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OZET

Amagc: Akut pulmoner tromboemboli(PTE), ani 6lumle sonuglanabilen, kardiyovaskiiler
hastaliklar iginde tglincii siklikta goriilen, énemli bir saglik problemidir. Pulmoner
tromboembolinin prognozu ile ilgili ¢ok sayida ¢alisma yapilmistir. Tan1 konulduktan
hemen sonra prognoz iizerine etkisi olan parametreleri degerlendirmek ve bu dogrultuda
tedavi planlamak klinik pratigin temelini olusturur. Buna ragmen yine de beklenilmeyen
sonuclar gelisebilmektedir. Bu ¢calisma Pulmoner tromboemboli hastalarinin prognozunu
ongdrmede Charlson Komorbidite Indeksinin (CCI) faydasi olup olmadigini saptamak

amaciyla yapilmistir.

Gereg ve Yontem: Calismamiz retrospektif gézlemsel bir ¢aligma olarak planlandi.
Saglik Bilimleri Universitesi (SBU) Dr. Suat Seren Gogiis Hastaliklar1 ve Cerrahisi
Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi’ nde (SUAM) 01.01.2015-01.01.2020 tarihleri
arasinda akut pulmoner tromboemboli tanisi ile yatarak tedavi gdren hastalar tarandi.
Hastane-i¢i mortalite gelisen ve sag kalan olgular CCI skorlar1 agisindan karsilastirildi.
Ikincil sonlanim olarak yiiksek risk ve diisiik-orta risk saptanan olgu grubunda CCI
skorlart karsilastirildi. CCI'nin prognoz dngoriisiinde katkisini degerlendirmek tizere tek
ve ¢ok degiskenli lojistik regresyon analizi uygulandi. Hipertansiyon (HT) sik saptanan
bir komorbidite oldugu i¢in hipertansiyonun da kombine edildigi versiyon (CCI+HT) ile
tekrar karsilagtirma yapildi.

Bulgular: CCI skorlari, mortal grupta mortal olmayanlara gore anlamli derecede yiiksek
bulundu (sirasiyla ortalama 8,0 (2,0-14,0)’e karsilik 4,0 (0,0-14,0), p<0.001). Erken
mortalite riski yliksek olanlar ve olmayanlar popiilasyon i¢inden tekrar gruplandi ve CCI
skorlar karsilastirildi. CCI skorlar1 arasinda anlamli fark saptanmadi (4,0 (2,0-12,0)’e
karsilik 4,0 (0,0-14,0), p=0,85). CCI+HT de ayn1 sekilde anlami olmasina ragmen ek bir
fayda saglamadi. CCI 5,5 kesme degerinde %78,6 duyarlilik ve %79,9 6zginliik ile
mortalite i¢in 6ngorii degerine sahip bulundu. Cok degiskenli regresyon analizinde ise

immobilite ve erken mortalite riskinin yuksek olmast anlamli degiskenler olarak tespit
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edildi, CCI i¢in anlamlilik degerine ulagilamadi. (sirastyla; OR: 5,614; %95 GA (1,458-
21,612); OR:0,012 %95 GA 17,427 (5,376-56,495) ve CCl igin p=0.53)

Sonug: CCI skoru akut PTE olgularinda hastane i¢i mortaliteyi 6ngérmede yardimci
olabilecek bir parametredir. Oncelikle erken mortalite riski degerlendirilerek, CCI
degerlerinin gbz Oniine alinmast uygundur. CCI 5,5 iizerindeki olgularda kotli prognoz

riski daha yuksektir.
Anahtar kelimeler: Pulmoner emboli, prognoz, Chralson Komorbidite Indeksi
ABSTRACT

Aim: Acute pulmonary embolism is an important health problem. Pulmonary embolism
is the third most common illness in the cardiovascular diseases which may cause sudden
death. There are many studies regarding the prognosis of pulmonary embolism.
Parameters that have an impact on prognosis are evaluated after diagnosis. However
unexpected results can still occur. This study was conducted to determine whether the
Charlson Comorbidity Index is beneficial in predicting the prognosis of patients with

pulmonary thromboembolism.

Materials and Methods: Our study was designed as a retrospective observational study.
Patients treated inpatiently with the diagnosis of acute pulmonary thromboembolism at
the University of Health Sciences (SBU), Dr. Suat Seren Chest Diseases and Surgery
Medical Practice and Research Center (SUAM) between 01.01.2015-01.01.2020 were
scanned. Cases with in-hospital mortality and survivors were compared in terms of CCI
scores. CClI scores were compared in the case group with high risk and low-intermediate
risk as secondary outcomes. Univariate and multivariate logistic regression analysis was
applied to evaluate the contribution of CCI in predicting prognosis. Since hypertension
(HT) is a frequently detected comorbidity, a recomparison was made with the version in

which hypertension was also combined (CCI+HT).
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Results: CClI scores were significantly higher in the mortal group than the survivors
(mean 8.0 (2.0-14.0) vs. 4.0 (0.0-14.0), respectively, p<0.001). The population was
regrouped into those with high and low early mortality risk, and their Charlson
Comorbidity Index (CCI) scores were compared. No significant difference was found
between CCI scores (4.0 (2.0-12.0) vs. 4.0 (0.0-14.0), p=0.85). Although CCI+HT had
the same statistical significance as CCl, it did not provide additional benefit. CCI had a
predictive value for mortality with 78.6% sensitivity and 79.9% specificity at a cut-off of
5.5. Multivariate regression analysis identified immobility and high early mortality risk
as significant variables, while no significance was found for CCI (OR: 5.614; 95% CI
(1.458-21.612); OR: 0.012, 95% CI (5.376-56.495) and p=0.53 for CCI, respectively)

Conclusion: CCI score can be a helpful parameter in predicting in-hospital mortality in
acute PTE cases. Assessment of early mortality risk should be prioritized, and
considering the CCI results is appropriate. Cases with a CClI score above 5.5 have a

higher risk of poor prognosis.

Keywords: Pulmonary embolism, prognosis, Charlson Comorbidity Index.
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1. GIRIS-AMAC

Pulmoner tromboemboli, ¢ogunlukla alt ekstremite venlerinden kopan trombus
pargalarinin, kan dolasimi boyunca tasinarak, sonunda pulmoner arteryal sistemde
tikanikliga yol agmasi ile olusan hastaliga verilen isimdir. Genellikle DVT’ nin erken
donem komplikasyonudur. Bu iki hastaligi birlikte ifade edebilmek igin ventz
tromboembolizm (VTE) ifadesi kullanilmaktadir(1). Akut pulmoner tromboemboli, ani
olimle sonuglanabilen kardiyovaskiiler hastaliklar iginde igilincii siklikta gorilen,
kendine 6zgii semptomlari olmamasi nedeni ile tanisi, en az {i¢ ay tedavi gerektirmesi

nedeni ile tedavi uyumu zor bir hastaliktir(2).

Glinlimiizde, insidansi artmis ve mortalitesi azalmis olsa da hala DALY
(DisabilityAdjusted Life Years/Yeti yitimine ayarlanmis yasam yili) kaybinin basta
gelen nedenlerinden olmasi, hastaligin 6nemini gozler 6niine sermektedir(1,3). Bundan
dolay1 pulmoner tromboemboli prognozu ile ilgili ¢ok sayida calisma yapilmistir. Bu
calismalar neticesinde hastanin yasi, ek hastaliklari, bulgulari, kardiyak durumu gibi
hetorojen ve multifaktdryal parametrelerin kombine edilerek degerlendirilmesi gerektigi
anlagilmistir. Tan1 konulduktan hemen sonra prognoz iizerine etkisi olan parametreleri
degerlendirmek ve bu dogrultuda tedavi planlamak klinik pratigin temelini olusturur.
Erken mortalite riski (30 giinliik mortalite) hesaplanir, bu dogrultuda prognoz tahmini
yapilir ve tedavi diizenlenir(2). Buna ragmen yine de beklenmeyen sonuglar
gelisebilmektedir. Biz de pulmoner tromboemboli hastalarinin prognozunu belirleyen
faktorleri ve Charlson Komorbidite Indeksinin(CCI), bu hasta grubunda prognostik bir

belirte¢ olarak ek fayda saglayip saglayamayacagini arastirmay1 amacladik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1 PULMONER EMBOLI
2.1.1 Tamim

Pulmoner emboli, ¢esitli endojen veya eksojen olusumlarca, pulmoner arter
ve dallarinin tikanmasi olarak tanimlayabilecegimiz, genel bir tanimdir. Bu
tikanikliga, siklikla, viicudun c¢esitli venlerinden kopan trombiis parcalari neden
olurken, nadiren; amniyon sivisi, hava, yag molekiilleri, yabanci cisimler, parazitler,

timoral hucreler sebebiyet verebilir(4).

Pulmoner tromboemboli(PTE) ise; ¢ogunlukla alt ekstremite venlerinden
kopan trombis parcgalarinin, kan dolasimi boyunca tasinarak, sonunda pulmoner
arteryal sistemde tikanikliga yol agmasi ile olusan hastaliga verilen isimdir. En sik
bacak venlerindeki trombiis sonucu gelismekle birlikte derin kol-0nkol venleri,
splanknik ve kraniyal venlerde de izlenebilir(5,6). DVT; buyuk venlerde trombis
olusumunu tanimlar(5). PTE’nin Derin ven trombozunun bir komplikasyonu olarak
gelismesi ve birlikteliklerinin sik izlenmesi sebebi ile vendz tromboembolizm (VTE)
ifadesi kullanima girmistir. VTE; PTE ve DVT ‘yi tanimlayan ortak bir terimdir(1).
VTE ifadesinin sagladigr biitlinciil bakis agis1 ile hastalarin daha sistemik
degerlendirilmesi ve tedavi planinda bu durumun goéz Oniinde bulundurulmasi
amaclanmistir. Bu durumda, PTE gelisim riskini en aza indirmek i¢cin DVT
gelisiminin Onlenmesi, gelisen hastalarin hizla tedavi edilmesi gerektigi sonucuna

varabilmekteyiz.
2.1.2 Epidemiyoloji

VTE énemli bir mortalite ve morbidite nedenidir.. Ozellikle yeti yitimi ile
kaybedilen zamanin basta gelen nedenlerindendir(1). Son yillarda tan1 olanaklarinin
artig1 ve ortalama yasam siiresinin uzamasi nedeni ile insidans artarken, mortalitede
azalma goriilmektedir. Akut kardiyovaskiiler hastaliklar icinde, koroner arter

hastaligr ve inmeden sonra ligiincli en sik goriilen hastaliktir(1,7). Ortalama yillik
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insidans 23-269/100.000 arasindadir(1). VTE ileri yaslarda daha sik goziikme
egilimindedir. Her 10 yillik yas artist, VTE riskini 1.8-2.8 kat arasinda
arttirmaktadir(8). 80 yas ve tizerindeki hastalar, 50 yas ve alt1 olanlara gore yaklasik
8 kat artmus risk tasimaktadir(9). Her iki cinsiyette esit oranda izlenilmesine karsin,
kadinlara 6zgii olan risk faktorleri (OKS kullanimi, gebelik) nedeniyle kadinlarda sik
goriildiigiinii bildiren ¢alismalar mevcuttur(10). Aile 6ykiisii olanlarda insidans artis

gosterir. Kardeslerde 3 kat artmus riskten bahsedilmektedir(11).

VTE’nin  mevsimsel degiskenligi ile ilgili yapilan bir meta-analiz
sonucunda; kis aylarinda, VTE insidansinin onemli 6l¢iide daha yiiksek oldugu ve
PTE mortalitesinin ilkbaharda diger mevsimlere gore daha fazla oldugu

saptanmustir(12).

Niiks riski; VTE sonrasi ilk iki y1l en yiiksektir. Sonrasinda azalarak devam
eder. Tedavi alirken veya tedavi kesildikten sonra goriilebilmektedir. Altta yatan risk

faktorlerine bagh olarak degisen oranlarda niiks gelisebilir(13).

Mortalite; pulmoner embolinin klinik agirligina, yasa ve basta kanser olmak
tizere komorbid hastalik ylikiine gore degisen oranlarda izlenir. Yapilan kapsamli bir
kayit calismasinda; 30 giinliik mortalite %1.8, 7 giinliik mortalite %1.1 olarak
saptanmistir(14). Yeterli tedavi alinamamasi durumunda mortalite riski, dramatik
olarak artar. Herhangi bir nedenle hi¢ antikoagulan kullanamayan hastalarda

mortalite %353 oraninda goriilmistiir(15).

1991-1995 yillar1 arasi yapilan 12 postmortem g¢alismanin metaanalizinde

akut PTE’lerin %70’den fazlasinin klinisyenler tarafindan atlandigi gosterilmistir
(11)

2.1.3 Risk Faktorleri

Rudolf Virchow tarafindan, 1856 yilinda, damar i¢i pihtilagsmaya yol acan
faktorler; endotel hasari, hiperkoagiilabilite ve staz olarak tanimlanmistir. VTE

gelisen hastalarin yaklasik 4’de 3 {inde Virchow triadinin bu ii¢



faktoriinden en az birine yol agabilen bir neden saptanir. Staza yol agan faktorler;
yataga bagimli olmak, kalp yetmezligi, yashlik, kemik kiriklari, inme, spinal kord
hasar1, varisler, 30 dakikadan uzun sireli genel anestezi gerektiren cerrahi
operasyonlar ve gebeliktir. Endotel hasar1 nedenleri; vaskiilitler, multiipl travmalar,
bakteriyel  endokardit,  blylik cerrahi  operasyonlar,  kemoterapilerdir.
Hiperkoagulabilite nedenleri; Antitrombin 3 eksikligi, faktor 5 Leiden varligi
kemoterapi, homosistiniri, protein C ve protein S eksiklikleri, alfa 2 globulin
eksikligi, antifosfolipit sendromu, oral kontraseptif kullanimi, Gstrojen tedavisi,
nefrotik sendrom, polisitemi, dissemine intravaskiler koagulopati ve malignite
varhigidir(4).

Yapilan calismalarda en sik saptanabilen risk faktorleri; gegirilmis derin ven
trombozu ya da pulmoner emboli, aktif kanser varligi, major travma Oykiisi,
immobilite, obezite, uzun uguslar, yakin zamanli gegirilmis operasyon dykiisii, yakin
tarihli hastanede yatis ve eslik eden kalp hastaliklaridir(16). VTE hastalarinda, risk
faktorlerinin tespit edilmesi ve smiflandirilmasi; niiks riskinin 6ngérilmesi ve
dolayistyla tedavi siiresinin belirlenmesi acgisindan ayri bir 6neme sahiptir. VTE,
altta yatan bir risk faktorii nedeniyle gelisti ise tetiklenmis(provake), bir risk faktori
olmaksizin gelisti ise tetiklenmemis(unprovake) olarak siniflandirilir. Ancak risk
faktorlerinin VTE’ye neden olma oranlar1 ve dnlenebilirlikleri farklidir.2019 yilinda
yayimlanan, European Society of Cardiology (ESC) ve European Respiratory
Society(ERS) birlikteligi ile hazirlanan Pulmoner Emboli Tan1 ve Tedavi Kilavuzu,
sadece tetiklenmis ya da tetiklenmemis seklinde siniflamanin yetersizligi nedeni ile,
VTE gelismesine neden olan risk faktdrlerinin siddetine gore siniflama yapilmasini

Onermistir(1).(Tablol)



Tablo 1. Risk Faktorleri (VTE’ye neden olma giiciine gore)(1)

Major risk faktorleri (risk
orant> 10 kat)

Orta risk faktorleri (visk orani 2-9

kat)

Zayif risk faktorleri
(risk orani

Alt ekstremitede kirik

Kalp yetersizligi veya atriyal
fibrilasyon/flutter nedeniyle

hastanede yatmak (son 3 ayda)

Kalca veya diz protezi

Major travma

Son 3 ayda gegirilmis miyokard
infarktdist

Gegirilmis VTE

Spinal kord hasari

Artroskopik diz cerrahisi
Otoimmin durumlar

Kan transfiizyonu
Santral vendz kateter
Intravendz kateterler
Kemoterapi

Konjestif kalp yetmezligi
veya solunum yetmezligi

. Eritropoez uyarici ajanlar
. Hormon replasman
tedavisi

o In vitro fertilizasyon

. OKS tedavisi

. Postpartum tedavi

. Enfeksiyon (6zellikle
pndmoni, idrar yolu
enfeksiyonu ve HIV)

. Inflamatuvar bagirsak
hastalig1

. Malignite (metastaz
varliginda risk yiiksek)

o Paralitik inme

. Stperfisyal ven trombozu
. Trombofili

Ug giinden fazla immobil

kalmak
Diabetes mellitus
Arteriyel hipertansiyon

Uzun sureli hareketsiz
oturmak (ugak veya

araba yolculugu)
Ileri yas

Laparoskopik cerrahi

(kolesistektomi)
Obezite
Gebelik

Varikoz venler

Venoz kateterler

En iyi bilinen risk faktorlerinden biri aktif kanser varligidir. VTE gelisimine

neden olan kanser tiirlerinin en basta gelenleri; akciger kanseri, gastrointestinal

kanserler, jinekolojik kanserler ve beyin kanserleridir. Metastaz olan kanserlerde

VTE riski daha da artmigtir. Aktif kanser varliginda prognoz kotiidiir.

Oral kontraseptif kullanimi1 6zellikle dogurgan ¢agdaki kadinlarda VTE igin

en sik gorilen risk faktoridir(17).VTE maternal

mortalitenin en ©dnemli




sebeplerindendir. Gebeligin o6zellikle iiglincii 3 aylik donemi ve postpartum ilk 6

haftada risk, gebe olmayan kadina gore yaklasik 60 kat artmistir(18).

Venoz tromboemboli, postoperatif dénemde, morbidite ve mortalitenin
onlenebilir en sik nedenidir(19). Son 45-90 giin icerisinde gegirilen cerrahi girisim,
VTE riskini 4-22 kat arttirmaktadir(20). Buna karsilik, ne yazik ki, Ulkemizde ve
diunyada tromboprofilaksi ihmal edilmektedir(21). Cerrahi servislerinde yatan
hastalarin  %40’inda, dahiliye servislerinde yatan hastalarin %20’sinde VTE

gelismektedir. Hastanedeki 6liimlerin % 10’unun sebebi pulmoner embolidir(22).

Cevresel ve edinsel risk faktorlerinin  yaninda, vendz
tromboembolizm gelisiminde, kalitsal riskler de 6nemli bir yer tutar. Yapilan
caligmalarda, trombofili saptanma orani, se¢ilen popiilasyonun Ozellikleri
dogrultusunda %10-50 arasinda degisiklik gostermektedir. En sik saptananlar; faktor
V Leiden ve protrombin gen mutasyonlaridir. Daha sonra protein C, S ve antitrombin
11 eksiklikleri gortlmektedir(23). Trombofili saptanan olgularin ortak 6zellikleri ilk
VTE’yi geng yasta (40-50 yas arasi) gecirmeleridir. Trombofili taramasi Onerilen
olgularin 6zellikleri tablo 2’ de belirtilmistir.

Tablo 2.Trombofili taranmasi 6nerilen olgular(1)

. 50 yasindan kiiciik belirgin bir risk faktorii olmaksizin VTE gelisenler
. Ailesinde VTE veya trombofili 6ykiisii bulunup, ilk kez VTE gelisenler
. Tekrarlayan VTE 6ykist olanlar

. Atipik yerlerde VTE gelisenler

. Varfarine bagl deri nekrozu dykiisii olanlar

. Nedeni agiklanamayan ¢ok sayida diisiik yapanlar

o Neonatal tromboz dykusi olanlar

° Paradoksal embolinin (sagdan sola sant) neden oldugu arteriyel iskemisi olan geng hastalar

VTE: Vendz tromboembolizm

Ulkemizde, herediter trombofili ile ilgili yapilmis calismalarda ise en sik
rastlanan kalitsal faktoriin; faktdor V Leiden mutasyonu oldugu ve tasiyiciliginin

saglikli toplumda %2-12, VTE’li grupta ise %5-35 arasinda degistigi gosterilmistir.
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Ayrica faktor VIII yiiksekligi ve protein C eksikliginin de VTE’de anlamli oldugu
bulunmustur. Homosisteinemi ve metilen tetrahidrofolat rediiktaz (MTHFR) gen
mutasyonu ise saglikli toplumda da yiiksek olmalar1 nedeniyle iilkemizde anlamli
risk faktorleri olarak saptanmamuistir(24,25).Kalitsal ve edinsel risk faktorleri tablo 3

ile 6zetlenmistir.

Tablo 3.Vendz tromboembolizmde kalitsal risk faktorleri(2)

Koagulasyon inhibitérlerinin defekti
o Antitrombin III eksikligi
o Protein C eksikligi
o Protein S eksikligi

VTE ile iliskili genetik varyantlar
o Faktor 5 leiden mutasyonu
o Protrombin G20210A
mutasyonu

Diger

o Hiperhomosisteinemi
Faktor 8 artigt
Konjenital disfibrinojenemi
Antikardiyolipin antikorlar
Plazminojen eksikligi
Faktor 7 eksikligi
Faktor 9 artigt

2.1.4 Patofizyoloji

Olustugu yerden go¢ ederek pulmoner arteryel yatakta akut
tikanikliga neden olan trombiis, etkiledigi damarda mekanik obstriiksiyonun yaninda
trombositlerce salinan seratonin ve tromboksan A2 etkisi ile vazokonstriikksiyon
tabloya eklenir. Sonugta vazokonstiiksiyon ventilasyon perfiizyon dengesizligine yol
acar. Fonksiyonel intrapulmoner santlar (inflamasyona bagl surfaktan disfonksiyonu
ve atelektazi nedeniyle olusan) gelisebilir. Dispne hissi ile solunum merkezi uyarilir.
Hipokapni ve solunumsal alkoloz gelisir. Hipoksi pulmoner dolasimda

vazokonstriiksiyona neden olur ve bir tiir kisir dongii gelisir.



Emboli proksimalde ve biiylik ise sag ventrikiiliin art yiikiinii arttirir. Sag
ventrikul frank-starling kanunlar1 geregince genelde 40mmHg civarina kadar olan
basing artislarini tolere edebilir. Tolerasyon sinir1 agilmasi halinde hipotansiyon, sok
ve Oliim gerceklesebilir. Akut emboli 6liimlerinde sorumlu mekanizma bu sekildedir.
Sag ventrikiil dolumu ve kasilmasi gecikeceginden sag dal blogu gelisir. Ventikiiller
arast senkron bozulur sol ventrikiil yeterli dolum gergeklesmeden kasilmak

durumunda kalir. Distal emboliler infarkta neden olabilir.

PULMOMER EMBOLI

Mérohimoral aktivasyon - Mekanik obstriksiyon
PULMOMER. ARTER. VE SAG

VENTRIKILDE BASING ARTAR

Sad ventrikil dilatasyonu IE.ag wentrikil duvar gerilimi artar

wve disfonksiyonu

| A
/ Oksijen ihtiyaa artar
Fag ventrikiler cutput]
azalisi
Interventrikiler septal | SAG VENTRIKULER iSKEMI ‘
shift

Sag ventrikile oksijen sunumu
azalr

SOL VENTRIKULUN ¥
ONYUKD AZALIR Koroner perfizyon azalir
1 x
SOL VENTRIKULER OUTPUT —— HiPOTANSIYON
AZALIR 3

‘ OBSTRUKTIF SOK ‘

| SLOM |

Sekil 1: Pulmoner emboli patofizyolojisi (1)

2.1.5 Klinik Bulgu ve Semptomlar

Pulmoner tromboembolizmde bulgular ve semptomlar nonspesifiktir.
Embolinin yerlesim yerine, sayisina, rezollisyon hizina, hastanin kardiyopulmoner
rezerv durumuna gore klinik degisebilir(26). Hatta bazi hastalar asemptomatik

olmalar1 nedeni ile insidental tani alabilirler(27). Farkli kaynaklarda farkli oranlar
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goriilebilse de dispne ve gogiis agrisi, PTE tanist almis olan olgularda en sik goriilen
semptomlardir(28). Bu nefes darligi hissi, pulmoner arterin santrali tikandiginda
siddetli ve ani olabilirken; periferik pulmoner arter tikanikliklarinda ise hafif ve
gecici dizeyde gorulmektedir(29). Gogiis agris1 da etkilenen damarin 6zelliklerine
gore farklilik gosterebilir. Periferik pulmoner arterlerin tikandigi hastalarda olusan
pulmoner enfarkt, plevra irritasyonu yaratarak gogiis agrisi sikayetine neden
olmaktadir(30). Santral pulmoner arterler tikanikligi olan hastalarda, sag ventrikiil
ard yiikiinde hizli bir artis ve bunun sonucu olarak; sag ventrikiil iskemisine bagli,
anjina benzeri agri1 olusabilmektedir. Bu nedenle, aort diseksiyonu, akut koroner

sendromlar gibi kardiyovaskiiler hastaliklar ile ayirici tanisi iyi yapilmalidir(1).

DVT’nun PTE’ ye siklikla eslik ettigi akilda tutulmalidir. Bu hastalarda; tek
tarafli gode birakan pretibial 6dem, bacak ¢ap artisi, Homans bulgusu gibi DVT
semptom ve bulgular1 mutlaka sorgulanmalidir. Buna karsin emboliye neden olan

DVT’lerin yaklasik yarisinin asemptomatik oldugu unutulmamalidir(31).

Kan gazi, normal olabilecegi gibi, hipoksi ve hipokapni de sik izlenir(32).
Posteroanterior akciger grafisi(PAAG) hastalarin %20’lik kisminda normal olmasina
karsin izlenilen bulgular spesifik degildir. Bu yilizden 6n planda, tan1 koymadan
ziyade diger hastaliklarin diglanmasi agisidan 6nem arz etmektedir. En sik izlenen
PAAG bulgulari; plevral efiizyon, kardiyotorasik oranda artis ve diyafragma
elevasyonudur(33). Elektrokardiyografide(EKG) siniis tasikardisi, V1-V4’de T dalga
negatiflikleri, V1°de QR paterni, sag dal blogu, S1Q3T3 paterni baslica EKG
bulgularidir. En sik siniis tasikardisi goriilmekle birlikte normal EKG bulgular1 da
izlenebilmektedir(26).



Tablo 4. Pulmoner tromboembolizmde semptom ve klinik bulgular (34)

Semptomlar Klinik Bulgular

. Sik goriilenler (> %50)
Dispne/Ani baglayan dispne
Ploretik gogiis agrist

e Daha az sikhKla goriilenler Takipne (> 20/dakika)
(%16-49) Tasikardi (> 100/dakika)
Oksuruk Anksiyete

Bas dénmesi/presenkop Ates

Senkop

. 5 Bacakta sisme/hassasiyet
Bacakta sisme, agr1

Gogls duvarinda hassasiyet

o Nadir gorulenler (< %15) Sibilan ro'nkusler o

Yavas baslangicli dispne Sag ventrikiil yetmezligi bulgular (6rn.
Ortopne boyun venlerinde distansiyon, sag
Hemoptizi ventrikiler S3)

Anjina benzeri gogiis agrisi
Palpitasyon

Wheezing

Carpint1

2.1.6 Klinik Olasilik Degerlendirilmesi

Klinik bulgu ve semptomlarin oldukga ¢esitli ve nonspesifik olusu, PTE
stiphesi olan hastalarin degerlendirilmesi agisindan, objektif skorlama sistemlerinin
gelistirilmesine neden olmustur. Bu skorlama sistemleri, hastalarin sahip olduklar
risk faktdrlerini, ssmptomlarini ve elde ettigimiz klinik bulgulari kombine ederek bir

arada degerlendirme imkani saglamaktadirlar.

Bu amagla gelistirilen, Wells(Kanada) ve modifiye Geneva skorlama
sistemleri, yapilan ¢alismalarla gecerlilikleri kanitlanmis, yaygin kullanilan skorlama
sistemleridir. Bu klinik olasilik skorlama sistemleri ile hastalar diisiik, orta ve yiiksek
riskli hasta olarak siniflandirilir. Her iki sistemin de klinik kullanimi kolaylastirmak
amaci ile basitlestirilmis versiyonlart mevcuttur. Basitlestirilmis versiyonlar ise
hastalar1 ‘PTE olas1” ve ‘PTE olast degil’ seklinde degerlendirme imkani saglar.

Birbirlerine tstiinliikleri gosterilmemistir(35).
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D-dimer gibi non-invaziv yontemler ve klinik skorlama sistemlerinin

beraber kullanilmasi %30 kadar hastada ileri goriintiileme yontemlerine gerek

kalmadan PTE tanisinin dislanmasini saglamaktadir(1,36).

Tablo 5. Wells ve basitlestirilmis Wells skorlamalari (1)

Bulgu Puan Basitlestirilmis
Derin ven trombozu semptom ve bulgulari 3.0 1
varhgi

Alternatif tam olasih@ diisiik 3.0 1
Tasikardi (> 100/dakika) 1.5 1
Son 4 hafta igcinde immobilizasyon veya 1.5 1
cerrahi dykasu

Daha 6nce derin ven trombozu veya 15 1
pulmoner emboli 6ykusu

Hemoptizi 1.0 1
Kanser varhgi 1.0 1

Wells< 2.0 puan: Diisiik
klinik olasilik

2.0-6.0 puan: Orta klinik
olasilik

> 6.0 puan: Yiksek klinik
olasilik

<4 puan: PTE olas1 degil

> 4 puan: PTE olas1

Basitlestirilmis Wells 0-1
puan: PTE olasi degil

> 2 puan: PTE olas1
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Tablo 6. Modifiye Geneva (Cenevre) ve basitlestirilmis skorlama(1)

Bulgu

Puan

Basitlestirilmis

> 65 yas

1

1

Daha 6nce derin ven trombozu veya
pulmoner tromboembolizm 6ykisu

Bir hafta icinde cerrahi veya ekstremite
fraktira oykusu

N

Aktif kanser varhg

Tek tarafh alt ekstremitede agri

Hemoptizi

Kalp hizi: 75-94/dakika

Kalp hizi: > 95/dakika

G WINDWIN

N RR k-

Bacagin palpasyonu ile agr1 veya tek tarafh
bacakta 6dem-sislik

4

1

Modifiye Geneva 0-3 puan: Diigiik
olasilik

4-10 puan: Orta olasilik

> 11 puan: Yiiksek olasilik

0-5 puan: PTE olasi degil > 6 puan:

PTE olasi

Basitlestirilmis Geneva 0-1:
Diisiik olasilik

2-4: Orta olasilik

> 5: Yiiksek olasilik

0-2: PTE olasi degil > 3: PTE
olasi

Wells skorlama sisteminde, 3 puan degerinde olan

bulunmayis1

objektif degerlendirme acisindan dezavantajli

‘alternatif tani

goriilebilmektedir.

Geneva skoarlamasi ise ayaktan gelen hastalar {izerinden gelistirildigi i¢in yatan

hastalarda Wells kullanimi Onerilmektedir.

Yapilan c¢alismalarda, Wells ve Geneva skorlamalarinin kullanildig:

olgularda diisiik olasilikli grupta PTE prevalansinin %10, orta olasilikli hastalarda

%30-40, yliksek olasilikli  hasta

grubunda

%67-81 olarak

saptanmistir.

Basitlestirilmis versiyonlarda ise PTE olas1 olmayan grupta; %12, olast olan grupta;
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%30 tan1 oran1 saptanmistir. Bu durum Wells ve Geneva Skorlamalarinin giivenirlik

ve gegerliligini dogrulamaktadir(37).

Acil servislerde liizumsuz tetkik isteminin Oniine gecebilmek adina PERC
(The Pulmonary Embolism Rule-Out Criteria) kriterleri belirlenmistir. Yas <50, kalp
h1z1<100/dk, arteriyel oksijen satlirasyonu >%95 olmasi, hemoptizi, Ostrojen
kullanimi, gecirilmis DVT ya da PTE olmamasi, tek tarafli bacak sisligi olmamasi ve
son 4 haftada gecirilmis cerrahi ya da hastane yatis1 gerektiren travma oykiisi
olmamast PERC kriterlerini olusturmaktadir. Hasta bu kriterlerin her biri igin
kargilanmasi durumunda “0” puan, karsilanmamas: durumunda ise “1” puan alir.
Toplam puani “0” olan hastalarda PTE klinik olasiligi <%]1’ dir ve ileri laboratuvar

ve goriintuleme tetkiklerine gerek yoktur(38).
2.1.7 Laboratuvar Tetkikleri ve Goruntuleme Yontemleri

PTE tanis1 koyabilmek i¢in dncelikle hastaliktan kuskulanilmasi, eslik eden
risk faktorlerinin sorgulanmasi ve alternatif tanilarin diglanmasi gereklidir. Kendine
0zgl klinik ve fizik muayene bulgularinin olmayisi taniy1 zorlastirmaktadir. Akciger
grafisi, elektrokardiyografi (EKG), biyokimyasal testler ve arter kan gazi (AKG)
analizi gibi yontemlerin klinik degerlendirmeye katkisi olmasina karsin kesin tan

icin yeterli degildirler(2).

2.1.7.1 Arter kan gaz:

Akut PTE’li hastalarda hipoksemi ve solunumsal alkaloz sik gozlenir.
Ancak solunumsal alkalozun, bir¢ok farkli nedeni olabilecegi unutulmamalidir(39).
Hipoksemi mortalite ile iliskili bulunmustur. Caligmalar, arteryal oksijen saturasyonu
%95 1lizeri olan hastalarin; hipoksemik hastalara oranla daha az mortal seyir

gosterdigini saptamistir(40).
2.1.7.2 D-Dimer:

D-dimer, endojen fibrinoliz sonucu yikilan fibrinin, kanda degeri

Ol¢iilebilen bir yikim {riiniidiir. Yarilanma omrii yaklagsik olarak 5 saat olmasina
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karsin; VTE hastalarinda siiregelen fibrinoliz nedeni ile bir hafta kadar serumda
yuksek seyreder(41). Kalitatif ve kantitatif 6lcim yontemleri mevcuttur. Kantitatif
Olctimlerin duyarliligit daha ylksektir. Kantitatif Olglimler i¢in ELISA ve
tirbidimetrik (Liatest, Mda, Tinaquant, Plus, IL-test) yontemler kullanilirken,
kalitatif Olcumler icin (mikrolateks, Redcellaglunitasyon (SimpliRED)) ve klasik
lateks agliitinasyon testleri mevcuttur. Bu testler arasinda en duyarli olanlar ELISA
ve tlrbidimetrik testlerdir (%95)(42). Ancak hizli ve kolay sonug elde etmek igin
“LATEKS” teknigi de tercih edilebilmektedir. D-dimer duyarliligi (sensitivite)
yiksek ama; ozgiilligii (spesifite) diisiik bir testtir(43). Diger bir deyisle, negatif
prediktif degeri yiiksektir. Dolayisiyla, birgok durumda D-dimer dizeyi
yiikselebileceginden; yiiksek D-Dimer seviyesi, PTE tanis1 koymada yetersiz bir
parametredir. Buna karsin klinik olasihigi diisiik ve orta olan hastalarda, kantitatif
yolla, normal D-dimer saptanmasi, VTE tanisin1 %95 duyarlilik ile dislar(44,45).
Diisiik serum D-dimer diizeyi, PTE acisindan yiiksek klinik olasilikli hasta grubunda
PTE’yi ekarte ettirmemektedir(2). Bu yiizden PTE tanisinda D-Dimer ile birlikte
klinik olasilik skorlamalar1 kombine kullanilmalidir. Yatakli serviste tedavi goren,
ileri yas, coklu komorbiditesi olan hastalarda yapilan D-dimer testinin giivenilirligi
diisiiktiir. Buna bagli olarak kullanimi tavsiye edilmemektedir. D-dimer testinin
cesitli durumlarda yanlis negatiflik ve yanlis pozitiflikleri goriilebilmektedir. Tablo
4.10’da gosterildigi {lizere; kanser tanis1 konulmus hastalarda, gebelikte ve
enfeksiyon durumlarinda yanlis pozitiflikler siktir. Yas artisi ile birlikte, D-dimer
spesifitesi azalmaktadir. 80 yas tizerinde, Ozgiillik %10’ a kadar diismektedir(46).
Bu sebeple yasli hastalarda, yasa bagli cut-off degerinin hesaplanmasi tavsiye
edilmektedir. Elli yasina kadar olan hastalarda; cut-off degerinin 500 microgram/L
olmasi tavsiye edilirken, elli yasindan biiyiik olan hastalarda; (yas x 10) microgram/L
formiilii kullanilarak cut-off degerinin hesaplanmasi tavsiye edilir(47). Kanserli
hastalarda ve gebelerde D-dimer diizeyi yiikselebilmektedir. Bu kisilerde D-dimer’in

negatif prediktif degeri klinik olarak daha anlamli olarak kabul edilmektedir.
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Tablo 7. D-dimer duzeyini etkileyen durumlar (2)

Yanlis Negatiflik Nedenleri Yanlis Pozitiflik Nedenleri

e DVT e  Enfeksiyonlar

e  KigUk pihtilarin varligi e  Gebelik

e  Pulmoner enfarkt e  Malignite

e  Warfarin kullanimi e  Romatoid Artrit

o Belirtileri 7 giin ve daha once e Travma

baslayan PTE olgulari ° Yas > 70
. Son 7 giin i¢inde gegirilmis
cerrahi

YEARS klinik karar algoritmasina gore; Wells kriterlerinden se¢ilmis ii¢
tanesinden (DVT bulgulariin varligi, hemoptizi veya PTE en olasi tani) herhangi
biri yokken D-dimer< 1000 ng/mL ise ya da bu ¢ Wells kriterlerinden en az bir
tanesi varken D-dimer< 500 ng/mL ise PTE ek test yapilmasina gerek olmadan
dislanabilmektedir(48).

2.1.7.3 Kardiyak Troponinler:

Kardiyak kaslara spesifik enzimler kardiyak troponin T ve troponin
[‘dir. Bu enzimler masif ve submasif olgularda akut sag ventrikiil dilatasyonu ve
miyokard hasarlanmasi sonucu artmaktadir. Masif PTE‘de akut sag ventrikiil
yetmezIligi sonucu gelisir. Buna bagli sag ventrikiil dilatasyonu sonucu sag
ventrikiiliin oksijen gereksinimi artar. Sag ventrikiil kaslarinda mikroinfarktiisler sag
koroner arter dolagiminin bozulmasi sonucu olusur ve bu alanlarda troponin salinimi
artar(49). Kardiyak troponin salinmasi bazi hastalarda 6-12 saat gecikebilir.
Miyokard infarktisiinin aksine pulmoner emboliye sekonder yukselen troponin
seviyeleri yaklasitk 40 saat sonra normal seviyelerine doner(l). Normotansif
hastalarda, negatif kardiyak belirte¢ (Troponin I< 14) saptanmasi, hastane i¢i koti
prognostik olaylarin gelismeyecegini %98 oraninda ©6n goérebilmektedir(50).
Troponin T’nin yasa uyarlanmis esik degerlerinin kullanimi da (< 75 yas i¢in > 14
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pg/mL ve > 75 yas igin > 45 pg/ mL) negatif prediktif degerini arttirmaktadir(51).
Kalp tipi yag asidi baglayan protein (H-FABP), rutin kullanima girmis olmamakla
birlikte yiliksek seviyleri erken miyokard hasarin1 gosterir. Troponine oranla

mortaliteyle iliskisi daha fazladir(52).
2.1.7.4 Beyin Natrilretik Peptid (BNP):

PTE sonucunda sag ventrikiil kas liflerinde gerilme ve hipoksemi ortaya
¢ikmaktadir. Bu durum ventrikiil hiicrelerinden salinan BNP miktarinin artmasina

neden olmaktadir. Troponin gibi kotii prognoz gostergesidir(53).
2.1.7.5 Diger Belirtecler:

Laktat, doku hipoksemisi sonucu gelisen; oksijen ihtiyacini gésteren 6nemli
bir biyobelirtectir. Serum laktat diizeyinin 2mmol/L’ den yiiksek olmasi bozulmus
hemodinaminin gostergesidir. Hiperlaktatemi PTE hastalarinda kotii prognoz ile
iligkilidir(54). Serum kreatinin duzeylerinde yukselme ve azalmis glomeriil filtrasyon
hizi, akut PTE’ de artmis 30 giinliik mortalite ile iliskilidir. Son yillarda yapilan
caligmalarda akut bobrek hasarimi gosteren; yiliksek notrofil gelatinaz iligkili lipolin

ve sistatin C diizeyinin de prognostik degere sahip oldugu gosterilmistir(55).

2.1.7.6 Posteroanterior Akciger Grafisi (PAAG):

Kardiyopulmoner hastalig1 olmayan PTE’li hastalarin yaklasik %20 ‘sinde
akciger grafisi normal olarak saptanmaktadir(33). Akciger grafisinin normal olmasi
PTE’yi ekarte ettirmemektedir. Grafi, daha ¢ok ayirict tani agisindan faydali bilgi
saglar. Cizgisel atelektaziler, plevral tabanli opasite goriinlimii (Hampton horgiicii),
diyafragma elevasyonu, plevral sivi, pulmoner arter genislemesi, lokal damarlanma
azalis1 (Westermark bulgusu), ani damar kesilmesi, kardiyotorasik oranda artma PTE

hastalarinda saptanabilecek grafi bulgularidir. (Tablo-8) (1,56).
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Tablo 8. Pulmoner tromboemboli hastalarinda saptanabilecek akciger grafisi

bulgulari(1)

Cizgisel (subsegmental) atelektazi

Plevral tabanli opasite (Hampton horgiicii)

Plevra sivist

Diyafragma yukselmesi

Pulmoner arter genislemesi

Ani damar kesilmesi

Sag ventrikiil belirginlesmesi

Lokal damarlanma azalisi-saydamlik artis1 (Westermark isareti)

2.1.7.7 Elektrokardiyografi (EKG):

PTE hastalarinda EKG bulgulari, hastaliga 6zgii degildir ve ¢ogunlukla
KAH, perikardit gibi ayiric1 tanida yer alan hastaliklarin ayiriminda kullanilir. Siniis

tagikardisi ve non-spesifik ST; T dalga negatiflikleri en sik izlenen EKG bulgularidir.

Yeni gelisen sag dal blogu, atriyal aritmiler (6rn; atriyal fibrilasyon),
bradikardi veya tagsikardi , inferior Q dalgast (DII, DIII ve aVF’de), anterior
derivasyonlarda ST segment degisiklikleri ve T dalgas1 inversiyonu, S1Q3T3 paterni,
kotii prognoz ile iliskilendirilen ve temelde sag ventrikiil iizerine binen ekstra yiik

sonucu gelisebilen bulgulardir(57).
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Tablo 9. Pulmoner tromboemboli hastalarinda saptanabilecek EKG
bulgulari(1)

Sag ventrikiil yiiklenme bulgular:
. Siniis tasikardisi

V1-V3 yada V4’e kadar T dal d
. Akut kor pulmonale negatiﬂg;nea ¢ Radal T daigasinda
paterni (S1Q3T3)

* V5°de S dalgasi,
. DIl ve aVE’de Q
dalgas1 * Sag dal blogu,
. VI'de QR « V4-6’da ST ¢okmesi,
o Sag aks sapmasi

* V1, aVR ve DIII’de ST ytikselmesi

2.1.7.8 Ventilasyon/Perfluizyon (V/P) Sintigrafisi:

Cok dedektorlii, bilgisayarli tomografi pulmoner anjiyografi (BTPA) sonrast
daha az tercih edilmeye baslanan V/P sintigrafisi, giiniimiizde, BT anjiyografi
olmayan merkezlerde; yiliksek klinik olasilikli olguda, nondiagnostik BTPA sonucu
nedeniyle; renal fonksiyon bozuklugu olan veya kontrast madde alerjisi olan
hastalarda alternatif tami1 yontemi olarak kullanilmaktadir(1). Ayrica meme
dokusunun radyasyon maruziyeti (BT’de> 50 mGy/ sintigrafide 0.28-0.9 mGy) g6z
ontine alindiginda; gebelerde ve diisiik klinik olasilik 6ngoriilen, PAAG olagan, geng
kadin hastalarda perfiizyon sintigrafisi, BTPA’nin 6niine gegmektedir(2). Perflizyon
sintigrafisi; radyoniikloid isaretli partikiiller ile akciger kilcallarinin mikroembolize
edilmesi temeline dayanmaktadir. Bu amagla verilen teknesyum-99 (Tc-99m) ile
isaretlenmis olan albimin makroagregatlar(10-70 mikron), pulmoner dolagimdaki
yaklasik 35 mikron capli prekapiller ve 7-10 mikron c¢apli kapiller damarlarda
mikroembolizasyonlar olustururlar. Goriintii, gama kameralarca farkli acilardan kayit
edilir ve incelenir. Emboli ile tikanmis olan pulmoner arterin suladig1 kilcal damar

yataklarina bu pargaciklar ulasamaz ve bu alanlar patolojik olarak gozlenir(58).

PTE tanisinda, perfiizyon sintigrafisinin duyarlili1 yliksektir ama
ozgiilliigi disiiktiir(59). Normal perfiizyon sintigrafi sonucu ile ek tetkik

yapilmaksizin emboli tanisi ekarte edilebilir(1). Buna karsin; amfizem, bronsektazi,
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plevral efiizyon, atelektazi, pndmotoraks, akciger absesi, pndmoni, brons

obstriiksiyonu(malignite, yabanci cisim...) gibi bir¢ok durumda da perfiizyon

defektleri saptanabilir. Perflizyon sintigrafisine ventilasyon ¢alismasi kombine

edilerek bu gibi durumlarin digslanmasi yani PTE 6zelinde 6zgilliigiin arttirilmasi

hedeflenir. Ventilasyon sintigrafisi, isaretlenmis molekiillerin (xenon-133 gazi,

krypton-81 gazi, teknesyum-99m etiketli aerosol veya mikropartikiiller) hastaya

solutulmasi ile uygulanir(58). Ventilasyon sintigrafisinin yapilamadigi durumlarda,

perfiizyon sintigrafisi PAAG ile degerlendirilebilir. Bu amagla PISA-PED Kkriterleri

tanimlanmistir(60). V/P sintigrafisi sonuglarini degerlendirmek igin gelistirilen

kriterler i¢inde en giincel ve kullanimda olani, 2019’da yayimlanmis olan Avrupa

Niikleer Tip Rehberi’nin kriterleridir(61).

Tablo 10. “TheEuropeanAssociation of NuclearMedicine (EANM)” rehberi

2019(61)

Pulmoner tromboembolizm
var

Pulmoner vaskiler anatomi ile
uyumlu olarak en az bir
segment veya iki alt segmentin

V/P  uyumsuzlugu (akciger
periferinde  kama  seklinde
defektler)

Pulmoner
tromboembolizm yok

 Akcigerlerin anatomik

sinirlart  ile  uyumlu
normal perflizyon
paterni

* Herhangi bir boyut,
sekil veya  sayidaki
eslesen veya tersine
cevrilmis V/P defektleri

* Bir lob, segment veya

subsegment  paternini
takip etmeyen
uyumsuzluk

Pulmoner
tromboembolizm
icin tanisal olmayan

* Spesifik hastaliklara
0zgli olmayan yaygin
V/P anormallikler
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PTE i¢in tanisal olmayan sintigrafi sonucu ne emboliyi ekarte edebilir, ne de

tan1 koydurabilir. Ileri tetkik gerektirir.(62)

Calismalar, PTE diisiiniilen hastalarda, normal sintigrafik sonuglarin
saptanmasi halinde, 3 aylik PTE riskinin <%]1 oldugunu gostermektedir. Klinik
olasilik ile birlikte degerlendirme Onerilir; klinik olasilik diisiik ve orta ise normal
raporlanan perfiizyon sintigrafisi emboli tanisim1 ekarte etmek icin yeterli kabul
edilebilir (%95-98 dislar.)(61,63). Ancak; PTE siipheli vakalarda cekilen V/P
sintigrafisinin olduk¢a az bir kismi (yaklasik %25°1) normal perfiizyon olarak sonug
almigtir(64). Pulmoner anjiyografi ile karsilagtirmali ¢alismalarda yiiksek olasilikli

V/P sintigrafisinin pozitif prediktif degeri yaklasik %85 olarak saptanmistir(59).

V/P sintigrafisinin segmental ve subsegmental embolileri tanimadaki
etkinligi BTPA’ya gore diistiktiir. Bunun nedeni parsiyel okliizyonlarda kan akiminin
devam etmesi ve bu nedenle sintigrafik patolojik bulgularin olusamamasi olarak
aciklanmaktadir. Yine benzer sebeple; PTE sonrasi endojen trombolitik aktivite
etkisiyle, hizla reperflizyon meydana gelir. Bu nedenle sintigrafi mimkiinse ilk 24
saat iginde cekilmelidir(62).

PTE acisindan, yiiksek olasilikli sintigrafik bulgular tespit edilen hastada;
eskiden gecirilmis PTE 6ykiisii varsa veya eski sintigrafi bulgular1 benzer ise ya da
klinik olarak diisiik emboli olasilig1 varsa V/Q sintigrafisi tan1 koydurucu degildir.

Alternatif bir goriintiileme yontemine (BTPA) bagvurulmalidir(65).
2.1.7.9 Bilgisayarh Tomografi Pulmoner Anjiyografi(BTPA):

Cok dedektorliic BTPA pulmoner arterlerin subsegmental seviyeye
kadar uygun sekilde goriintiilenmesini saglayabilen, PTE kuskusu bulunan hastalarda
oncelikle tercih edilen goruntiileme yontemidir(l). BTPA’da vaskiiler yapida
obstruksiyona neden olan pihtinin direkt olarak izlenmesi veya pulmoner arter
dalinin kesintiye ugramasi yani devamlilifinin goriilmemesi gereklidir. PIOPED
(Prospective Investigation On Pulmonary Embolism Diagnosis) II ¢alismasinda,

BTPA’ nin (standart 4 dedektorlii BT) pulmoner emboli tanisinda, duyarliligr %83;
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Ozgilligiih %96 bulunmustur(66). Olagan izlenen BTPA sonucu, diisiik klinik
olasilikta %96; orta klinik olasilikta %89 duyarlilik ile emboli tanisini tek basina
ekarte edebilir. Buna karsin klinik olasilik yiiksek ise BTPA’nin negatif prediktif
degeri %60 seviyesine geriler. Bu durumda ek testlerin yapilmasi gerekli
g6zukmektedir(2). Klinik olasilik arttikga BTPA’nin pozitif prediktif degeri de artar.
Yiiksek ve orta klinik olasilig1 olan hastalarda oldukga yiiksek (sirasiyla %96; 9%92),
klinik olasilig1 diisiik olan hastalarda ¢ok daha diisiik bulunmustur (%58). Santral ve
lober trombusler %97; segmenter trombusler %68; subsegmenter trombdsler %25
oraninda goriilebilmektedir. Dedektor sayist arttik¢a periferik trombiislerin tani orani
artar(67). BTPA; daha duyarli olusu, periferik embolileri direkt ve daha net
gosterebilmesi ve buna ek olarak akciger parankimini, mediastinal yapilari, gogiis
duvarint da inceleme imkani vermesi ile gilinlimiizde, sintigrafinin Oniine

gecmistir(66—68).
2.1.7.10 Pulmoner Anjiyografi:

Uzun zamandir, pulmoner anjiyografi, PTE tanisinda altin standart tetkik
olarak kabul edilmesine ragmen; daha az invaziv ve daha ucuz bir girisim olan ¢ok
dedektorli BTPA ile tani oranlarinin benzer olmasi sebebiyle, giiniimiizde oldukc¢a
nadiren uygulanan bir yontem haline gelmistir(69). Pulmoner anjiyografide; dolma
defekti ve/veya pulmoner arter dalinda kesilme goriilmesi PTE lehinde
degerlendirilen iki bulgudur. Riskli bir islemdir ve tecriibe gerektirir. Caligmalar;
isleme bagli mortalitenin %0,5, 6liimciil olmayan major komplikasyonun %1, minor
komplikasyonun ise %35 oranminda izlendigini gostermistir. Islem sirasinda gelisen

solunum yetmezligi baglica mortalite sebebidir(70).
2.1.7.11 Ekokardiyografi (EKO):

Ekokardiyografinin; pulmonertromboemboli tanisindaki negatif prediktif
degeri, calismalar aras1 farkliliklar gostermekle birlikte, %40-50 arasindadir. PTE
tanist alan hastalarin da minimum %25°lik béliimiinde sag ventrikiil dilatasyonunun
gozlemlenebilmesi ve bu bulgularin kapak patolojileri, kardiyak yetmezlik ve

solunumsal hastaliklara bagli goriilebilecegi de g6z Oniine alindiginda,
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ekokardiyografinin, tek basina, PTE tanisinda ne duyarli ne de 06zgiil; subjektif
verilere dayanan bir test oldugu goriilmektedir. islemin duyarliligi, uygulayicinin
tecriibesi ve hastanin ge¢mis kardiyak hastalik yiikiine gore degiskenlik gosterir.
Hastanin geg¢mis ekokardiyografi sonuglarinin bilinmesi bu nedenle &nem

tasimaktadir(71-75).

Pulmoner ejeksiyonun akselerasyon zamaninin 60 ms’den az olmasi ile
zirve sistolik trikiispit kapak gradiyentinin 60 mmHg’dan az olmasimin
kombinasyonu (“60/60” belirtisi) ve sag ventrikiil serbest duvar kontraktilitesinin,
sag ventrikiil apeks kontraktilitesine kiyasla azalmis olmasi (McConnell isareti), PTE
acisindan daha spesifik bulgular olarak tanimlanmiglardir. Ancak bu bulgular PTE
tanili hastalarin yalnizca % 12-20°1ik kisminda goriilmektedir(1,72,76).

Sag ventrikiil dilatasyonu, septal duvarda sola deviasyon ve paradoksal
hareket, sag ventrikiilde orta veya agir hipokinezi, D bulgusu (interventriikiiler
septumun diizlesmesi sonucu sol ventrikiilin ’D’’ harfi seklini almasi), Trikiispit
halkasal duzlem sistolik eksursiyonu (TAPSE: tricuspid annular plane systolic
excursion) azalmasi (apikal dort bosluk gortintiilenirken trikiispit kapagin dis aniiliisii
longitudinal dizlem lzerinde m-modda normalde her sistolde 17 mm den fazla yer
degistirir, azalmas1 sag ventrikiil disfonksiyonu gostergesidir.), sag atriyumda mobil
trombiis varligi, pulmoner hipertansiyon varligi, patent foramen ovale ve mortalite
lizerine bagimsiz bir risk faktorii olmasi ile dikkat ¢eken; end diyastolik sag
ventrikiil/sol ventrikiil oranmnin > 0.9 bulgusu, PTE olgularinda goézlemlenebilen
EKO bulgularidir. Bu bulgular hastaligin agirligini gésterir ve masif-submasif hasta

gruplarinda izlenir(77-80).

PTE hastalarinda olusabilecek sag ventrikiil disfonksiyonunun tespit
edilmesinde ve masif PTE ile karisabilen; akut kapak disfonksiyonu, miyokard
infarktlist, perikard tamponadi, aort diseksiyonu, kardiyojenik sok gibi diger
yuksek riskli durumlarin ayirt edilmesinde, EKO 6nemli bir rol oynamaktadir(1,81).

BTPA ¢ekilemeyen, hipotansiyon veya sok tablosunda bagvuran, PTE

stiphesi yiiksek olan hastalarda, sag ventrikil disfonksiyonu ile ilgili
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ekokardiyografik bulgularin gézlenmemesi halinde PTE tanisin1 dislanabilir. Diger
yandan bu hasta grubunda, sag ventrikiil islev bozuklugu tespit edilmesi halinde,
PTE tamisina yaklasilrmali  ve acil reperfiizyon (trombolitik  tedavi)
diistiniilmelidir(82).

Transbzefageal ekokardiyografi(TOE); sag kalp icerisindeki ve dzellikle sol
pulmoner arter proksimalindeki trombuslerin tespit edilmesinde transtorasik
ekokardiyografiye(TTE) gbére daha dstundir. Hemodinamik olarak unstabil
hastalarda bilateral santral pulmoner arterlerde transOzefageal ekokardiyografi ile
multiple emboliler goriilebilmektedir. Akut PTE’li hastalarin = %4-18’inde
transtorasik ekokardiyografi ile sag kalpte trombiis saptanabildigini bildiren
calismalar mevcuttur. Bu durumda, ek tetkike gerek olmadan, direkt olarak

antikoagiilan tedavi baslanabilmektedir(79,83,84).
2.1.7.12 Alt Ekstremite Vendz Ultrasonografi :

KDU(kompresyon doppler ultrasonografi), ginimizde alt ekstremite
trombiislerinin tanisin1 koymada en sik kullanilan yontemdir. Tromboze olan venin
yetersiz komprese olusu, KDU ile DVT tanist koymada dogrulugu kanitlanmis tek
tanisal kriterdir(85). Kontrast madde gerektirmemesi, yatakbasi uygulanabilmesi ve
radyasyon yaymamasi nedeni ile gebelerde, BTPA c¢ekilmesi miimkiin olmayan
durumlarda ve bobrek hastaligi olanlarda dahi giivenle kullanilabilen, noninvaziv bir

tetkiktir(L).

PTE tamis1 dogrulanmis hastalarin yaklasik %70’lik kisminda DVT
gosterilebilmistir(86). Iatrojenik nedenler (Ust ekstremiteye uygulanan venoz
kateterizasyon vb.) haric cok buyik oranda alt ekstremite venlerinden kdken
almaktadirlar(1). DVT tanisinda, altin standart tetkik olarak kabul edilen venografi
kullanilarak yapilmis olan ¢aligsmalar gostermistir ki: DVT lerin %20 si distal, %601

proksimal venlerden kaynaklanir ve bu hastalarin yaris1 asemptomatiktir(42).

KDU, proksimal ve semptomatik DVT’ de duyarliligi %90, 6zgiilliigii ise
%95°tir(87). DVT semptom ve bulgular1 olan hastalarda pozitif proksimal KDU
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olasiligl; asemptomatik olanlara gore daha yiiksektir. KDU, PTE tanili hastalarin
%30-50'sinde DVT’ yi gosterebilmektedir(87,88). Pozitif proksimal KDU sonucu;
PTE tanmis1 icin yiiksek pozitif prediktif degere sahiptir ve antikoagulan tedavi
endikasyonudur. Yapilan metaanalizlerde diisiik duyarlilik (%41), yliksek 6zgiilliige
(%96) sahip oldugu gosterilmistir(89).

Hemodinamisi stabil olmayan, PTE siipheli olgularda;, KDU ve EKO
kombinasyonu tanisal 6zgulliigii artirmakta iken; negatif EKO ve KDU bulgularinin

da negatif prediktif degerinin oldukga yiiksek (%96) oldugu gosterilmistir(90).

PTE’den siiphe edilen ancak ultrasonografisi tanisal olmayan hastalarda ise,
tan1 sansmi artirmak i¢in (distalde olusan trombiis zamanla proksimale

ilerleyeceginden) seri ultrasonografik izlem (7 ve 14. giinler) dnerilmektedir(1,91).

Rezidiiel DVT, niiks PTE gelisimi acisindan 6nem arz eder. Bu nedenle
KDU ile rezidiiel trombiis arastirilmasi sekonder proflaksi siiresinin belirlenmesi ve

sonlandirilmasi agisindan onerilmektedir(1).

2.1.7.13 Manyetik Rezonans Anjiyografi (MRA):

Manyetik rezonans goriintiileme teknigi, pulmoner arterler i¢inde trombiisiin
dogrudan ve kisa siirede goriintilenmesini saglar.  Gadolinum kullanilarak
anjiyografik gorlntiilleme elde edilebilir. Bu teknik renal bozuklugu veya kontrast
maddeye karst allerji Oykiisii olan hastalarda, diger tekniklerle goriintiilemenin giic
oldugu pelvis i¢t damarlardaki ve vena kava inferiordaki trombiislerin
saptanmasinda, iyonize radyasyon riski olusturmamasi nedeni ile gebelerde
kullanilabilir(1). Ancak hareket artefaktlarinin yarattigi goriintiileme sorunlar
nedeniyle spiral BT’den daha az kullanilir. Subsegmental pulmoner arterleri
gostermede etkinligi distiktiir. PIOPED III ¢alismasinda MRG’nin %25 oraninda
teknik olarak yetersiz oldugu saptanmistir(92).
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2.1.8 Tanisal Yaklasim

Akut pulmoner tromboembolizm klinigi sok tablosundan asemptomatik
klinige kadar genis bir yelpazede karsimiza ¢ikabilir. Hastanin klinigine gore tedavi
algoritmasi belirlenmelidir. Bunun i¢in risk degerlendirmesi yapilmalidir. Hastalar
risk degerlendirmesi sonucunda temel olarak 3 gruba ayrilirlar. Masif (yiiksek riskli),
submasif (orta riskli) ve nonmasif (diisiik riskli) olarak 3 grup mevcuttur. Bu
gruplarin embolinin anotomik agirligi ile ilgili degil hastanin klinigi ile ilgili oldugu
unutulmamalidir. Risk degerlendirilirken ilk asamayir hemodinamik durum

degerlendirmesi olusturur.

Tablo 11. Pulmoner tromboembolizmde hemodinamik instabilite tanimi(1)

Kardiyak arrest Obstriiktif sok Persistan
hipotansiyon

*» Akcigerlerin anatomik sinirlart
ile uyumlu normal perfiizyon

Kardiyopulmoner resisitasyon paterni

gereksinimi Spesifik hastaliklara 6zgii

olmayan yaygin V/P
anormallikler

* Herhangi bir boyut, sekil veya
sayidaki eslesen veya tersine
cevrilmis V/P defektleri

* Bir lob, segment veya
subsegment paternini takip
etmeyen uyumsuzluk

2.1.9 PrognostikDegerlendirme

2.1.9.1 Yiiksek Riskli Hastalarin Belirlenmesi:

Masif PTE’de hipotansiyon, akut sag kalp yetmezliginin neden oldugu

kardiyovaskiiler kollapsin en 6nemli bulgusudur. Hipotansiyon ve sok direkt olarak
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erken mortalite ile iligkilidir(1). Erkenden reperfiizyon tedavisi baslanmalidir.
Hipotansif ~ hastalarda erken  hastane i¢ci  mortalite %15  oraninda
gorulebilmektedir(93).

2.1.9.2 Stabil Olgularda Prognoz Tayini:

Hastanin PTE tanist1 almadan onceki ek hastaliklar1 ve kardiyak
rezervi prognozda etkili faktorlerdir. Prognoz iizerine en etkili faktor ise akut sag
ventrikiil yetmezligidir(2). Hemodinamisi stabil hastalarda prognoz tayin ederken

kullanilan paramatreler tabloda 6zetlenmistir.

Tablo 12. Stabil pulmoner tromboembolizm olgularinda kullanilan prognostik faktorler(2)

Klinik Sag ventrikiil Trombotik yuk | Miyokard hasar
parametreler disfonksiyon belirtecleri belirtegleri belirtegleri
* PESI skoru * Transtorasik * Rezidiiel DVT e ¢Tnl veya cTnT
ekokardiyografi
* hsTnT
* BT anjiyografi
* Basitlestirilmis PESI  D-dimer * H-FABP
skoru * BNP, Pro-BNP

PESI: Pulmoner embolizm siddet indeksi, BT: Bilgisayarli tomografi, BNP ve Pro-BNP: Beyin natriuretikpeptidler, DVT: Derin ven
trombozu, ¢Tnl: Kardiyak troponin [, ¢cTnT: Kardiyak troponinT, hsTnT: Yiiksek duyarlikli troponin, H-FABP: Kalp tipi yag asidi baglayan protein.

2.1.9.2.1Diisiik riskli hastalar:

Erken mortalite riski %1’in altinda olan bu gruptaki hastalar, hastaneden
erken taburcu edilebilirler. Hatta direkt ayaktan tedavi ve takip diisiiniilebilinir.
Prognoz degerlendirilirken kullanilan klinik skorlama sistemlerinden en giincel ve

pratikte kullanilan1 pulmoner emboli agirlik indeksi (PESI)’dir(1).
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Smif 1°de erken mortalite %0.7, smf 2’de ise %1.2 oraninda
goriilebilmektedir. Bu iki simif disiik risk grubunda degerlendirilir. Yiksek risk
grubunu olusturan smif 3-5’in erken mortalite oranlar1 sirasiyla %4.8 %13.6 %25
olarak bildirilmistir(94). PESI ve onun basitlestirilmis, daha az parametre iceren
versiyonu sPESI’nin ayni etkinlikte olduklari saptanmistir(95). SPESI=0 erken
mortalite agisindan diisiik riske; 1 veya iizeri olmasi yiliksek riske karsilik

gelmektedir.

2.1.9.2.2 Orta Riskli Hastalar:

Normotansif olmalarina karsin PESI skoru yiiksek olan bu grupta mortalite
oranlar1 %5 ile %15 arasinda degismektedir. Submasif olarak da adlandirilan bu grup
da reperflizyon tedavisi disliniilebilecek daha yiiksek risk tasiyanlarin
belirlenebilmesi amaci ile iki alt gruba ayrilmislardir(2). Bu amagla

degerlendirilmesi gerekli parametreler:

o Sag Ventrikiil Disfonksiyonu: Sag ventrikiil dilatasyonu, septal duvarda
sola deviasyon ve paradoksal hareket, sag ventrikiilde orta veya agir hipokinezi, D
bulgusu, Triklspit halkasal diizlem sistolik ekstrsiyonu (TAPSE: tricuspid annular
plane systolic excursion) azalmasi, “60/60” belirtisi, McConnell isareti, pulmoner
hipertansiyon varligi EKO ile end diyastolik sag ventrikiil/sol ventrikiil oraninin >
0.9 bulgusu hem EKO hem BTPA ile tespit edilebilen sag kalp yetersizligi ile
iliskili bulgulardir(76,77,79,83).
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Tablo 13. Orijinal ve basitlestirilmis pulmoner emboli agirhk indeksi (PESI)(1)

< - Basitlestirilmis
Degisk
egisken Orijinal PESI PES|
Yas > 80 yil Yas/yil 1
Erkek cinsiyet +10
Kanser varhg +30 1
Kalp yetersizligi oykiisii +10
Kronik akciger hastalig: oykiisii +10 1*
Kalp hiz1 > 110/dakika +20 1
Sistolik kan basinc1 < 100 mmHg +30 1
Solunum hiz1 > 30/dakika +20
Viicut 1s1s1 < 36°C +20
Mental durum degisikligi +60
SpO2 < %90 +20 1
* Kronik kardiyovaskiiler veya pulmoner hastalik (birinin varhginda 1 puan alir)
PESI
Diisiik risk SPESI
Siif I: <65 Simf II: 66-85
Diisiik risk: 0
Yuksek risk
Smuf III: 86-105 Smif IV: 106-125 Yiiksek risk: > 1
Smif V: > 125

o Kardiyak Enzimler:Kardiyak kaslara spesifik enzimler kardiyak troponin T ve
troponin I‘dir. Bu enzimler masif ve submasif olgularda akut sag ventrikiil
dilatasyonu ve miyokard hasarlanmas1 sonucu artmaktadir. PTE sonucunda sag
ventrikul kas liflerinde gerilme ve hipoksemi ortaya ¢ikmaktadir. Bu durum
ventrikiil hiicrelerinden salinan BNP miktarinin artmasina neden olmaktadir.
Troponin gibi kott prognoz gostergesidir. H-FABP ise Rutin kullanima girmis
olmamakla birlikte yiiksek seviyeleri erken miyokard hasarimi gosterir.

Troponine oranla mortaliteyle iliskisi daha fazladir(49-52).
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Tablo 14. Akut pulmoner tromboemboli olgularinda erken mortalite riskine gore siniflama (1)

PTE siddetinin klinik TTE veya BT
parametreleri/ - . Artmis kardiyak T2l it
L komorbidite: PESI anﬂy.(l){a:? .S‘;g troponin 30 G!Jnlu!( .
Hemodinami | 1771y veya sPES| | Ven7ikul isley seviyeleri Mortalite Riski
k instabilite > 7 bozuklugu
+ (+) + (+) Yiksek
Orta-
- + + + Yuksek
Orta
Orta-
Birisi (+) veya Diisiik
ikisi de (-)
Degerlendirme
gerekmez o @
- - - Istenmis ise Diisiik
negatif olmali

PTE: Pulmoner tromboembolizm, PESI: Pulmoner embolizm siddet indeksi, sSPESI: Basitlestirilmig
pulmoner embolizm siddet indeksi, TTE: Transtorasik ekokardiyografi, BT: Bilgisayarli tomografi.

2.1.9.3 Riske Gore Tam Yaklasim ve Stratejileri:

Klinik olasilik belirlendikten sonra kullanilan tani stratejisi noninvaziv tani

stratejisidir. Bu amagcla: D-dimer, kardiyak biyobelirtecler, multidedektorlii BTPA,
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ventilasyon/perfizyon (V/P) sintigrafisi, ekokardiyografi ve alt ekstremite
kompresyon Doppler ultrasonografisi (KDU) gibi yontemlerin  ¢esitli
kombinasyonlar1 kullanilir(2,96).

2.1.9.3.1 Hemodinamisi stabil PTE kuskulu hastalar:

Yiiksek duyarlilikli yontemlerce (elisa, vidas, turbidimetrik) olciilen D-
Dimer’in negatif bulunmasi halinde Wells skorlamasi diisiik ve orta klinik olasilikli
hastalar; diger yontemlerce (latex ,simpli-RED) Olgiilen D-Dimer negatifligi ile ise
sadece diisiik klinik olasilikli hastalarda PTE tanisi ek test yapilmaksizin ekarte
edilebilir. Bu sekilde tedavi bagslanmadan izlenen olgularda pulmoner tromboemboli

insidans1 %]1°in altinda saptanmustir(2,42,97,98).

D-dimer sonucu pozitif saptanan veya klinik skorlamanin yiiksek oldugu
olgularda BTPA cekilmesi onerilir. Kontraendike bir durum yok ise tani diglanana
kadar antikoagiilan tedavi baslanmalidir. Yiiksek klinik olasilikli ve negatif BTPA
sonucuna sahip olgular tartigmalidir. (takipte 3 aylik tromboembolik olay riski bu az

sayidaki vakada diisiik oranda izlenilmis.) Diger tetkikler ile taniy1 dogrulama yoluna

gidilebilir(1,66,99).

Geng kadinlarda, meme dokusunu korumak i¢in veya kontrasth BTPA‘ya
kontraendikasyon varligi durumlarinda, V/P sintigrafisi ¢ekilmesi Onerilmektedir.
V/P sintigrafisi pozitif sonuglanirsa; yiiksek ve orta klinik olasilikli hastalarda biiyiik
oranda tan1 koydurucudur. Sonuglarin nondiagnostik oldugu ve disiik klinik
olasilikli saptanan olgularda alt ekstremite KDU incelemesinde tromboz saptanmaz

ise hastalik giivenle diglanabilir(71,100).
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Nonmasif PTE kuskusu

D-dimer testifb) emen antikoagla

bagla
Negatif Pozitif —— MD-BT anjiyografi
(PTE dislamir)
Nondiagnostika PTE pozitifo

Diisiik-orta veya Yiiksek veya
PTE olasi degil PTE olast

PTE dislanire)
Yiiksek klinik olasilik EK TESTLER® Antikoagtilan tedavi
veya PTE olast basla/devam et

a Klinik olasilik degerlendirmesi i¢in ii¢ seviyeli sema (diisiik, orta, yliksek olasilikli) veya iki seviyeli sema
(PTE olas1 degil, PTE olasi) kullanilabilir. b Yiiksek duyarlikli testler (ELISA gibi) onerilir. Klinik olasilik
diisiik veya “PTE olas1 degil” ise orta duyarlikli testler (Latex, simpli-RED gibi) de kullanilabilir. ¢
Multidetektér (MD)-BT anjiyografide segmenter veya daha proksimal diizeyde PTE saptanmasi. d Teknik
acidan yetersizlik ya da radyologun kararsiz kalmasi. e Klinik olasilik yiiksek veya PTE olas1 bulundugunda
baslanmis olan antikoagiilan tedaviyi kesme karari igin ek testlere bagvurulabilir (Oneri, bu hastalarda 3 aylik
tromboemboli riskinin diisiik bulunmasi nedeniyle tartigmalidir). f V/P sintigrafisi, alt ekstremite KDU, seri

Doppler ultrasonografi, pulmoner anjiyografi.

Sekil 2. Hemodinamisi stabil pulmoner tromboembolizm (PTE) kuskulu hastalarda

bilgisayarli tomografi (BT) oncelikli tan1 ve tedavi yaklagimi.(4)
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Nonmasif PTE kuskusu

Diigiik-orta veya Yiiksek veya
PTE olast degil PTE olast
‘ D-dimer testifb) ‘

‘ Negatif ‘ Pozitif
(PTE diglanir)

—— V/P sintigrafisiw
Diisiik-orta olasilikli
Yiiksek olasiliklie (tani koydurucu
olmayan

/

Alt ekstremite Doppler
ultrasonografi

Antikoagiilan
~ baglamir

a Klinik olasilik degerlendirmesi i¢in ii¢ seviyeli sema(diisiik, orta, yiiksek olasiliklr) veya iki seviyeli sema (PTE
olasi degil, PTE olasi) kullanilabilir. b Yiiksek duyarlikli testler (ELISA gibi) 6nerilir. Klinik olasilik diisiik veya
“PTE olas1 degil” ise orta duyarlikli testler (Latex, simpli-RED gibi) de kullanilabilir. ¢ Sintigrafi normal
sonuglanirsa antikoagiilan kesilir, yiiksek olasilikli ise antikoagiilana devam edilir. d Akciger grafisi normal ise tek
bagina perfiizyon sintigrafisi ¢ekilebilir.. e Yiiksek olasilikli V/P sintigrafisi sonucu, eger hastada dnceden
gecirilmis PTE 6ykiisii yoksa tan1 koydurucudur. f Yiiksek klinik olasilikli bir hastada; diisiik/orta olasiliklt V/P

sintigrafisi varliginda Doppler ultrasonografi negatif bulunsa bile bilgisayarli tomografi pulmoner anjiyografi

Sekil 3. Hemodinamisi stabil pulmoner tromboembolizm (PTE) kuskulu hastalarda

ventilasyon/perfiizyon (V/P) 6ncelikli tan1 ve tedavi yaklagimi(4).
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2.1.9.3.2 Hemodinamisi bozulmus PTE kuskulu hastalar:

Hemodinamisi unstabil, pulmoner tromboemboli siiphesi olan hastalarin,
hem sag ventrikiil disfonksiyonunun tanimlanmasi hem de bu tabloya neden olacak
ayririct tanilarin diglanmasi agisindan, yatak basi ekoyla degerlendirilmeleri onerilir.
Intrakardiyak ve ana pulmoner arterlerle ilislili trombiisleri daha iyi gdsterebilmesi
nedeniyle TOE tercih edilebilir. Hipoksemik hastalarda dikkatli olunmalidir. Sag
ventrikll disfonksiyonu EKO ile saptanan ve alt ekstremite KDU pozitif olan
olgularda; akciger goriintiilemesi olmadan, bir kontrendikasyon yok ise direkt olarak

reperfiizyon tedavisi baslanabilir(78,79).

Iiasif PTE kugkusu
(hipotansivon ve/veya sok)

rin Dasla
ceandart Hepann
i i dizelt

Hemodinamiy
Yatakbag
ekokardiyografi(a)

\ Sag ventrikiil
disfonksiyonu(t)

v/
YOK \
/{fa\/'l
L ;};}A
" AN . N2
Ei'g"trami o MD-BT anjiyografl -
potansiyon/’ e . Reperfliizyon
sok nedenlerini Mevcut ve uygulanabilir | Hayurg
arastir durumda mi? / Tedavisi

a Transtorasik ekokardiyografi. b Ekokardiyografide sag ventrikiil disfonksiyonu saptanan ve
hemodinamisi stabil olmayan hastalarda olanak varsa yatakbasi TOE ve vendz KDU yapilabilir. TOE,
pulmoner arter ve ana dallarinda emboliyi gosterebilir, bilateral KDU DVT’yi dogrulayabilir. ¢ Ciddi
hemodinami bozuklugu gésteren kritik hastalarda yatakbasi sag ventrikiil disfonksiyonu gosterildikten
sonra acil reperflizyon tedavisine baslanmasi onerilir. d Trombolitik tedavi, embolektomi, perkutan

kateter teknikleri + diisiik doz lokal trombolitik.

Sekil 4. Hemodinamisi bozulmus pulmoner tromboembolizm (PTE) kuskulu hastalarda tani
ve tedavi yaklagimi




PTE siiphesi yiiksek olan; kanama agisindan diisiik riskli Ongoriilen
hastalarda, test sonuglar1 beklenmeksizin antikoagiilan tedaviye baslanmalidir(2).
Masif PTE diistiniilityorsa standart heparin (SH veya anfraksiyone heparin) tercih
edilmelidir(101). Tam kesinlestikten sonra, ilk 24 saat i¢inde, oral antikoagiilan
eklenmelidir. En az bes giin heparin tedavisine (DMAH veya SH) devam edilmelidir.
Ik iki giin 10 mg varfarin verilmesi halinde “international normalized ratio (INR)
daha cabuk istenilen diizeye ¢ikabilir, bu sayede hastane yatis siiresi kisalabilir.
Kanama riski yiliksek ve ileri yas hastalarda (75 ve Tlzeri) tedaviye Smg ile
baglanmas1 Onerilmektedir(101). Ardisik iki giin INR: 2-3 aralifinda saptanmasi
halinde heparin kesilir ve oral antikoagulan ile en az ¢ ay devam edilir. ilk ay
haftada bir, sonraki ay 15 glinde bir ve Uclincu aydan itibaren tedavi sonuna kadar

ayda bir kontrol INR 6l¢timii yapilmalidir(1).

30 giinliik mortalite riski orta ve diisiikk olan hastalarda tedaviye dogrudan
etkili oral antikoagiilan (DOAK)’lar ile baslanabilir(1l). Bes giinlik DMAH ve
takiben oral K vitamini antagonisti uygulamasi ile DOAK ’lar ile yapilan tedavilerin
en az heparin/oral K vitamini antagonisti tedavisi kadar etkili oldugu, major kanama
yoniinden ise daha giivenli oldugu saptanmistir(102,103). Antikoagulan tedaviye

kontrendikasyon varsa, vena kava inferiyora filtre takilmasi onerilir(1).
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Akut Pulmoner Tromboembolizm

| Antikoagilan basgla |

| Hemodinami stabil dajil[a}| -

N a_l;\‘
-4<éit //I - | :Q]}’ Y,

‘ Orta we diguk riskli hastanin belirlenmesi |

!

PESI simif -1V veya sPESI 2 1
va da Hestiz = 1
ve
sag ventrikil disfonksiyonu(b) (<)

4 N\

. S

I l \\._

| Troponin negatif |

'

‘ Troponin pozitif |

Orta-diguk risk

Orta-yiksak risk

Ylksek risk

v

:

PES! simuf I-1l weya sPESI = O
ya da Hestia = 0
ve

‘\‘

sag ventrikil disfonksiyonuin) (-)

S

Dasik riskic)

Reperfiizyon Antikoagdlan altinda izlem Hastanede Erken taburculuk,
tedavisijd) g - ' antikoagdilan tedavi evde antikoagiilan
gerekirses )
Ve reperflizyon tedavisi tedavi{n
hemodinamik
destek

a Kardiyak arrest, obstriktif sok, persistan hipotansiyon. b Transtorasik ekokardiyografi {TTE) veya bilgisayarh tomografi pulmoner anjiyografi (BTPA] ile.
¢ TTE veya BTPA'da sad ventrikul disfonksivon bulgusu bulunmamasing ragmen tek basing kardivak belirteglen viksek olan hastzlar vakindzn izlenmeli

ve orta-diisik risk grubunda yer almahdidar, d Trombolitik tedavi, altermatif olarak cerrahi/perikutan kateter embolektomi £ lokal trembuolitik uygulanir,
e [zlemde hemaodinamik dekempansasyenun klinik bulgulan saptanirsa, § Aile ve sosyal destede sahip olmak, hastaneye kolay ulagma olanagi, hastane

yatiz gerektiren baska sebep olmamas!

Sekil 5. Risk degerlendirmesine gore, Onerilen tedavi stratejisi(4).
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30 gunlik mortalite agisindan diisiik riskli olgular ayaktan tedavi edilebilir.
Ayaktan tedavi edilebilecek olgular; hemodinamik olarak stabil, PESI sinif I ve sinif
I1, sPESI 0 ve HESTIA dislama kriterlerinin biri bile pozitif olmayan olgulardir(2).

Tablo 15. Hestia dislama Kriterleri(104)

» Stabil olmayan hemodinami (sistolik TA < 100 mmHg, NDS >
100/dakika)

* Trombolitik veya embolektomi gereksinimi

* Aktif kanama veya yiiksek kanama riski

» 24 saatten fazla oksijen gereksinimi (SaO2 > %90 i¢in)

* Antikoagiilan tedavi sirasinda PTE tanis1 konulmasi

* Agri i¢in intravendz tedavi gereksinimi (> 24 saat)

* Hastane tedavisi i¢in medikal ve sosyal nedenlerin varligi
* Kreatinin klirensi < 30 mL/dakika

+ Ciddi karaciger yetersizligi

* Gebelik

« HIT oykiisii

HIT: Heparine bagli trombositopeni, NDS: Dakika nabiz sayisi, TA: Tansiyon arteriyel.
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2.1.10 TEDAVI YONTEMLERI
2.1.10.1 Hemodinamik ve Solunumsal Destek Tedavisi

Hipoksemi kot prognoz gostergesidir. Saturasyon>90 (zerinde olacak
sekilde oksijen destegi verilmelidir. Klasik oksijen tedavisine yanit vermeyen olgular
yuksek akimli  oksijen tedavisi ve mekanik ventilasyon agisindan
degerlendirilmelidir(105). PEEP (Positive end-expiratory pressure) intratorasik
basinci arttirarak kardiyak debinin daha da azalmasima neden olabilir. Dikkatli
olunmalidir. Mekanik ventilasyon kaginilmaz ise plato basinci 30mmHg’dan daha az
ve ideal kiloya gore 6 ml/kg seklinde diisiik voliim ve basing hedeflenmelidir(1).
Pulmoner tromboemboli tanili hastalarda sivi tedavisi dikkatli uygulanmalidir.
Hidrasyona ragmen hipotansif seyreden olgular diisik doz vazopressor destegi
acisindan degerlendirilmelidir. Diisiik dozlarda noradrenalin pulmoner vaskiiler
diren¢ artisina neden olmadan koroner kan akismi arttirir(106).  Yogun sivi
tedavisinde 1srarc1 olmamak gerekir. Artan voliim yiikii, Sag ventrikiil disfonksiyon
bulgularini kétiilestirebilir(107). Yiiksek riskli emboli olgulart persistan hipotaniyon,
sok ve kardiyak arrest durumlarinda veno-arteriyel ekstrakorporeal membran
oksijenasyonu (ECMO) agisindan degerlendirilmelidir. ECMO, katater veya cerrahi

embolektomiye zaman kazanma asamasinda diisiiniilmelidir(108).

2.1.10.2 Antikoagulan Tedavi

PTE hastalarinda erken mortalite ve niiksiin 6nlenmesi amaciyla en az 3 ay
siire ile antikoagiilan tedavi onerilir. Ilk baslarda hizli antikoagiilasyon i¢in parenteral
antikoagulasyon (unfraksiyone heparin (UFH;SH), diisitk molekiil agirlikli heparin
(DMAH) veya fondaparinuks) olarak uygulanmalidir.

Standart heparin: antitrombine baglanarak faktor Xa’y1 inaktive ederek
antikoagiilan etki gosterir. Yar1 dmriiniin kisa olmasi ve antagonistinin (protamin

siilfat) olmas1 nedeniyle, kanama riski yiliksek hastalarda, diisiik molekiiler agirlikli
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heparine kiyasla daha avantajlidir. . Hastalarin yaklasik olarak %1-5‘inde heparine
baghh immiin trombositopeni (HIT) gelisebilmektedir. Ilk 2-5 giinde kisa siireli
gecici, tedavi kesilmesine gerek olmayan, benign trombositopeni’ye de neden
olabilmektedir. . Kanama ve HIT disinda osteoporoz, hiperkalemi, deri dokuntuleri
ve hipersensitivite reaksiyonlart goriilebilen diger yan etkilerdir. Gebelik ve
laktasyon doneminde heparin olduk¢a giivenlidir. Baglangicta yiikleme dozu olarak
80 IU/kg heparin intravendz bolus uygulanir. Sonrasinda 18 1U/kg /saat ya da 1300
IU SAAT hizda %5°lik dekstroz soliisyonu icinde siirekli inflizyonla devam edilir.

Monitérizasyonu aPTZ ile yakindan izlenmelidir.

Tablo 16. Standart heparin ile antikoagiilan tedavi yaklasimi(1)

Endikasyon

Yapilmasi Gerekenler

VTE
kuskusu

* Bazal aPTZ, INR (veya protrombin zamani) ve hemogram alinir.
* Heparin i¢in kontrendikasyon varlig: arastirilir.

* Tan1y1 dogrulayici testler istenir.

VTE tanisi

* Yiikleme dozunda (80 IU/kg ) heparin verilir.
* Heparin inflizyonuna (18 IU/kg/saat) baglanir.

» Alt1 saat sonra aPTZ degerine bakilir ve hedef aPTZ degerine ulagsmak icin uygun
heparin dozu verilir

» Tedavi baslangicindan itibaren SH kesilene kadar giinasir1 trombosit sayim1 yapilir (S
davi bagladiktan sonra 4. saatte tekrar trombosit sayimi istenir.).

* Hedef aPTZ degerine ulasildiginda K vitamini antagonisti baglanir (genellikle ilk 24
saat iginde*).

* En az bes giin heparin ve K vitamini antagonisti birlikte verilir.
* INR degeri 24 saat arayla iki defa 2-3 araliginda bulundugunda SH kesilir.

* INR degeri 2-3 arasinda tutulacak sekilde K vitamini antagonisti ile tedaviye devam

edilir

aPTZ: Aktive parsiyel tromboplastin zamani, INR: International normalizedratio, SH: Standart heparin. * Heparin tedavisinin
uzatilmasi Onerilen trombiis yiikii fazla olgularda ve/veya kanama riski yiiksek olgularda 24 saatten daha ge¢ baglanabilir.
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Tablo 17. Viicut agirhgina gore standart heparin uygulamasi(109)

Degisken Heparin dozu
Baslangic heparin dozu 80 IU/kg bolus, sonra 18 1U/kg/saat inflizyon
aPTZ< 35 sn (1.2 x kontrol) 80 IU/kg bolus, sonra infiizyon hizim 4 [U/kg/saat arttir

aPTZ 35-45 sn (1.2-1.5 x |40 IU/kg bolus, sonra infiizyon hizim 2 TU/kg/saat arttir

kontrol)

aPTZ 46-70 sn (1.5-2.3 x| Heparin dozlarinda degisiklik yapma
kontrol)

aPTZ 71-90 sn (2.3-3.0 x | Infiizyon hizimi 2 IU/kg/saat azalt

kontrol)

aPTZ> 90 sn (> 3.0 x kontrol) Infiizyonu 1 saat durdur, sonra infiizyon hizin1 3 IU/kg/saat

azalt

aPTZ: Aktive parsiyel tromboplastin zamani.

Diistik molekiil agirlikli heparinler (DMAH): Diisiik molekiil agirlikli
heparinler, standart heparinin depolimerizasyonu ile elde edilirler. Faktér Xa’ya 1000
kat daha fazla segicilerdir. Biyoyararlanimlari daha iyi, yarilanma omiirleri ise daha
uzundur (4-6 saat). Kiloya uygun dozda subkutan enjeksiyon ile uygulanirlar.
Protrombin zamani ve aPTZ‘de herhangi bir uzamaya yol agmazlar. Bu nedenle
kullanimlar1 sirasinda monitorizasyona gerek yoktur. Standart heparine gore

osteoporoz ve HIT riski daha diistiktiir.

Fondaparinuks: Fondaparinuks giinde tek doz subkutan uygulanir. Faktor
Xa’nin selektif ve sentetik inhibitoriidiir. Doz ayarlamasina gerek yoktur. PF4
(platelet faktor 4) etkilesimi yoktur ve bu sebeple trombositopeniye neden
olmamaktadir. HIT deheparine alternatif olarak kullanilmaktadir. Yatan hastalarda
saglik raporuyla kullanilir. Viicut agirligina gore doz ayarlanir. Tedavi dozu 50 kg
altinda 5 mg/giin 50-100 kg aras1 olgularda 10 mg/giin‘diir. En az 5 giin siireyle

kullanilmalidir.
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Tablo 18. Ulkemizde bulunan diisiik molekiil agirhkh heparinler ve terapotik

dozlari(1)
DMAH Doz Hedef  anti-Xa
(U/mL)
Enoksaparin 1 mg/kg/12 saat veya 0.6-1

1.5 mg/kg/24 saat (180 mg’1
gecmeyecek)

Deltaparin 100 1U/kg/12 saat veya 1.05 (tek doz
200 1U/kg/24 saat (18000 IU’yi

s ( Y uygulama)

gecmeyecek)
Nadroparin 85.5 1U/kg/12 saat veya 0.6-1

171 1U/kg/24 saat

Tinzaparin 175 1U/kg/24 saat 0.85
BemiparinNa 115 1U/kg/24 saat 0.54-2.03

DMAH: Diisiik molekiil agirlikli heparin.

K vitamini antagonistleri: En cok tercih edilen K vitamini antagonisti

“varfarin sodyum®“dur. Varfarin sodyum karacigerde K vitaminine bagli olarak

sentezlenen pihtilagma faktorlerini (protrombin (faktor IT), faktor VII, faktor 1X ve

faktor X) inhibe ederek etki gostermektedir. Ayni1 zamanda protein C ve protein S

inhibisyonu yaptiklari i¢in hiperkoagiilabilite riski mevcuttur. Bu sebeple tedaviye

tek bagina varfarin sodyum ile baglanmasi onerilmez. Varfarin sodyumun etkisinin

ortaya ¢ikmasi i¢in 36 saatlik siireye ihtiya¢ vardir. Bu nedenle tedaviye dogrudan K

vitamini antagonistleri ile baglanmaz. Teratojeniktir ve oOzellikle ilk trimestirda

mutlak kontrendikedir. Pek ¢ok besin ve ilagla etkilesimi bulunmaktadir bu nedenle

ayrintili bir sorgulama yapilmalidir.
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Tablo 19. Varfarin ile birlikte kullanilmamasi gereken ajanlar(102)

Antibiyaotikler: Sefaleksin, Sefradin, Sefalosporinler, Metronidazol, Kotrimoksazol,
Levofloksasin, Norfloksasin , Amoksisilin, Amoksisilin/klavulanik asit, Doksisiklin,

Flukonazol

Antiplatelet ajanlar: Aspirin, Klopidogrel, Aspirin + Klopidogrel

Nonsteroidantiinflamatuvar ilaglar (NSAIT): COX-2 selektif NSAIi

Antidepresan ajanlar: Selektif serotonin reuptake inhibitdrleri (SSRI)

Tramadol

Dogrudan etkili oral antikoagiilanlar (DOAK): Dogrudan etkili oral

antikoagiilanlar ya da yeni adiyla yeni nesil oral antikoagiilan ilaglar etkilerini faktor

Xa ve trombin duyarli olarak antitrombin {izerinden gostermektedir. Rivaroksaban,

apiksaban ve edoksaban direkt olarak faktor Xa Uzerine etkisini gosterir. Dabigatran

trombin iizerine direkt /selektif olarak inhibitdr etki gosterir. DOAK ‘larin oral

olarak kullanimlar1 ,monitdrizasyon gerektirmemeleri, yar1 omiirlerinin kisa olmasi

gibi dnemli avantajlar1 bulunmaktadir. Ayaktan tedavi i¢in uygundur. Yeterli kanit

olmamast nedenli gebelerde ve masif emboli olgularinda kullanimlar1 heniiz

onerilmez.

Tablo 20. Dogrudan etkili oral antikoagiilanlarin 6zellikleri(1)

Parametre Rivaroksaban Apiksaban Edoksaban Dabigatran
Hedef Faktor Xa Faktor Xa Faktor Xa Trombin
Yarilanma omrtii, 5-13 8-15 9-11 12-14
saat
Renal eliminasyon %33 %25 %35 %80
VTE dozu 3 hafta 2 x 15 mg, 7gin2x10mg, | 7glnlV 5-10 gin IV
sonra 20 mg/gilin sonra2 x5mg antikoagilan, sonra | antikoagilan, 2 x 150
60 mg/gilin mg
Yiyecek etkilesimi Yok Yok Yok Yok

IV: Intravendz, VTE: Vendz tromboembolizm.
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2.1.10.3. Reperfiizyon tedavisi

Sistemik trombolitik tedavi: Trombolitik tedavi, trombust etkin olarak
eriterek, sag kalp islevinde hizla diizelme saglar. Ilk 48 saatte verilmesi onerilir
ancak ilk 14 giin i¢inde verildiginde yarar saglayabildigi yapilan calismalarca
gosterilmigtir. Erken donemde mortaliteyi azaltir. Temel endikasyon; kardiyojenik
sok, farkli bir nedenle agiklanamayan, hipotansiyon ya da 15 dk iginde sistolik kan
basincinin 40 mmHg’dan daha fazla diismesidir. En sik kullanilan trombolitik
ilaclar; streptokinaz, Grokinaz ve rekombinant doku plazminojen aktivatord
(tPA)’dir. Streptokinaz, beta hemolitik streptokok kiiltiirlinden elde edilir. Daha
ucuzdur ancak yan etkileri digerlerine kiyasla oldukg¢a fazladir. rt-tPA inflizyon
stiresi 2 saat ve hizli etkili olmasi nedeniyle sok tablosunda ilk tercih olarak

kullanilmasi Onerilir.

Tablo 21. Masif pulmoner tromboembolizmde trombolitik tedavi(a)()

Iag Elde edilme | Plazma Yikleme Infiizyon Onerilen
sekli yarilanma dozu dozu tedavi slresi
siresi
(dakika)
Streptokinaz() | C grubu
beta-
hemolitik 18-25 250000 IU, | 100000 12-24 saat
streptokok 30 dakika IU/saat
Urokinaz(c) Insan idrari,
insan
embriyonu, | 13-20 4400 1U, 10 | 4400 12-24 saat
bobrek hicre dakika IU/kg/saat
kaltard
rt-PA(d) Rekombinant
DNA
teknolojisi 2-6 Gerekmiyor | 50 mg/saate | 2 saat

rt-PA: Rekombinant doku plazminojen aktivatori. a Tim ilaglar periferik damardan intravendz yolla verilir. b
Streptokinaz igin hizlandirilmis rejim: 1.5 milyon IU/2 saat ¢ Urokinaz i¢in hizlandirilmis rejim: 3 milyon IU/2 saat d rt-
PA bazi gruplar tarafindan alternatif olarak 1-2 dakikada 10 mg yikleme dozu ve takiben 90 mg/2 saatlik infiizyon
olarak uygulamaktadir. Kardiyak arrest durumunda hizlandirilmis rejim uygulamasi endikasyon dis1 uygulanabilmektedir
(0.6 mg/kg-15 dakikada maksimum 50 mg). e 65 kg’in altindaki hastalarda 2 saatlik toplam doz: 1.5 mg/kg olarak
hesaplanir.
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Trombolitik tedavinin kanama riski yuksektir ve intrakranial hemorajiye

neden olabilir. Mutlak ve goreceli kontrendikasyonlart mevcuttur. Ayrintili bir

anamnezle dikkatle sorgulanmalidir. Azaltilmis doz rTPA uygulamasi kanama riski

yuksek ve rolatif kontrendikasyonu olan hastalarda son yillarda giindeme gelmistir.

Yar1 doz rTPA uygulamasinin yapilan bazi ¢alismalarda standart doz kadar etkili

oldugu ve kanama acisindan daha gilivenli oldugu gosterilmistir ancak heniiz

rehberlere girecek kadar kanita sahip olmadig diistiniilmektedir

Tablo 22. Trombolitik tedavinin kontrendikasyonlari(2,110)

Mutlak

Goreceli

* Aktif kanama varligi
» Kanama diyatezi

* Aktif intrakraniyal kanama
varlig/kuskusu

* Hemorajik veya nedeni bilinmeyen
inme

* Son alt1 ay i¢indeki iskemik inme
« Santral sinir sistemi tiimorleri

» Intrakraniyal arteriyovendz
malformasyon/anevrizma

* Son ¢ hafta i¢indeki major
travma/cerrahi/kafa travmasi

* Son bir ayda gastrointestinal kanama

* Son alt1 ay i¢indeki gegici iskemik
atak

* Gebelik veya postpartum
doneminin ilk haftasi

* Baski uygulanamayacak girisim
yerleri

* Travmatik resiisitasyon

* Refrakter hipertansiyon (sistolik
basig > 180 mmHg)

+ {lerlemis karaciger hastalig1

* Enfektif endokardit, diyabetik
retinopati

* Aktif peptik ilser
* Gegirilmis i¢ kanama

* Oral antikoagiilan tedavi

Perkiitan kateter

ile girisimsel

tedavi:

Kontrendikasyon nedeniyle

trombolitik tedavi alamayan, kritik durumu sistemik trombolitik tedavinin etkili olma

stiresini beklemeye izin vermeyen olgularda perkiitan kateter ile girisimsel tedavi

yapilarak reperfiizyon tedavisi denenebilir. Femoral yolla pulmoner arter ulasarak
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kateter konmasi seklinde gerceklestirilir. Es zamanli kateterden diisiik doz
trombolitik tedavi verilebilir. Katater yoluyla uygulanan lokal trombolitik tedavinin
sag ventrikill disfonksiyonunu 24-48 saat icinde olumlu yonde etkiledigi
calismalarda gosterilmistir. Cerrahi embolektomi Trombolitik tedavi uygulanamayan
ya da trombolitik tedaviye yanmit alinamamis, perkiitan kateter girigimi
uygulanamayan olgularda cerrahi embolektomi endikasyonu mevcuttur. Sag kalp
bosluklarinda trombiis saptanmasi, patent foramen ovale i¢inde paradoks emboli
goriilen olgularda ilk tedavi secenegi olarak cerrahi embolektomi diistiniilmelidir.

Uygun bir merkeze ulagana kadar ECMO uygulamasi hayat kurtaricidir.

Vena kava inferior filtreleri: Pulmoner tromboembolizm olusmasini
Onleyen aygitlardir. Derin venlerde olusan pihtinin akcigerlere ulasmasini
engellerler. Antikoagiilan tedaviye gegici ya da kalict kontrendikasyonu olanlarda ve
etkin tedavi altinda iken 3 ay i¢inde niks olan olgularda endikedir. Buna karsin
dénem donem koagulum olusumunu tetikleyebilirler. PTE mortalitesi tizerine etkisi

saptanamamistir.
2.2 CHARLSON KOMORBIDITE INDEKSI

Charlson Komorbidite indeksi (CCl)Charlson ve arkadaslar1 tarafindan
1987°de komorbid hastalik durumlarimi simniflayarak ve mortalite Gzerine etkilerini
Olcerek mortaliteyi 6n gorebilmek amaciyla olusturulmus bir risk siniflama
Olgegidir(111). Charlson ve arkadaslarinin tanimlamis oldugu indeksteki klinik
durumlar New York Hospital I¢ Hastaliklar1 Klinigi‘ne kabul edilen 559 hastanin
taranmas1 ile ve komorbiditelerin bir yillik tim nedenli mortalite ile
iliskilendirilmesiyle tanimlanmistir. Birgok potansiyel mortalite nedeni olabilecek
komorbidite degerlendirilmis ve 19 tibbi durumun bir yillik mortalite ile iliskili
bulunmustur. Charlson ve arkadaglari, hastaliklarin mortalite ile olan kolerasyon
derecesini 6lgmek igin bir yillik mortalitenin roélatif riskine (RR) dayandirarak her
komorbid duruma bir skor vermislerdir. Baslarda meme kanseri tanist almig olan
hastalarin olas1 mortalite riskini 6ngdrebilmek amaciyla gelistirilen indeks, yapilan

bircok degerlendirme sonucunda, hastalarin hastalik yiikiiniin bir belirteci ve
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mortalite riskini  6ngérmede glvenilir bir skorlama sistemi olabilecegini
gostermistir(112). Birgok ¢alisma, CCI; kanser, bobrek hastaliklari, inme, karaciger
hastaliklar1 dahil olmak tizere bir¢ok tibbi durumda mortalite riskini éngdorebilme
becerisini arastirmistir. Bu ¢alismalar istikrarli bir sekilde CCI’in mortalite icin

degerli bir prognostik belirte¢ oldugunu gostermistir.

Indeksin gelisim asamasinda her bir hastalik i¢in mortalite, 12 ay iginde bir
rolatif mortalite riskine ¢evrilmistir. Puanlama her bir tibbi durumun rélatif mortalite
riskine gore kararlastirilmistir. Ornegin RR (rolatif risk)<1,5 ise 1 puan, RR 1,5 —
2,5ise 2 puan, RR 2,5 — 3,5 ise 3 puan, sekilde puanlar belirlenmistir. Puanlanan
durumlar sonucunda ortaya ¢ikan skorlar, toplam komorbidite skorunu elde etmek
i¢in kullanilabilir. CCI‘nin dogrulama fazinda yas, komorbid durumdan bagimsiz bir
risk faktorii olarak bulunmustur. Bu nedenle CCI artan yas ile kombine edilmistir.
Kayitlar incelendiginde mortalite iizerine yasin rolatif riski, yasamin her dekadinda
2,4 kat artig gosterdigi tespit edilmistir. Yine ayni1 ¢alismada, CCI skorunda her bir
puan artig1, rolatif 6lim riskinde, 2,3 kat artisa neden oldugu bulunmustur. Artan
yasin etkisini hesaplamak i¢in 50 yastan sonra her dekad i¢in CCI skoruna 1 puan
eklenebilir.

Age Comorbidity Index (age adjusted CCI; Age-CCI), yasin CCI skoruna
valide edilmis halidir. Ozellikle malignitelerde kullanilmaktadir. Koleraktal kanser
tanil1 5643 hastada yapilan ¢alismada 5 yillik sagkalimda kullanilabilen giivenli bir
prognoz belirteci oldugu gosterilmistir. Mide kanserinde de 5 yillik mortalite {izerine
ongoriide bulunabilmistir. Prostat kanserinde 10 yi1l kadar kullanilabilmektedir. 4508
akciger kanserli hastanin dahil edildigi ¢alisma Age-CCl, orijinal CCI’dan daha etkili
bulunmustur(113).PTE hastalarinda yas ve komorbiditelerin mortaliteye etkisi

bilinmektedir. Bu nedenle ¢alislmamizda biz de yas eklenmis versiyonu kullandik.

Indeksin giiclii taraflarmin; birgok tibbi durumda givenilirliginin
gosterilmesi, mortalite ve progresyonsuz sag kalim oranlariyla iyi bir kolerasyon
sergileyisi ve kolay modifiye olma becerisi (6zellikle yas etkisine gore) oldugu One

stiriilmektedir. CCI‘nin temel kisithiliklari; yalnizca indekste listelenen 19 durumdan
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alinan verileri icermesi, malign olmayan hematolojik hastaliklarin (6rnegin, anemi

gibi) dislanmasi ve 6 ayimn altindaki sonuglar i¢in prediktif yeteneginin azalmasi

olarak siralanabilir. CCl, kolay kullanilabilen, etkili, glvenilir bir indekstir(112).

Tablo 23. Charlson Komorbidite indeksinde Komorbiditelerin Puanlama Sisetmi(113)

1 Puan

Miyokard enfarktusu

Konjestif kalp yetmezligi

Kronik pulmoner hastalik

Peptik ulser hastalig1

Periferik damar hastaligi
Serebrovaskuler hastalik

Diabetes mellitus

Karaciger hastalig1 (hafif derecede)
Bag doku hastalig1

Demans

2 Puan

Diabetes mellitus(ug organ hasarimin eslik ettigi)
Renal hastalik (orta veya agir derecede)
Hemipleji

Nonmetastatik Solid Tm

Ldsemi

Lenfoma

Multipl myeloma

3 Puan

Karaciger hastalig1 (orta veya agir derecede)

6 Puan

Metastatik solid timor

AIDS
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3.GEREC VE YONTEM

Bu calisma; pulmoner tromboemboli hastalarinin prognozunu 6ngérmede
Charlson komorbidite indeksinin (CCI) faydasi olup olmadigini saptamak amaciyla
yapilmis retrospektif goézlemsel bir ¢alismadir. Bu calisma i¢in, Saglik Bilimleri
Universitesi (SBU) Dr.Suat Seren Gogiis Hastaliklar1 ve Cerrahisi Egitim Arastirma
Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan 28/09/2022 tarih ve ‘2022/58/62°
karar numaras1 ile (EK 2), SBU Dr.Suat Seren Gogiis Hastaliklar1 ve Cerrahisi
Egitim Arastirma Hastanesi Tipta Uzmanlik Egitim Kurulu (TUEK)’den 27.04.2022
tarth numaras1 ile 8. TUEK toplantisinda 15. karar ve E-49109414-806.01.03
numarasi ile (EK 1), SBU Saglik Uygulama Arastirma Merkezleri (SUAM)’dan
11/5/2022 tarihi ve 137144 Kkarar numarasi ile onay alinmistir (EK 3). Retrospektif

bir ¢aligma olmasi nedeniyle, goniillii onam formu alinmamustir.
3.1 OLGULAR

01.01.2015-01.01.2020 tarihleri arasinda toraks BT anjiyografi, V/P
sintigrafisi veya diger tam1 yontemleriyle (EKO+doppler USG, MR anjiyografi,
perfiizyon sintigrafisi+akciger grafisi) akut pulmoner tromboemboli tanis1 alan ve bu
nedenle hastaneye yatis1 yapilan hastalar calismaya dahil edildi. Hastalarin 18 yas
istli olmasi, tan1 ve klinik yaklasim asamalarinin tamamlanmis olmasi dahil edilme

kriterleri olarak uygulandi.

18 yas alti olan, kronik pulmoner tromboemboli tanili, trombiis dis1
nedenlerle (amniyon embolisi, timdr embolisi...) emboli tanisi alan, trombofili ve
AFAS tanis1 olan son 1 ayda gecirilmis major cerrahi ve travma Oykiisii olan,
OKS/HRT (oral kontraseptif/hormon replasman tedavisi) kullanimi olan hastalar ve

ek hastalik bilgisine ulagilamayan hastalar ¢alismaya dahil edilmedi.
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3.2 YONTEM

SBU izmir Dr. Suat Seren Gogiis Hastaliklar1 ve Cerrahisi SUAM’ da akut
PTE tanisi ile yatarak tedavi goren hastalarin bilgileri hastane veri tabani kullanilarak
tarandi. Bu tarama sonucunda PTE tanisi alan ve hastaneye yatan hastalar
degerlendirildi. Mortal seyredenler ile mortalite izlenmeyenler CCI skoru agisindan
karsilastirildi. Tkincil amag olarak 30 giinliik mortalite riskine gore yiiksek riskli ve

yuksek riskli olmayan olarak gruplandirlan hastalarda da CCI skorlar1 karsilastirildi.

Gruplarin  demografik verileri tarandi. Yas, cinsiyet, vicut Kitle
indeksi(VKI), sigara kullanimi, laboratuar ve radyolojik sonugclari, klinik veriler,
komorbid hastaliklar1 kaydedildi. Beyan edilen ek hastaliklarin dogrulugu ve
derecesi, objektif tibbi kayitlarca teyit edildi. Glincel literatiire uygun sekilde
pulmoner tromboemboli klinik agirlik smniflamast (30 giinliik mortalite-erken

mortalite riski) ve CCI (Age adjeusted CCI) puanlamasi yapildi.

Yas ve ek hastaliklar dikkate alinarak hesaplanan CCI skoru, her hasta i¢in
online olarak  -https://www.mdcalc.com/calc/3917/charlson-comorbidity-index-
cci#use-cases- sitesinde hesaplanip kaydedildi. Tan1 gruplarmin kapsadig: alt tanilar
tek hekim tarafindan tespit edilip gozlemci farkliliklari giderildi. Hasta
popiilasyonumuzda en sik goriilen ek hastalik hipertansiyondu. Sik goézlenmesi
nedeni ile mortalite ile iliskisinin olup olmadigmi arastirmak igin hipertansiyon
hastaligini da dahil ettigimiz versiyon ile; yas ve komorbiditelerce hesaplanan klasik

CCI skorlart ile karsilastirildi. (CCI ve CCl+ HT)

Arastirmanin birincil noktasi: Mortalite (Hastane i¢i) ; ikincil sonlanim
noktasi: pulmoner tromboemboli hastalarinin klinik agirlig1 (yuksek riskli , orta riskli

veya diisiik riskli) olarak belirlendi.
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3.3 ISTATISTIKSEL YONTEMLER

Istatistik analizler SPSS v 22 (IBM, NY, USA) analiz program ile yapildi.
Stirekli  degiskenlerin  normal dagilip dagilmadigmin  kontrolii  Shapiro-
WilkveKolmogorov-Smirnov testi ile yapildi. Gruplar arast normal dagilan siirekli
degiskenlerin karsilastirilmasinda Student t-test, normal dagilmayan siirekli
degiskenlerin karsilagtirllmasinda Mann Whitney U testi kullanildi. Kategorik
degiskenlerin karsilastirilmasinda Chisquare test ve Fisher’s exact test kullanildi.
Sonuglar ortalamat standart sapma, medyan (min-max) ve n(%) olarak sunuldu.
Mortalite i¢in risk faktorii olabilecek parametrelerin prediktif degerlerini belirlemek
icin ROC (receiveroperatingcharacteristics) analizi yapildi. ROC analizinde egri
altinda kalan alan degerleri igin istatistiksel anlamli olan parametrelerin esik
degerleri Youden indeksi ile belirlendi. Bu parametreler igin sensitivite ve spesifisite

degerleri hesaplandi.

Tek degiskenli regresyon analizinde mortalite icin risk faktorii olabilecek
parametrelerle olusturulan model ¢ok degiskenli regresyon analizi ile degerlendirildi.
Sonuglar %95 giiven araliklar ile birlikte verildi. TUm testlerde p<0,05 istatistiksel

olarak anlamli kabul edildi.

Giic analizi: Orneklem biiyiikliigii analizi, istatistiksel yOntemler
kullanilarak hesaplanmistir. Hesaplama yapilirken 6rneklem oranlarinin iki 6rnekli
tek yonlii analizi yontemi kullanilmustir. Orneklem biiyiikliigii analizinde Ng A.C.C.
ve arkadaslarinin “Prognostic Impact of the Charlson Comorbidity Index on
Mortality following Acute Pulmonary Embolism” isimli ¢alismasindaki oranlar
kullanilmustir. Tlgili calismada Charlson Komorbidite indeksi 0 olan hastalar 6liim
orani %12.5 iken >1 olan hastalarda %47.5 olarak saptanmigtir. Gii¢ %80 , tip 1 hata
orant 0=0,05 sample ratio=1:1 alinarak yapilan analizde diisik komorbidite ve
yuksek Komorbidite indeksine sahip olan hastalarda 24’er hasta olmak tizere toplam
48 hastanin dahil edilmesi gerekli bulunmustur. Her grupta yeterli hasta sayisina

ulasilmustir.
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Sample Size, np Power, 1 — f Type | error rate, o

24 0,80 5% W

0,13 Group 'A' Proportion, py
0,48 Group 'B' Proportion, pp
1 Sampling Ratio, k = n4/np

‘ Calculate ‘

Sekil 7: Gig analizi

4. BULGULAR

Calismamiz icin; 01.01.2015-01.01.2020 tarihleri arasinda hastanemiz
Gogiis Hastaliklar1 kliniklerinde akut pulmoner tromboemboli nedeni ile yatarak
tedavi goren 1301 hasta taranmistir, ¢alismaya dahil edilme kriterlerini tasimayan
282 hasta calismadan c¢ikarildi. Calismaya dahil edilme kriterlerini saglayan 1019

hasta ¢alismaya alindi. Calisma akis semas1 Sekil 6’da gosterilmistir.
4.1 DEMOGRAFIK VE KLINiK OZELLIiKLER

Calismaya alinan olgularin yas ortalamasi1 64,1+15,2 olup, yas araligi 20-
100 araligindadir. Olgularin 467’si (%45,8)kadin, 552’si (%54,2) erkekti. (Tablo 24).
Ortalama VKI 28,5+6,1kg/m?bulunmustur. Hastalarin sigara kullanim durumlari veri

eksikligi nedeni ile degerlendirilememistir.

Toplam 756 (%74,2) hastanin ek hastali§i mevcuttu. En sik goriilen ek
hastalik olan hipertansiyon 318 (%31,2) olguda saptanmustir. Hipertansiyonu
sirasiyla; diyabetes mellitus: komplike olmayan 148 (%14,5), u¢ organ hasarli 90
(%8,8) olgu; solid timorli (lokalize: 98 (%9.6) olgu ve metastatik: 111 (%10,9)
olgu; kalp krizi gegirmis olan 182 (%17,9) olgu sayist ile takip etmektedir. Akciger
kanserli 124 hastanin; 72’si (%58.1) adenokarsinom, 33’i (%26,6) skuamoz; 12’si
(%9,7) kiguk htcreli histolojik alt tipindeydi.
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Calismaya dahil edilen hastalarin CCI skor ortalamasi 3,8+2,6 (0,0-14,0)

bulunmustur.

En sik gozlenen semptomlar sirasiyla; nefes darligi 738 (%72.,4); gogiis

agrist 277 (%27.7) ve 6ksuriuk 233 (%21,9) olarak saptandi.

Hastalarin 558’1 (%54,8) tetiklenmemis, 461’1 (%45,2) tetiklenmis PTE
tanis1 alirken, DVT taranan 923 hastanin; 251’inde (%27,2) unilateral; 48’inde
(%5,2) bilateral DVT gosterilebilmis ve geri kalan 624 (%67,6) hastada ise DVT

gosterilememistir.

Erken mortalite klinik risk siniflamasina gore 66 (%6,5) hasta yiiksek risk,
210 (%27,1) hasta orta risk, 606 (%86,6) hasta diisiikk risk grubunda yer almistir.
1019 hastanin 28’inde(%2.7) mortalite izlenmistir.
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Tarama

yatarak tedavi géren 1301 olgu tarandi.

01.01.2014-01.01.2020
tarileri arasinda akut pulmoner emboli tanisi ile hastanemizde

Caligmaya dahil edilen 1019 hasta:
18 yas tstii akut pulmoner tromboemboli
tanist ile yatarak tedavi goren, yeterli o
klinik, laboratuvar, radyolojik verilere ve o
6zgecmis bilgisine ulasilabilen hastalar

Demografik veriler, o
laboratuvar, .
radyolojik sonuglari,

klinik bilgileri .

komorbid hastaliklar1
kaydedildi. CCl ve
erken mortalite

Calismadan ¢ikarilan 282 hasta:

18 yas alt1 olan hastalar

Kronik pulmoner tromboemboli tanili
hastalar

Trombiis dist nedenlerle (amniyon
embolisi, timér embolisi...) emboli
tanisi alan hastalar

Trombofili ve AFAS tanisi olan hastalar
Son 1 ayda gegirilmis major cerrahi ve
travma 8ykdisii olan hastalar

OKS/HRT kullanimi olan hastalar
Yetersiz bilgi bulunan hastalar

skorlar1 hesaplandi.

Mortal 28 hasta ve
yasayan 991 hasta
gruplara ayrilarak
verileri
karsilastirildi.

Pulmoner  tromboemboli  klinik
agirhik siniflamast (erken mortalite
riski) geregince hastalar yiiksek
risk ve dusiik-orta risk olanlar
olmak iizere gruplandirildi ve
verileri karsilagtirild.

Sekil 6 : Calisma Akis Semasi
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Tablo 24. Hastalarin demografik verileri ve klinik ozellikleri

Yas, ort. £SS (min-max)

64,1215,2 (20,0-100,0)

Yas gruplari
<50 183 (17,6)
50-59 156 (15,0)
60-69 277 (26,6)
70-79 243 (23,3)
>80 160 (15,4)
Cinsiyet
Erkek, n(%) 552 (54,2)
Kadin, n(%) 467 (45,8)

VKI kg/m?(808 hasta)ort. + SS (min-max)

28,5%6,1 (15,8-57,8)

Sigara (463 hasta), n(%)

Hig kullanmamis 156 (35,9)

Birakmig 154 (33,3)

Aktif 143 (30,9)

Komorbiditeler, n(%) 756 (74,2)

Gegirilmis kalp krizi 182 (17,9)
Konjestif kalp yetmezligi 93(9,1)
Periferal vaskiiler hastalik 7(0,7)
SVO, TIA 44 (4,3)
Demans 23(2,3)
KOAH 160 (15,7)
Bag dokusu hastalig 8 (0,8)
Peptik Glser 4(0,4)
Karaciger hastalig 2(0,2)
Diyabetes mellitus
Yok-diyetle kontrolde 781 (76,6)
Komplike olmayan 148 (14,5)
Ucorgan hasarli 90 (8,8)
Hemipleji 17 (1,7)
Bobrek yetmezligi 26 (2,6)
Solid timor
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Yok 809 (79,4)
Lokalize 98 (9,6)
Metastatik 111 (10,9)
Losemi 2(0,2)
Lenfoma 1(0,1)
AIDS 0(0,0)
Age-CCl puant 3,84£2,6 (0,0-14,0)
HT 318 (31,2)
Akciger Kanseri (124 hasta)
Kiigiik hiicreli akciger kanseri 12 (9,7)
Adenokanser 72 (58,1)
Skuamdz hicreli 33 (26,6)
Buyuk hucreli 1(0,8)
Tiplendirilmemis 6 (4,8)
Semptomlar, n((%)
Nefes darligi 738 (72,4)
Gogiis agrist 277 (27,2)
Sirt agrist 154 (15,1)
Baldir agrisi 70 (6,9)
Hemoptizi 52 (5,1)
Oksiiriik 233 (21,9)
Senkop 33(3,2)
Diger semptom 126 (12,4)
Emboli taraf (1007 hasta), n(%)
Bilateral 595 (59,1)
Sag 237 (23,5)
Sol 175 (17,4)
Emboli diizeyi (1009 hasta), n (%)
Eyer tipi 26 (2,6)
Ana pulmoner arterler 274 (27,2)
Lober 233 (23,1)
Segmental 328 (32,5)
Subsegmental 148 (14,7)
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Tetiklenmemis/tetiklenmis, n(%)

Tetiklenmemis 558 (54,8)
Tetiklenmis 461 (45,2)
Risk Faktorleri, n(%)
Son 1 ayda geg¢irilmis cerrahi 0(0,0)
Immobilizasyon 126 (12,4)
Gebelik lohusalik 1(0,1)
OKS/Hormon 0(0,0)
Seyahat dykusu 2(0,2)
Travma 0(0,0)
Malignite 218 (21,4)
Obezite
Yok 738 (72,4)
Evre 1 obez 178 (17,5)
Evre 2 obez 64 (6,3)
Evre 3 Morbid obez 39 (3,8)
Nefrotik sendrom 2(0,2)
AFAS 0 (0,0)
Genetik risk faktor 0(0,0)
DVT (923 hasta), n(%)
Yok 624 (67,6)
Bilateral 48 (5,2)
Sag 135 (14,6)
Sol 116 (12,6)
DVT yerlesim (923 hasta)
Yok 624 (67,6)
Tek taraf 251 (27,2)
Bilateral 48 (5,2)

RVEF (770 hasta),%, ort£SS

56,826,9 (20,0-65,0)

LVEF (770 hasta),%, ort+SS

57,027,5 (20,0-67,0)

SPAP (302 hasta),%, ort£SS

36,2+16,2 (10,0-95,0)

Erken mortalite riski, n(%)

Yuksek risk

66 (6,5)
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Ortarisk 210 (27,1)
Diisiik risk 606 (86,6)
Trombolitik tedavi, n(%)
Yok 971 (95,3)
Streptokinaz 0(0,0)
Urokinaz 0 (0,0)
Rt-PA 45 (4,4)
Lokal trombolitik 3(0,3)
Antikoagulan tedavi, n(%)
Yok 3(03)
Varfarin 579 (56,8)
Enoksaparin 148 (14,5)
Tinzaparin 200 (19,6)
Bemiparin 50 (4,9)
Apiksaban 5(0,5)
Rivaroksaban 26 (2,6)
Dabigatran 4(0,4)
Edoksaban 1(0,1)
ASA 1(0.1)
V(I filtresi 2(0,1)

Lokosit, /mm?® ort. + SS

10262,2+5301,4 (1400-97100)

Hemaoglobin, gr/dl, ort. £ SS

12,5+2,1 (5,2-19,8)

PLT, /mm? ort. + SS

271358,6+110775,8 (1100-1240000)

HTC, %, ort. + SS

37,8+5,8 (20,5-60,8)

CRP (786 hasta), mg/dl, ort. + SS

6,2+9,4 (0,0-111,0)

D-DIMER (844 hasta), ng/ml, ort. + SS

4172,1+4844,4 (190,0-59100,0)

TROP (655 hasta), pg/ml, ort. £ SS

1,245,0 (0,01-49,6)

PRO-BNP (625 hasta), pg/ml, ort. + SS

2699,6+5584,24 (1,100-35000,0)

INR (880 hasta), n, ort. £ SS

1,070,24 (0,10-4,90)

PH (636 hasta), n, ort. £ SS

7,44 +0,07 (7,10-8,51)

PO(636 hasta), mmHg, ort. + SS

76,6+24,3 (17,8-243,0

PCO,(636 hasta), mmHg, ort. + SS

35,4+8,1 (15,0-91,5)
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Sa0; (636 hasta), %, ort. + SS 93,6+5,4 (52,0-101,0)

Eksitus olan hastlar 28 (2,7)

SVO:serebro vaskdler olay, TIA:transiskemik atak, HT:hipertansiyon, AIDS:edinsel
bagisiklik yetmezlik sendromu, Age-CCl:yas ile kombine edilmis charlson komorbidite indeksi,
OKS:oral kontraseptif, AFAS:antifosfolipid antikor sendromu, RVEF:sag ventrikiil ejektiyon
fraksiyonu, LVEF:sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu, sPAP:sistolikpulmoner arter basinci,
ASA:asetilsalisilik asit, VCl:vena kava inferior

42 MORTAL VE MORTAL OLMAYAN GRUPLARIN
KARSILASTIRILMASI

Olgular, mortalite gelisen (hastane i¢i mortalite) ve gelismeyen hastalar
olmak Uzere iki gruba ayrildi. Mortal grubun yas medyam1 75,0 (48,0-89,0),
yasayanlarin 66,0 (20,0-100) olarak tespit edildi. Mortal grup yasayanlara gore
istatistiksel olarak anlamli derecede daha yasliydi (p:0,008).

Her iki grupta anlamli cinsiyet farki gozlenmedi. 15(%53.6) erkek ve
13(%46.3) kadin hasta kaybedilirken, yasayanlarin 537’°si (%54.2) erkek, 454’0
(%45,8) kadin hastadan olugsmaktayda.

Her iki grup arasmda anlamli VKI farki izlenmedi. (sirasiyla 26,0 (16,5-
52,9) kg/m?’e karsihk 27,7 (15,8-57,8) kg/m?)

CCI skorlari, mortal grupta istatistiksel anlamli derecede yliksek
bulundu(p<0,001). Ortalama 8,0 (min 2,0- max14) olarak tespit edildi. Yasayanlarin
CCI ortalamast ise 4,0 (min: 0,0- max:14,0) puandi.

Ek hastalik yiikii de istatistiksel anlamli derecede mortal grupta fazlaydi.
Kaybedilen 26 (%92,9) hastanin komorbiditesi varken yasayan 730 (%73,7) hastada
komorbidite mevcuttu. (p:0.022)

Her iki gruptaki hastalarin semptomlar1 arasinda anlamli fark tespit

edilmedi.
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Eyer tipi emboli, mortal grupta 3 hastada (%10.7), diger grupta 23 hastada
(%2.3) goriiliirken subsegmenter emboli sirasiyla 1 (%3.6) ile 147 (%]15) hastada
goruldu(p:0,044).

Olen hastalarin 22 (%78,6)’sinde tetikleyici bulunmamigsken, yasayan
hastalarin 536 (%54,1)’sinda tetikleyici bulunmamaktaydi. Aradaki fark istatistiksel
anlamli bulundu(p<0,010). Tetiklenmis emboli oranlar1 sirasiyla mortal grupta
%21,4 (6 hasta) iken, yasayan grupta %45,9 (455 hasta) bulundu.

Malignite, mortal grupta, istatistiksel anlamli olacak sekilde fazla
gorulmekteydi. Mortal grupta 16 (%57,1) hasta malignite taniliyken; diger grupta
202 (%20,4) hastada malignite saptandi(p<0,001).

30 giinliik mortalite riskine gore bakildiginda; dlenlerin 8’1 (%36,4) yiiksek
risk, 6’s1 (%27,3) orta risk ve 8’1 (%36,4) diisiik risk grubundaydi. Yasayanlarda
sirastyla 58 (%6,7) hasta yiiksek, 204 (%23,7) hasta orta, 598 (%69,5) hasta diisiik
risk grubunda oldugu ve yiiksek risk hastaligin 6lenlerde anlamli derecede yiiksek
izlendigi tespit edildi (p<0,001).

Laboratuvar parametreleri karsilastirildiginda istatistiksel anlamli fark tespit
edilen parametreler; hemoglobin, hematokrit, D-dimer, Pro-BNP, INR sonuglariydi.
Olen ve yasayan gruplarm ortalamasi sirasiyla; hemoglobin 11,2gr/dl (min:7,4-
max:17,5) - 12,6 gr/dl (min:5,2-max:19,8) (p<0,001);hematokrit%633,5 (23,0-49,0) -
%38,1 (20,5-60,8) (p<0,001); D-dimer 6862 ng/ml (1809,0-21200,0)- 2644 ng/ml
(190,0-59100) (p<0,001); pro-BNP 2873(pg/mg) (118,0-35000) - 555,2(pg/mg (1,1-
35000,0) (p:0,004); INR 1,14 (1,01-1,60)’e karsilik 1,04 (0,10-4,90) (p<0,001)

bulundu.
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Tablo 24. Mortalite olan- olmayan gruplarin demografik ve klinik

bulgularimin karsilastirilmasi

Mortalite var Mortalite yok P
degeri
N=28 N=991

Yas medyan (min-max) 75,0 (48,0-89,0) 66,0 (20,0-100) 0,008
Cinsiyet, n (%)

Erkek 15 (53,6) 537 (54,2) 0,949

Kadin 13 (46,4) 454 (45,8)
VKI kg/m? (808 hasta), medyan 26,0 27,7 (15,8-57,8)
(min-max) 0,137

(16,5-52,9)

Sigara (463 hasta), n (%0)

Hi¢ kullanmamis 3(30,0) 163 (36,0)

0,524

Birakmis 5 (50,0) 149 (32,9)

Aktif 2 (20,0) 141 (31,1)
CClI (puan), medyan (min-max) 8,0 (2,0-14) 4,0 (0,0-14,0) <0,001
HT, n (%) 10 (35,7) 308 (31,1) 0,602
CCI+HT (puan), medyan (min- 9 (2,0-15) 4 (0,0-15,0) <0,001
max)
Komorbidite varhgi, n (%) 26 (92,9) 730 (73,7) 0,022
Emboli semptomlari
Nefes darligi, n (%) 21 (75,0 717 (72,5) 0,770
Gogiis agrisi, n (%) 3(10,7) 274 (27,6) 0,052
Sirt agrisi, n (%) 1(3,6) 153 (15,4) 0,106
Baldir agrisi, n (%) 0 (0,0) 52 (5,2) 0,394
Baldir sisligi, n (%) 1(3,6) 69 (7,0) 0,716
Hemoptizi, n (%) 3(10,7) 49 (4,9) 0,168
Oksiiriik, n (%) 6 (21,4) 217 (21,9) 0,953
Senkop, n (%) 1(3,6) 32 (3,2) 0,920
Diger semptom, n (%) 7 (25,0) 119 (12,0) 0,071
Emboli taraf (1007hasta), n (%0) 0,378

Bilateral 17 (60,7) 587 (59,0)

Sag 4 (14,3) 233 (23,8)

Sol 7 (25,0) 168 (17,2)
Emboli diizeyi (1009 hasta), n (%0)

Eyer 3(10,7) 23 (2,3) 0,044
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Ana pulmoner arterler 8 (28,6) 266 (27,1)
Lober 7 (25,0) 226 (23,0)
Segmental 9(32,1) 319 (32,5)
Subsegmental 1(3,6) 147 (15,0)
Tetiklenmemis/Tetiklenmis
(%) 22 (78,6) 536 (54,1)
0,010
Tetiklenmemis 6 (21,4) 455 (45,9)
Tetiklenmis
Immobilizasyon, n (%) 8 (28,6) 118 (11,9) 0,016
Malignite, n (%) 16 (57,1) 202 (20,4) <0,001
Obezite, n (%)
Yok 23 (82,1) 715 (72,1)
Evre 1 obez 2(7,1) 176 (17,8) 0,533
Evre 2 obez 2(7,1) 62 (6,3)
Evre 3 Morbid obez 1(3,6) 38 (3,8)
DVT yerlesim (923 hasta), n (%)
Yok 8 (53,3) 616 (67,8)
0,277
Tek taraf 5(33,3) 246 (27,1)
Bilateral 2 (13,3) 46 (5,1)
Klinik tablo, n (%0)
Yiksek risk 8 (36,4) 58 (6,7)
<0,001
Orta risk 6 (27,3) 204 (23,7)
Diisiik risk 8 (36,4) 598 (69,5)
WBC, /mm3,medyan (min-max) 10600 (4300- 9400 (1400-97100) | 0,356
57700)
HB, gr/dl, medyan (min-max) 11,2 (7,4-175) 12,6 (5,2-19,8) <0,001
PLT, /mm?, medyan (min-max) 252500 (6600- 251000 (11000- 0,689
888000) 1240000)
HTC, %, medyan (min-max) 33,5 (23,0-49,0) 38,1 (20,5-60,8) <0,001
CRP (787 hasta), mg/dl, medyan 5,8 (0,2-91,0) 2,9 (0,0-111,0) 0,107
(min-max)
D-DIMER (844 hasta), ng/ml, 6862,0 (1809,0- 2644,0 (190,0- <0,001
medyan (min-max) 21200,0) 59100)
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TROP (655 hasta), pg/ml, medyan 0,11 (0,01-39,9) 0,01 (0,01-49,6) 0,058
(min-max)

PRO-BNP (625 hasta), pg/ml 2873,0 (118,0- 555,2 (1,1-35000,0) | 0,004
,medyan (min-max) 35000,0

INR (880 hasta), medyan (min-max) 1,14 (1,01-1,60) 1,04 (0,10-4,90) <0,001

PH (636 hasta), medyan (min-max) 7,46 (7,27-7,57) 7,44 (7,10-8,51) 0,223

PO2(636 hasta), mmHg, medyan 64,0 (17,8-148,0) 72,0 (29,0-243,0) 0,091
(min-max)

PCO,(636 hasta), mmHg, medyan 32,0 (17,0-52,0) 35,0 (15,0-91,5) 0,295
(min-max)

Sa0,(636 hasta), %, medyan (min- 93,4 (81,0-101,0) 95,2 (52,0-100,3) 0,087
max)

4.3 ERKEN MORTALITE ICIN YUKSEK RiSKLI VE YUKSEK
RISKLi OLMAYAN GRUPLARIN KARSILASTIRILMASI

Hasta popiilasyonu pulmoner tromboembolinin klinik agirlik derecesine
gore (erken mortalite ya da 30 glinlik mortalite riskine gore) yuksek riskli ve yiksek

riskli olmayan (orta ve diisiik risk) seklinde iki gruba ayrildi.

Yuksek riskli grupta mortalite orani anlamli derecede yiiksek saptandi.
Yuksek riskli PTE ile takip edilen 8 (%]12,1) hasta kaybedilirken, diger grupta 14
(%1.7) hasta vefat etmistir(p<0,001).

Sayisal olarak fark az olsa da ylksek riskli hastalar ortalamada daha yash
bulundu. Yiksek riskli grubun yas ortalamasi 68 (35,0-92,0), diger grubun 66(20,0-
100) idi (p:0,026).

Tetikleyici tespit edilemeyenlerin sayisi yiksek riskli hasta grubunda daha
fazlaydi. Tetikleyici olmayan/tetikleyici olan pulmoner emboli sayilar1 sirasiyla
yuksek riskli grupta 39 (%59,1), 27 (%40,9) iken; diger grupta 27 (%40,9), 460
(56,4) idi. (p:0.015)

Sirt agris1 ve Oksiirik yuksek riskli olmayanlarda daha sik goriilen
semptomlarken, yuksek riskli grupta senkop anlamli oranda sik saptanmustir.
(swrastyla p:0,013 , p<0,001, p<0,001)
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Embolinin BTPA ile anotomik olarak degerlendirilmesine gore, yuksek
riskli grupta biiyiik damarlarda ve bilateral tutulum daha sik goriilmekteydi. Yuksek
riskli grupta bilateral tutulum 62 (%98,9) hastada izlenirken, diger grupta 454
(%56,2) hastada tespit edildi (p<0,001). Benzer sekilde ilk grupta eyer tipi emboli 11
(%17,2) hastada; ana pulmoner arterlerde emboli 42 (%65,6) hastada izlenirken;
diisiik ve orta riskli grupta sirasiyla 14 (%1,7) ve 191 (%23,6) hastada izlendi.
(p<0,001)

Yiksek riskli grupta DVT saptanmayan 18 (%36,7) hasta varken diger
grupta 532 (%70,2) hastada DVT izlenmemisti. Yiksek riskli grupta KDU ile DVT
saptanan 25 (%51,0) hastada tek tarafli, 6 (%12,2) hastada bilateral trombiis
izlenirken; diger grupta 193 (%25,5) unilateral ve sadece 33 (%4,4) hastada bilateral
DVT tanis1 konuldu. (p<0,001)

Laboratuvar parametreleri incelendiginde yuksek riskli grupta D-dimer,
ProBNP, troponin, 16kosit sayisi, CRP, Ph, INR degerleri yiiksek, PCO2 ise diisiik

bulunmustur.
Tablo 25. Yuksek ve Yuksek Riskli Olmayan Gruplarin
Karsilastirilmasi
Yiiksek Risk Diisiik+Orta risk P
degeri
N=66 N=816
Yas medyan (min-max) 68 (35,0-92,0) 66,0 (20,0-100) 0,026
Cinsiyet, n (%) 0,235
Erkek 31 (47,0) 439 (53,8)
Kadin 35 (53,0) 377 (46,2)
T 2
VK_I kg/m? (711 hasta), medyan 26,1 (16,5-46,2) 27.8 (15,8-57.8) 0,123
(min-max)
Sigara (463 hasta), n (%)
Hig¢ kullanmamis 9 (50,0) 148 (36,5)
Birakmis 7 (38,9) 134 (33,0) 0,200
Aktif 2(11,1) 124 (30,5)
CCI (puan), medyan (min-max) 4,0 (2,0-12,0) 4,0 (0,0-14,0) 0,856
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HT, n (%) 17 (25,8) 262 (32,1) 0,286
2(;)'(; HT (puan), medyan (min- 4,0 (0,0-12,0) 4 (0,0-15,0) 0,982
Komorbiditevarhg, n (%) 44 (66,7) 624 (76,5) 0,074
Emboli semptomlar:
Nefes darligi, n (%) 49 (74,2) 602 (74,0) 0,959
Gogiis agrisi, n (%) 13 (19,7) 226 (27,7) 0,160
Sirt agrist, h (%) 3 (4,5) 130 (15,9) 0,013
Baldir agrisi, n (%) 2 (3,0) 36 (4,4) 1,000
Baldir sisligi, n (%) 2 (3,0) 54 (6,6) 0,426
Hemoptizi, n (%) 1(1,5) 40 (4,9) 0,357
Oksiirtik, n (%) 4 (6,1) 189 (23,2) 0,001
Senkop, n (%) 23 (34,8) 10 (1,2) <0,001
Diger semptom, n (%) 8 (12,1) 101 (12,4) 0,951
Emboli taraf (1007 hasta), n (%)

Bilateral 62 (98,9) 454 (56,2)

<0,001

Sag 1(1,6) 200 (24,8)

Sol 1(1,6) 154 (19,1)
Emboli diizeyi (1009 hasta), n (%0)

Eyer 11 (17,2) 14 (1,7)

Ana pulmoner arterler 42 (65,6) 191 (23,6)

<0,001

Lober 4 (6,3) 190 (23,5)

Segmental 7 (10,9) 279 (34,5)

Subsegmental 0 (0,0) 135 (16,7)
Tetikleyici olmayan/tetikleyici
olan(%o)
Tetikleyici olmayan 39(59.1) 356 (43,6) 0.015
Tetikleyici olan 27(40.9) 460 (56,4)
Immobilizasyon, n (%) 9 (13,6) 95 (11,6) 0,629
Malignite, n (%) 9 (13,6) 181(22,2) 0,103
Obezite, n (%)

Yok 56 (84,8) 574 (70,3)

Evre 1 obez 5(7,6) 153 (18,8) 0,533

Evre 2 obez 4(6,1) 54 (6,6)

Evre 3 Morbid 1(1,5) 35 (4,3)
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DVT yerlesim, (807 hasta), n (%)

<0,001

Yok 18 (36,7) 532 (70,2)
Tek taraf 25 (51,0) 193 (25,5)
Bilateral 6 (12,2) 33 (4,4)
WBC, /mm?, medyan (min-max) 10150 (3600- 0,028
25200) 9300 (1400-97100)
HB, gr/dl, medyan (min-max) 12,7 (7,5-17,5) 12,6 (6,6-19,8) 0,438
PLT, /mm3, medyan (min-max) 221000 (61000- 256000 (11000- <0,001
466000) 1240000)
HTC, %, medyan (min-max) 37,3 (22,7-51,3) 38,0 (20,5-60,8) 0,323
CRP (556 hasta), mg/dl, medyan i i 0,003
(Min-max) 4,7 (0,3-91,0) 2,7 (0,0-111,0)
D-dimer, ng/ml, (460 hasta), 6185,0 (1350,0- 2566,0 (205,0- <0,001
medyan (min-max) 46000,0) 59100)
Troponin, pg/ml, (589 hasta), 0,26 (0,01-39,9) 0,01 (0,01-49,6) <0,001
medyan (min-max)
Pro-BNP , pg/mg, (564 hasta), 3476,5 (53,0- i <0,001
medyan (min-max) 32247,0) 495,9 (1,1-35000,0)
:Tl:lali)(ﬁl hasta), medyan (min- 1,09 (0,78-1,60) 1,04 (0,10-4,90) 0,003
pH (560 hasta), medyan (min-max) 7,45 (7,34-7,57) 7,44 (7,22-7,73) 0,049
Pa0;(560 hasta), mmHg, 70,0 (40,9-141,0) | 71,0 (29,0-243,0) | 9918
medyan(min-max)
c(5_60 hasta), mmHg, medyan 30,0 (17,0-54.0) 35,1 (18,0-91.5) <0,001
(min-max)
[0)
SaQZ (636 hasta), %, medyan 94,5 (75,9-99,7) 95,0 (52,0-100,3) 0,585
(min-max)
Eksitus olanlar, n (%) 8 (12,1) 14 (1,7) <0,001

Kisaltmalar: ,VKli:viicut kitle indeksi HT:hipertansiyon, CCI: charlson komorbidite indeksi, wbc:lokosit/white
blood cell HB:hemoglobin, PLT:platelet, HTC:hemotokrit, CRP: C reaktif protein, BNP:Brain natritretik peptit, INR:

international normalized ratio PaO,.parsiyel oksijen basiner

PaCO,. parsiyel karbondioksit basinci, SaO,. oksijen saturasyonu
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ROC Curve CCHHT
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AUC %095 GA |P degeri [Cut-off (Sensitivite  [Spesifisite % [OR
% %95GA
Yas 0,646 (0,554- 3,0 (1,4-
0,737) 0,008 | 74,5 53,6 72,3 6,4)
CClI 0,866 (0,795- 14,6 (5,8-
0.937) <0,001| 5,5 78,6 79,9 36,5)
CCI+HT
0,867 (0,796- 14,2 (5,3-
0,937) <0,001| 5,5 82,1 75,5 37,6)
Sekil 8. Mortalite i¢in prediktif (6ngorii giicii) olan faktorlerinin degerlendirilmesi
(ROC analizi)

Yas 74,5 kesme degerinde %53,6 duyarlilik ve %72,3 6zgiinliik ile mortalite
i¢in Ongorii degerine sahiptir (AUC=0,646 %95 GA (0,554-0,737) ve p=0,008). Yas1
74,5 in ustiinde olan PE hastalar1 yas1 74,5 den kii¢lik olan PE hastalarina gore 3,0
kat fazla mortalite riskine sahip bulundu (OR=3,0 %95 GA (1,4-6,4)).
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CCI 5,5 kesme degerinde %78,6 duyarlilik ve %79,9 6zglinliik ile mortalite
i¢in 6ngori degerine sahiptir (AUC=0,866 %95 GA (0,795-0,937) ve p<0,001). CCI
6 ve iistiinde olan PE hastalar1 CCI 5 ve altinda olan PE hastalarina gore 14,6 kat
mortalite riskine sahip bulundu (OR=14,6 %95 GA (5,8-36,5).

CCI+HT 5,5 kesme degerinde %82,1 duyarlilik ve %75,5 6zgiinliik ile
mortalite i¢in 6ngorii degerine sahip bulundu (AUC=0,867 %95 GA (0,796-0,937)
ve p<0,001). CCI+HT 6 ve iistiinde olan PE hastalar1t CCI+HT 5 ve altinda olan PE
hastalarna gore 14,2 kat mortalite riskine sahip bulundu (OR=14,6 %95 GA (5,3-
37,6).
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Tablo 26. Mortalite i¢in risk faktorlerinin degerlendirilmesi (Tek degiskenli ve Cok

degiskenli regresyon analizi)

Tek degiskenli regresyon

Cok degiskenli regresyon

analizi analizi
(o)
Beta | O %% P degeri| Beta [OR %95 GA/P degeri
3,004
Vas (<74,5 vs>74,5) 1,100| (1411- | 0,004 2'28662(2()2'§40' 0,106
6.396) 0g27| ©
14,593
CCI (<5,5 vs>5,5) 2681| (5.839- |<0,001 2,05353,5)25- 0,529
36,471) 0,706| O
14,160
CCI+HT (<5,5 vs>5,5) 2650| (5326- | <0,001|1,736 2873 (0493 164
65,340)
37,648)
4,648
idi i 37 |-0,389
Ek komorbidite (Yok vsVar) |1,536 %gig) 0,0 , 0,678 (0,106- 0682
: 4,353) :
3.113
Tetiklenmig/tetiklenmemis ~ |1,135| (1.251- | 0,015 |-0,743|%476 (0099 4 555
2.285)
7.743)
5,201
Malignite (Yok vsVar) 1649| (2.422- | <0,001 | 1,281 /2092 (0866 4 570
14,975)
11,169)
2.959
Immobilizasyon (Yok vsvar) |1,085 (1,275- 0,012 (1,725 5’6;':?&’2458_ 0,012
6.870) 612)
Klinik tablo
o 10,310 17,427
Diisiik risk/Yiksek risk 2333 3 19550 4g| <0001 |2858| 1% | <0001
56,495)
2,199
o (0,754- 2468 (0,799-
Orta risk/Yksek risk 0,788 6,412) <0,001 {0,903 7.624) <0,001
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Tek degiskenli regresyon analizinde yas1 74,5’in iizerinde olan hastalar yasi
74,5’in altinda olan hastalara gore 3,0 kat; CCI 5,5 den biyik olan hastalar CClI si
5,5 den kuciik olan hastalara gore 14,6 kat; CCI+HT 5,5 den buyik olan hastalar
CCI+HT si 5,5 den kicuk olan hastalara gore 14,1 kat; Ek komorbiditesi olan
hastalar olmayanlara gore 4,6 kat; tetiklenmemis hastalar tetiklenmis hastalara gore
3,1 kat; Malignitesi olan hastalar malignitesi olmayan hastalara gore 5,2 Kat;
Immobilize hastalar immobilize olmayan hastalara gére 3,0 kat ve yiksek riskli
klinik tabloya sahip hastalarin ylksek riskli olmayan Kinik tabloya sahip hastalara
gore 10,3 kat mortalite riskine sahip bulundu (tablo 26). Bu parametrelerle
olusturulan hasta modelinin ¢ok degiskenli regresyon analizine gore immobilize
hasta olmak ve yuksek riskli klinik tabloya sahip olmak mortalite ig¢in bagimsiz risk

faktoru olarak bulundu (sirasiyla, p=0,012 ve p<0,001).
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5.TARTISMA

Akut pulmonertromboemboli, ani 6limle sonuclanabilen kardiyovaskdler
hastaliklar i¢inde tgiincii siklikta goriilen, kendine 6zgli semptomlart olmamasi
nedeni ile tanisi, en az li¢ ay tedavi gerektirmesi nedeni ile tedavi uyumu zor olan bir
hastaliktir. Giiniimiizde, hasta popiilasyonun yaslanmasi, farkindaligin artis1, tani ve
tedavi olanaklarinin artmasi nedeniyle insidansi artmis ve mortalitesi azalmis olsa da
hala yeti kaybinin basta gelen nedenlerindendir. Bundan dolayr pulmoner
tromboemboli prognozu ile ilgili ¢ok sayida ¢alisma yapilmistir(2). Bu galismalar
neticesinde hastanin yasi, ek hastaliklari, bulgulari, kardiyak durumu gibi hetorojen
ve multifaktdryal parametrelerin kombine edilerek degerlendirilmesi gerektigi
anlagilmis ve ¢esitli skorlama modelleri 6ne siiriilmiistiir. Tan1 konulduktan hemen
sonra prognoz iizerine etkisi olan parametreleri degerlendirmek ve bu dogrultuda
tedavi planlamak klinik pratigin temelini olusturur. Erken mortalite riski (30 gunluk
mortalite) hesaplanir, bu dogrultuda prognoz tahmini yapilir ve tedavi duzenlenir. Bu
sonuglarin daha iyi ongoriilebilmesi ve daha etkin tedavi planlarinin yapilmasina
katki saglayacagini diisindiiglimiiz bu c¢alismada, her ne kadar ¢ok degiskenli
analizde anlamlilik diizeyini korumasa da Charlson komorbidite indeksi (CCI) 5,5
den buyuk olan hastalar CCI si 5,5 den kii¢lik olan hastalara gore 14,6 kat; CCI+HT
5,5 den biyilk olan hastalar CCI+HT si 5,5 den kigik olan hastalara gore 14,1 kat
daha mortal seyretmis ve CCI’in prognoz tayininde faydali olabilecegini
gostermistir. Pulmoner tromboembolide prognozu o6ngérmede bagimsiz faktorler
immobilizasyon varlig1 ve Avrupa Solunum Dernegi (ESC) kilavuzu kriterlerine gore

olgularin risk degerlendirmesi oldugu goriilmiistiir.

CCI daha dnce KOAH, Covid-19 pnomonisi gibi solunumsal hastaliklarda
da prognostik tayin icin degerlendirilmis, baz1 yayinlarda prognoz éngérmede etkin
oldugu bulunmustur(114,115). Pulmoner emboli — CCI iliskisini daha 0©nce
degerlendiren caligmalar ise gorece daha azdir. Ng Austin ve ark. 2013 de yayinlanan
calismalarinda, 1023 akut PTE tanis1 alan hastanin, CCI skorlarin1 hesaplamis. Kisa
ve uzun donem mortalite degerlendirilmis. Medyan 3.7 yil boyunca takip edilen
hastalarda CCI:0 hesaplanan hastalarin prognozunun miikemmele yakin oldugu, 351
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hastadan sadece 1 hastanin kaybedildigi sonucuna varilmis ve bizim calismamizda
bulunan sonuglar1 destekler niteliktedir (116). Bu ¢alismaya gore CCI skorunda 1
birim artisin, hastane i¢i PTE mortalitesinde % 27 artisa karsilik geldigi bulunmustur.

Polo Friz ve ark. 2020 yilinda yayimlanan retrospektif kohort ¢aligmalarinda
ileri yas (> 65 yas), hemodinamisi stabil akut PTE tanis1 alan hastalarin orta ve uzun
vadeli prognoz tayininde sPESI ve CCI degerlendirilmistir. Cok degiskenli analizde
CCI hem orta hem uzun vadede guvenilir oranlarda pozitif ve negatif prediktif
degere sahipken sPESI bu hasta grubunda prognoz tayininde anlaml
bulunmamistir(117).Bu ¢alismanin sonuglari bizim sonuglarimizdan farklidir, bunun
sebebi Friz ve arkadaslarinin ¢alismasinda sadece 65 yas iizeri hasta grubunun
alinmis olmast ve PESI yerine daha pratik kullanimi olan sPESI skorunun

kullanilmis olmasi olabilir.

Zhou ve ark. kanserli hastalarda komplike olmayan PTE sonrasi erken
mortalite lizerine yaptiklari calismada CCI>4 olan hastalarin olmayanlara oranla 4.25
kat; 4 puandan sonra eklenen her puan igin mortalite riskinde 4.89 kat artma
gormiislerdir(118). Bu c¢alismada bizim ¢alismamizda gozledigimiz — gibi
immobilizasyon prognostik seyri dngdrmede anlamli bulunan faktérlerden biridir.
Bunun yani sira yas, santral kateter varlgi, hiponatremi ve bir ay i¢inde inme OyKkiisii
anlamli olarak bulunmustur. Ancak bu g¢alismanin farki, ¢alisma popiilasyonunun
baslangicta yiiksek riskli bulunan grupta olan hastalar1 icermemesi ve sadece kanser

tanili olgular1 igermesidir.

Calismamizda CCI skorlari, mortal grupta istatistiksel anlamli derecede
yuksekken, yiksek riskli olan ve olmayan gruplar arasinda CCI skorlar1 arasinda
anlamli fark saptanmadi. CCI 5,5 kesme degerinde %78,6 duyarlilik ve %79,9
Ozglinliik ile mortalite i¢cin 6ngdrii degerine sahipti (AUC=0,866 %95 GA (0,795-
0,937) ve p<0,001). CCI 6 ve Ustinde olan PE hastalar1 CCI 5 ve altinda olan PE
hastalarna gore 14,6 kat mortalite riskine sahip bulundu (OR=14,6 %95 GA (5,8-

36,5). CCI skoruna hipertansiyonun eklenmesi ek bir yarar saglamadi. Ancak, bu
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anlamlilik degerinin diger prognoz Ongoriicii faktdrlerden bagimsiz oldugu

gosterilememistir.

Bermejo ve ark. 2022 yilinda yayinlanan giincel ¢alismalarinda akut PTE
tanist almis olan hastalar malign ve malign olmayanlar olarak iki gruba ayrilmus.
Bizim ¢aligmamizda oldugu gibi yas bilgisi ilave edilen Age-CCl kullanilmistir.
Malignitesi olan grubun ortalama CCI skoru 7.2, malign olmayanlarin 4.5 bulunmus.
PTE tanili ve CCI> 5 olanlarda mortalite riskinin CCI:0 olanlara gore 10.7 kat artmis
mortalite riski hesaplanmis. Malign olan ve olmayan hastalar arasinda ortalamada 2.6
puan farki goriilmiis, kanserli hastalarin 1.9 kat mortalite riski oldugu bulunmustur.
Kanser tanili PTE hastalarnda CCI hem kisa hem uzun dénemde bagimsiz bir
prognostik belirte¢ olarak degerlendirilmistir(119). Calismamizda kanserli olgular
ayr1 bir altgrup olarak degerlendirilmemistir. Ancak bu ¢alismada da tiim PTE olgu
grubunda CCI anlamli bagimsiz prognostik Ongoriicti bir faktor olarak

saptanmamuistir.

Calismamizdaki hasta popiilasyonunda, literatiire benzer sekilde, anlaml
cinsiyet farki gozlenmemistir(10). Yine literature benzer sekilde sirasiyla dispne,
g06giis agrist, Oksiiriik en sik gorulen semptomlardir(28,29). Literatiire paralel sekilde,
yuksek riskli hasta grubunda senkop daha sik izlenmistir. Barco ve ark. 21956
hastanin verilerini degerlendirdigi bir metaanaliz sonucunda da senkopun nadir
goriilen fakat 6nemli bir semptom oldugu, hemodinamik instabilite, bozulmus sag
ventrikill islevi ve kot prognozla iliskili oldugu belirtilmistir(120). Yiksek riskli
olmayan hasta grubunda ise Oksurlk ve sirt agrisi anlamli 6lgiide sik izlenmistir.
Pulmoner emboli klinigi, tikanan damarin biiylikligli ve lokalizasyonuna gore
degisebilmektedir. Santral kisimda ve biiylik damarlarda gelisen embolilerde sag
ventrikul disfonksiyonu, hemodinamik instabilite ve solunum yetmezIligi on
plandayken periferik damar tikanikliklarinda enfarkt gelisimi, plorit, plevral
effiizyon, hemoptizi daha sik; hemodinamik bozukluk ve solunum yetmezligi ise
seyrektir(1). Yiksek riskli olmayan hasta grubunda daha periferik emboli ve bunun

sonucunda plevral irritasyona bagli agr1 ve oksiiriik daha sik saptanmis olabilir.
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Calismaya alinan hastalarin yasi 20 ile 100 arasinda olup ortalama
64,1+15,2 bulunmustur. Mortalite gelisen hastalar 48 ile 89 yas arasinda olup,
ortalama yas bu grupta 75; iken yasayanlarin yas ortalamasi 66 bulundu.(p:0,008)
Her dekadda VTE siklig1 1.8-2.8 oraninda artarken, mortalite de artmaktadir. Yas,
mortalite iizerine bagimsiz bir risk faktoriidiir. Kempny ve ark. Ingiltere’de 1997-
2015 yillar1 arasinda PTE tanis1 alan 464046 hastanin verilerinin degerlendirildigi
calismada her dekadda mortalite riskinin 1.55 kat arttig1 gosterilmistir(8,121). Bizim
calismamizda da benzer sekilde mortal grubun yas ortalamasi yasayanlarin yas
ortalamasindan belirgin yiiksek bulundu. Yiksek riskli olan ve olmayanlarin yas
ortalamalar1 (sirastyla 68-66) arasinda da fark olsa da oOlenler ve yasayanlar

arasindaki kadar belirgin degildi. (p:0,026)

Bizim c¢alismada, 756 (%74,2) hastada komorbidite saptandi. En sik
hipertansiyon izlenirken, sirasiyla diyabetes mellitus, maligniteler ve koroner arter
hastalig1 en sik saptanan ek hastaliklardi. Mortal seyreden ve yasayan hastalar
karsilastirildiginda beklenildigi gibi ek hastalik yiikii mortal grupta istatistiksel
anlamli olarak daha yuksekti. Mortal grupta 2 (%7,1) hastada, yasayanlarda 261
(%26.3) hastada komorbidite saptanmadi.(p<0.022) Kanser ile PTE arasinda kuvvetli
bir kolerasyon oldugu bilinmektedir. Malignite hastalarinda hem daha sik hem de
daha kotu seyirli pulmoner tromboemboli gorilebilmektedir. Dikkat edilirse ister
modifiye Cenevre ister PESI skoru kullanilsin; malign hastalar diisiik risk grubunda
degerlendirilmemektedirler. Cohen ve ark.yaptig1 kohort ¢aligmasinda ortalama VTE
gelisme riski aktif kanser tanili hastalarda yilda 9%5.8, 60 yas terinde %6.3
bulunmustur. Kanser ayrica, bu hastalarda sik niiks ve yiiksek mortalite oranlarina
sebep olmaktadir(122). Calismamizda, literatiirle uyumlu sekilde, istatistiksel
anlamli olarak, malignite, mortal grupta fazla goérildi. Mortal grupta 16 (%57,1)
hasta malignite taniliyken; diger grupta 202 (%20,4) hastada malignite saptandi.
(p<0,001)

Erken mortalite Klinik risk siniflamasina gére 66 (%6,5) hasta yiiksek riskli,
210 (%27,1) hasta orta riskli ,606 (%86,6) hasta diisiik riskli grupta yer aldi. 1019
hastanin 28’inde(%2.7) mortalite izlendi. Olenlerin 8’i (%36,4) yiiksek riskli grupta
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idi. Literatur bilgileri incelendiginde mortalite oranlarinin, yaklagik olarak ytiksek
risk grubunda %15, orta riskte %8.1 (%5-15), disiik risk grubunda %1, saptandigi
gorulmektedir(1,123).

Tiim hasta popiilasyonunun 558’1 (%54,8) tetiklenmemis, 461°1 (%45,2)
tetiklenmis PTE tanis1 almistir. Tetikleyici tespit edilemeyen hastalar yiksek riskli ve

mortal grupta daha sik goriildi.

Aralarinda anlamli fark tespit edilen laboratuar parametrelerini inceleyecek
olursak; yiiksek riskli grupta olanlarin, yiksek riskli grupta olmayanlara gore; D-
dimer, ProBNP, troponin, 16kosit sayisi, CRP, Ph, INR degerleri yiiksek, PCO2 ise
diisiik bulundu Olenlerde yasayanlara gore ; hemoglobin ve hematokrit diisiik; D-
dimer, INR, Pro-BNP yiiksek bulunmustur.

D-dimer, PTE’de negatif prediktif degeri yiiksek bir parametredir. Trombiis
yikiinii de gostermektedir. Her ne kadar hasta bazinda D-dimer yiiksekligi ile
PTE’nin klinik agirligi hakkinda yorum yapilamasa da; calismamizda oldugu gibi,
hastalig1 daha agir geciren grubun D-dimer ortalamasinin, hafif gecgiren gruba gore

yiiksek olmas1 olagandir.

ProBNP ve troponin, PTE’nin klinigi ile iligkili parametrelerdir. Sag
ventrikiil alisik olmadigi, ani gelisen ard yiik artis1 nedeni ile zorlanir. PTE’de klinigi
belirleyen temel mekanizma bu oldugu i¢in, ¢alismamizda oldugu gibi, yuksek riskli
ve mortal seyirli hastalarda daha yiiksek seviyelerde saptanmalar1 beklenmektedir.
INR yiiksekligi ise, 1ilgili koagulasyon faktorlerinin trombiis olusurken

kullanilmasina sekonder olabilir.

PTE’de ventilasyon/ perfiizyon dengesizligi ve fonksiyonel intrapulmoner
santlar hipoksiye neden olabilir. Bundan dolayr solunum merkezi uyarilir.
Gelisebilecek ploretik vasifli agrinin da yardimi ile sonugta hipoksi ve respiratuar
alkaloz goriilebilmektedir. Daha santral ve biiylik damarlarin tutulmasi daha sik
solunum yetmezligi ve daha sik sag ventrikiiler yetmezlik ile iliskilidir. YUksek riskli

grupta bu farkin goriilmesi bu nedenle olagandir.
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CRP ve I0kosit inflamatuar hastaliklarda artan, ozglin olmayan
parametrelerdir. Brancford ve ark. pediyatrik hasta grubunda yaptiklar1 ¢alismada;
CRP, IL-6, IL-8 ve TNF-alfa’ nin sistemik inflamasyonda artisi ile VTE gelisim riski
arasinda kolerasyondan bahsetse de heniiz validasyon saglanamamasi nedeniyle
klinik pratikte yeri yoktur. Biiyiiksirin ve ark. CRP’nin erken mortalite ile iligkisini
arastirdiklar1 ¢alisma sonucunda da CRP’nin pulmoner infarkt ve plevral efflizyon
gelisimi ile ilgili oldugu ancak prognoz ve prognoz ile iliskili diger parametrelerle

kolere olmadigini bulmustur(124,125).

Mortal ve mortal olmayan gruplarin; hemoglobin  sonuglar
karsilastirildiginda sirasiyla 11,2 (7,4-17,5) ; 12,6 (5,2-19,8), hematokrit sonuglari ise
33,5 (23,0-49,0);38,1 (20,5-60,8) bulunmus olup her iki durum i¢in p degeri <0,001
saptanmigtir. Doku oksijenizayonu (DO2, Oxygen delivery equation) formuli goz
oniine alindiginda, periferik doku oksijenlenmesinde etkili temelde {i¢ degiskenin;
kardiyak debi, hemoglobin, saturasyon rol oynadigi fark edilebilir. PTE
patofizyolojisini diisiiniirsek; V/P dengesizligi ve fonksiyonel santlar: hipoksiye;
artan sag ventrikill ard yiikii ventriikiiller arasi senkronizasyonu bozarak sol
ventrikiilin dolamadan kasilmasina ve sonugta kardiyak debide azalmaya yol acar.
Hipoksi pulmoner vazokonstriiksiyona dolayistyla artmis olan pulmoner vaskiiler
direncin daha da artmasma neden olur. PTE hastalarinda hipoksi hemen tedavi
edilmelidir. Miimkiin oldukg¢a pozitif basingdan da kac¢inmak gereklidir c¢ilinki
intratorasik basing artis1 da kardiyak debiyi azaltacaktir. Kllineve ark satiirasyonu <
%095 olan hastalarda mortalite riskinin arttigini tespit etmislerdir. Ayrica tedavi
edilmeyen hipoksi tasikardiye neden olup kardiyak debinin daha da diigmesine neden
olabilir. Tiim bu kardiyopulmoner kisir dongiiye bir de anemi eklenmesi doku
oksijenizasyonu ¢ikmaza siiriiyor olabilir. Kan transfiizyonu ise voliim yiikiinii
arttirarak sag ventrikiil disfonksiyonunda artisa neden olabilir. Mortal grubun daha
yasl ve komorbidite yiikii olan hastalar oldugu da unutulmamalidir. Wong ve ark.
PTE hastalarinda kan transflizyonu yapilmasinin hem kisa hem uzun donem
mortaliteyi arttirdigin1  gosteren ¢aligmalart mevcuttur. Bu konuda gelecek

caligmalara ihtiya¢ vardir(1,40,126).
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Embolinin BTPA ile anotomik olarak degerlendirilmesine gore, yuksek
riskli grupta blyuk damarlarda ve bilateral tutulum daha sik goriilmekteydi. Yuksek
riskli grupta bilateral tutulum 62 (%98,9) hastada izlenirken, diger grupta 454
(%56,2) hastada tespit edildi. (p<0,001).Embolinin morfolojik 6zellikleri gliniimiizde
klinik pratige ekstra fayda saglamamasi nedeni ile lizerinde durulmayan bir konudur.
Hasta bazli degerlendirmelerde yaniltici olabilse de ylksek riskli ve mortal grubun

emboli ylikiiniin iyi prognozlu gruba gore daha ¢cok olmasi olagandir.

Calismamizin kisitliliklar1 tek merkezli ve retrospektif bir degerlendirme
olmasinin yani sira inceledigimiz bazi1 degiskenler arasinda eksik verilerin olmasidir.
Yine de, literatiirde benzer calismalara bakildiginda c¢alismaya dahil edilen olgu

sayimiz oldukea yiiksektir.
6.SONUC

Charslon komorbidite indeksi pulmoner tromboemboli hastalarinda
hastane ici mortaliteyi 6n gormede fikir verebilecek faktorlerden biridir. Ancak
olgularin erken mortalite risk degerlendirmesi Charlson komorbidite indeksine gore
daha anlamli bir prognostik 6ngériicli olarak saptanmistir. Charlson komorbidite
skoru 5,5’un iizerinde olan olgular olumsuz prognostik siirecler acisindan daha
dikkatli izlenmelidir. Yas ve komorbiditeye bagh olarak ayrilan PTE alt gruplarinda
CCI degeri farkli olabilir, bunun i¢in daha ileri prospektif ¢alismalara ihtiyac vardir.
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