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OZET

Amagc: Pulmoner tromboembolizm (PTE) siklikla alt ekstremite olmak iizere derin vendz
dolasimda trombiis gelisiminin ciddi, sik goriilen ve Oliimciill seyredebilen bir
komplikasyonudur. PTE asemptomatik olgulardan dakikalar-saatler igerisinde hemodinamik
instabilite gelismesiyle Oliimle sonuglanabilen olgulara kadar oldukc¢a genis bir klinik
spektrum barindirmaktadir. Bu genis klinik spektrum nedeniyle tedavi yaklasimlar cesitli
farkliliklar gostermektedir. Bu tedavi yaklasimimin en dogru sekilde yapilabilmesi i¢in en
onemli nokta PTE ile ilgili mortalite riskinin degerlendirilmesidir. PTE iligkili mortalite
riskini hesaplamak i¢in gliniimiizde en sik kullanilan yontem PESI (Pulmonary Embolism
Severity Index) skorlamasinin sadelestirilmis ve daha kolay uygulanabilir hali olan
basitlestirilmis PESI (sPESI) skorlamasidir. Ancak sPESI skorunun da daha sonralar1 ¢esitli
kisithiliklart oldugu gosterilmistir. Bu kisitliliklarin en 6nemlileri sPESI’nin diisiik spesifiteye
sahip olmas1 ve kardiyak biyobelirteg pozitifligi olan bazi hastalarin sPESI skorundan 0 puan
alarak diisiik riskli olarak nitelendirilebilmesi olarak belirtilmektedir. Bunlara ek olarak sPESI
skorlamasi1 yalnizca klinik bulgular1 temel alan bir skorlama sistemidir. Radyolojik,
ekokardiyografik, biyokimyasal olarak gorece yeni ve artik daha ulasilabilir olan, tanida ve
takipte klinisyenlere yardimci olan belirtecleri icermemektedir. Bundan dolayr sPESI
skorlamasinin PTE hastalarinin 30 giinlik mortalitesini 6ngérmedeki giiclinii artirmaya
yonelik yeni ¢alismalara ihtiya¢ duyulmustur. Calismamizin amaci, PTE hastalarinin risk
degerlendirmesinde klinikte yaygin olarak kullanilan sPESI’yi, bazi radyolojik ve laboratuvar
parametreler ile birlikte degerlendirerek bu parametrelerin  sSPESI'nin duyarlilbik ve
Ozgilliglinlin artmasina katkilarini arastirmaktir.

Gere¢c ve Yontem: Calismamiza 01.01.2020-01.06.2021 tarihleri arasinda T.C. Saglk
Bakanligi Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesi acil
servisine ya da gogiis hastaliklar1 poliklinigine basvurarak pulmoner BT anjiografi veya
ventilasyon-perfiizyon sintigrafisi ile PTE tanist almis 496 hasta dahil edilmistir. Hastalarin
sistemden kayitli klinik seyirlerinden sPESI skorlari, HBYS iizerinden laboratuvar (d-dimer,
NT-proBNP, troponin, LDH, albumin, CRP, LEN/CRP, N/L, laktat) ve radyolojik verileri
(PAD, PAD/AORT, RVD, RVD/LVD) retrospektif olarak incelenmistir.

Bulgular: Caligmaya dahil edilen 496 hastanin 261 (%51,8) tanesi kadin ve 235 (%48,2)
tanesi erkekti. SPESI’ye gore hastalarin 199 tanesi (%40,3) bir aylik mortalite agisindan diigiik
riskli, 297 tanesi (%59,7) de yiiksek riskli olarak belirlendi. Hastalarin yas ortalamasi genel
grupta 63+16,2 yil, sPESI diisiik riskli grupta 56+15 yil ve yiiksek riskli grupta 67+15,7 yil
olarak saptandi. Tiim hastalardan 12 (%2,3)’si 30 giin igerisinde kaybedildi. sPESI’ye gore
yiiksek riskli hastalarda PAD, d-dimer ve CRP anlamli derecede yliksek saptanirken,
(p:0,024), (p:0,008), (p:0,036), albiimin diizeyi ise anlamli derecede diisiik bulundu(p:0,031).
N/L ve d-dimer diizeyinin yiiksek olmasi ile artmig mortalite arasinda anlamli iligki saptandi
(p:0,016, p:0,031) (AUC:0,742, AUC:0,668). sPESI, sPESI+N/L, sPESI+d-dimer ve
sPESI+d-dimer+N/L’'nin mortaliteyi anlamli bir sekilde ©ngordiikleri saptanarak AUC
degerleri sirastyla 0,706; 0,777; 0,712; 0,782 olarak belirlendi. Otuz giinliik mortaliteyi
ongérmede sPESI’nin sensitivitesi %100, spesifitesi %41,1, PPD %4 ve NPD%100 olarak
hesaplandi. sPESI+d-dimer+N/L birlikte ele alindiginda 30 giinliik mortaliteyi 6ngérmede
sensitivitesi %100, spesifitesi %56, PPD %5,3 ve NPD %100 olarak belirlendi.



Sonu¢: Calismamizda PTE hastalarinda bir aylik mortaliteyi N/L’'nin, sPESI ve d-dimer
diizeyine gore daha dogru gosterdigi, en iyi sonucun ise sPESI, d-dimer ve N/L
kombinasyonu ile elde edildigi ve yalanci negatif sonuglarda azalma oldugu saptanmuistir.

Anahtar sozciikler: Pulmoner emboli, PESI, basitlestirilmis PESI, Notrofil-Lenfosit orani, d-
dimer



ABSTRACT

Objective: Pulmonary thromboembolism (PTE) is a serious, common and fatal complication
of thrombus development in the deep venous circulation, often in the lower extremities. PTE
has a wide clinical spectrum ranging from asymptomatic cases to cases that can result in death
with the development of hemodynamic instability within minutes-hours. Because of this wide
clinical spectrum, treatment approaches show various differences. The most important point
for this treatment approach to be carried out in the most accurate way is the evaluation of the
mortality risk related to PTE. The simplified PESI (sPESI) scoring, which is a simplified and
more applicable version of the PESI (Pulmonary Embolism Severity Index) scoring, is the
most commonly used method to calculate the risk of mortality associated with PTE. However,
the sPESI score was later shown to have various limitations. The most important of these
limitations are the low specificity of sPESI and the fact that some patients with cardiac
biomarker positivity can be classified as low risk by getting 0 points from the sSPESI score. In
addition, SPESI scoring is a scoring system based on clinical findings only. It does not include
radiological, echocardiographic, biochemical markers that are relatively new and now more
accessible, helping clinicians in diagnosis and follow-up. Therefore, new studies are needed to
increase the power of sPESI scoring in predicting 30-day mortality in PTE patients. The aim
of our study is to evaluate the sPESI, which is widely used in the clinic in the risk assessment
of PTE patients, together with some radiological and laboratory parameters and to investigate
the contribution of these parameters to the increase in the sensitivity and specificity of SPESI.

Materials and Methods: Our study was conducted between 01.01.2020-01.06.2021 by total
of 496 patients who were admitted to the T.C. Ministry of Health Marmara University Faculty
of Medicine Pendik Training and Research Hospital emergency department or chest diseases
clinic and diagnosed with PTE by pulmonary CT angiography or ventilation-perfusion
scintigraphy were included. sPESI scores from the clinical course of the patients registered in
the system, laboratory (d-dimer, NT-proBNP, troponin, LDH, albumin, CRP, LEN/CRP, N/L,
lactate) and radiological data (PAD, PAD/AORT, RVD, RVD/LVD) were reviewed
retrospectively.

Results: Of the 496 patients included in the study, 261 (51.8%) were female and 235 (48.2%)
were male. According to sPESI, 199 patients (40.3%) were at low risk for one-month
mortality, and 297 (59.7%) were at high risk. The mean age of the patients was 63+16.2 years
in the general group, 56+15 years in the low-risk group with sPESI, and 67+15.7 years in the
high-risk group. Twelve (2.3%) of all patients died within 30 days. According to SPESI, PAD,
d-dimer and CRP were found to be significantly higher in high-risk patients (p:0.024),
(p:0.008), (p:0.036), and albumin levels were significantly lower (p:0.031). A significant
correlation was found between high N/L ratio and d-dimer level and increased mortality
(p:0.016, p:0.031) (AUC:0.742, AUC:0.668). It was determined that sPESI, sPESI+N/L,
SPESI+d-dimer and sPESI+d-dimer+N/L significantly predicted mortality, and their AUC
values were determined as 0,706; 0,777; 0,712; 0,782 respectively. In predicting 30-day
mortality, the sensitivity of SPESI was 100%, specificity was calculated as 41,1%, PPD 4%,



and NPD 100%. When sPESI+d-dimer+N/L was taken together, its sensitivity was 100%, its
specificity was 56%, PPV was 5.3%, and NPD was 100% in predicting 30-day mortality.

Conclusion: In our study, it was found that N/L showed one-month mortality more accurately
than sPESI and d-dimer levels in PTE patients, the best results were obtained with the
combination of sPESI, d-dimer and N/L, and there was a decrease in false negative results.

Key words: Pulmonary embolism, PESI, simplified PESI, Neutrophil-Lymphocyte ratio, d-
dimer



ICINDEKILER

(0] Y 0 /28 i
07/ 4 AT ii
ABSTRACT ..oeeeururecsseesssssessssssssssssssssssssssssssssssssssssss ssssessssssssesssas smssssessssssesssssssssessssssssssssassnssessassnssnnn iv
ICINDEKILER ....oseureusessssessesssessssssssssssssesssessssssssssesssesssessssssssssssssesssesssessssssssssesssesssesssssesssssasesanens Vi
KISALTMALAR VE SIMGELER. ......ososccuresesssssssssssssssssssssssssssssssssssessesssssesssssssssassassassassassassasses viii
SEKILLER VE RESIMLER.......ocueuemsssnsessssssesssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssessssssssssssssssnes X
TABLOLAR .....oeueusessssssssesssssessssssssssssssssssssssessessesssssesssssessssssssssssssssssssssssssssssssssessessessessssnessssnssnsansaneas Xi
1.GIRIS VE AMAG ...cuerureruesssesssessssssessssssssssssssssss s sssssssssssssssssssssesssssassssssssssssssss s sasesssssassssssssss 1
26 29\) 20 T 33 0 T 1 1 23 2 3
2.0 TANIM cocnieiiiiticreeieteeceeetentescasceassascesssassassassssssasssssssssassassssssasssssssssassassssssnssassssssnssnssnssssssassnsesnssassnsesnssnssnsens 3
2.2 EPIdEMIYOI0]i..uuiiiiiiieeeniiiiiiiiieiesieierereeneeseesreeeennnssssessreeesnnsssssssssssennnsssssssssesnnnssssssssssssnnnssssssseseennnssssssnnanes 3
P = Y= 1= 3
2.4 SempPtom Ve BUIBUIAK ....... ittt ssee s s e eeenesssse s s s e e snnssssssssssesnnnssssssssssssnnnsssssssenesnnnnssssssnnnes 8
2.5 KIEINTK oeeeeiiieeiiiiiieiiiitieiiiieeeeeereneeetenesestenesestenssessenssessensssssanssssesnssssesnssssensssssensssssensssssensssssensssssensssssansssssannsns 8
2.6 Klinik Olasilik SKOPIamMalars c..cee.eeeeireeiiiirieiiiiireeiriirreersessneersessssseressssnssrssssssssssssssssssansssssssansssnsssansssanssnnns 9
2.7 TANI ceeuiiniieiieieecteetenceecrectessescesssasssssssssasssssssssassassssssssssssssssssssssssssnssassssssnsssssssssnssassssssnssassnsssnssassasennssnssnnsnne 10
2.8 Tedavi 6ncesi risk degerlendirmesi.....c..cee.ciiiiieeeeecccccrreree e ee e s e e s e ness e e s s s e sennnssssssssesennnnsssssssenes 12
2.9 TEOAVI.eeuuuirereuiirereiirereeiereresiereseseeresssesrensssssenssessensssssansssssansssssansssssenssssssssssssasssssesnssssesnssssssnssssansssssensssssanne 17
3.GEREC VE YONTEM ....covvuurerrersesessssssresssessssssssssssssesssesssessssssssssesssesssesssssssssssssesssesssesssssessesass 23
3.1 Arastirma TiPi V& YOI cuuuciiiiiiieiuniiiiiiiiieenmniiiiiiimesmmsiiiiiimeesmssssssiimssssssssssstimsssssssssssssmssssssssssssssssssssssssssssans 23
3.2 Hastalarin SeCIMIi . ... ciciiiiiiiiiiiiisiiiiiisisiisissssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssnns 23

Vi



3.3 Arastirma IMETOAU ......uuuiiiiiiiiiiiiiiiiiiisissssssssissssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssnns 24

3.4 IStatiStIKSEl ANGIIZ...c.ceveeeerrererrerinreereiestrenessee st s e st s e e sse e see et s et sse e sssse st sse st ssesasaesessssessssessssesesessensasessans 24
T 3 1 I 25
4.1 Hasta POPUIASYONU ...ciiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiisissssesisssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssnssnans 25
4.2 Yas ve cinsiyetin SPESI ile iligKiSi .....cccvvriiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiissssssessen 25
4.3 Yas ve cinsiyetin mortalite ile iligskiSi......cccccevviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiii 26
4.4 Klinik ve Radyolojik Parametrelerin bir aylik mortalite riski ile iligkisi .........coovcverririiiisinreeniiiiiiiieeeeenne, 27

4.5 Bir aylik mortalite riski ile istatistiksel olarak anlamli iligkisi saptanan parametrelerin Multipl Lojistik

REEIESYON ANQAIIZi.cceeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeneeeemmemememmemssesssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssnnss 28
4.6 Bir aylik mortalite riski ile istatistiksel olarak anlamli iliskisi saptanan parametrelerin ROC analizi .......... 29
4.7 Klinik ve Radyolojik Parametrelerin Mortalite ile HligKiSi........cceoerrerurrerrerierererrersensesseenssessessessssessessessessenns 30
4.8 Mortalite ile iligkisi saptanan parametrelerin multipl regresyon analizi .......cccccceeeeveeiiiiiiiieeicccceeeceeeeeeeeees 31
4.9 Mortaliteyle istatistiksel olarak anlamli iliskisi saptanan parametrelerin ROC analizi............ceeeeviiiiiinnnnnns 32

4.10 Mortaliteyle istatistiksel olarak anlamli iliski saptanan parametreler icin esik degeri belirleme ve bu

parametrelerin kategorik degiskenlere gevrilmesi.......cccccceeeeeeeeeeeeeeeeeeeemeneeememeeeeeeeemeeeeeseessesesssssesssssssssssssssssne 33
4.10.1 ROC analizine gore d-dimer koordinat noktalari ve olasi esik degerleri...............cccceeeiiiieecniniennen. 33
4.10.2 Olasi d-dimer esik degerlerinin mortalite ile iligkisi..............ccoooeriiiiiiiii e, 33
4.10.3 ROC analizine gére N/L koordinat noktalari ve olasi esik degerleri .............c..cccooovvveevieniieenieecieenee. 34
4.10.4 Olasi N/L esik degerlerinin mortalite ile iligkisi................cccoriiriiriirieierire s 34

4.11 Belirlenen esik degerlerine gore kategorik degiskenler elde edildikten sonra elde edilen ROC egrisi ..... 35

4.12 Parametreler sPESi ile birlikte ele alindiginda 0lusan ROC @FFiSi........ccerurreeeererreeseessessesseessessesseessessenses 36

4.13 sPESI+d-dimer+N/L birlikte ele alindiginda hastalarin dagilimi .......cceceeeeeeeiireeeiiieiccirreeeereeeeccreeeeeee e 36

4.14 sPESI+d-dimer+N/L’'nin sPESI ile Karsilagtirilmast.......cccvreeeeeereeriesreeeecsseeeeessseeeesssaneessssssesssssnsessssanesssssnns 37

S.TARTISMA ....ctiicimsmsassssnsnsssssssssssssssssssssas s ssssassssssss s se s sss s e e s s s s e e AR AR SE SRR R R AR SRR AR R SR RE SRR R R R R RERRR SR RE RS 40

LY 0) L0 o 44

7. REFERANSLAR ... crrrrcrncrncsssmssssssssssssssssmsssmsssssssssssssessmsssmsssmsssnssnns snsnsssnsssnssms sannssnsnsnensns 45

Vi



KISALTMALAR VE SIMGELER

PTE: Pulmoner tromboembolizm
PESI: Pulmoner emboli ciddiyet indeksi (Pulmonary embolism severity index)

SPESI: Basitlestirilmis pulmoner emboli ciddiyet indeksi(Simplified pulmonary embolism
severity index)

DVT: Derin ven trombozu

VTE: Veno6z tromboembolizm

PE: Pulmoner embolizm

KOAH: Kronik obstruktif akciger hastaligi

DMAMH: Diistik molekiiler agirlikli heparin

V/Q: Ventilasyon/perfiizyon

PVD: Pulmoner vaskiiler direng

BTPA: Pulmoner BT anjiografi

KTEPH: Kronik tromboembolik pulmoner hipertansiyon
AUC: Egri altinda kalan alan (Area under curve)

PERC: Pulmoner emboli diglama kriterleri (Pulmonary embolism rule-out criteria)
EKO: Ekokardiyografi

SPAB: Sistolik pulmoner arteryel sistolik basing

TAPSE: Trikispit kapagin aniiler planda sistolik yer degistirmesi (Tricuspid annular plane
systolic excursion)

BNP: Beyin natritiretik peptid (Brain natriuretic peptide)

NT-proBNP: N terminal proBNP

SH: Standart heparin

DOAK: Dogrudan etkili oral antikoagiilan

HIT: Heparin iliskili trombositopeni (Heparin induced thromboscytopenia)
INR: Uluslararasi diizeltme oran1 (International normalized ratio)

KVA: K vitamini antagonistleri
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HBY'S: Hastane bilgi yonetim sistemi

CRP: C-reaktif protein

LDH: Laktat dehidrojenaz
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N/L: Notrofil-Lenfosit orani
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RVD: Sag ventrikiil ¢cap1

RVD/LVD: Sag ventrikiil cap1-Sol ventrikiil ¢ap1 orant
PPD: Pozitif prediktif deger

NPD: Negatif prediktif deger
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1.GIRIS VE AMAC

Pulmoner tromboembolizm (PTE), siklikla alt ekstremite olmak iizere derin vendz
dolasimda trombiis gelisiminin; ciddi, sik goriilen ve Oliimciil seyredebilen bir
komplikasyonudur. Hastanede yatan hastalarda en sik karsilasilan tiglincii 6liim sebebi oldugu
saptanmuistir(1).

PTE tanisimt koymak ig¢in Oncelikle klinik olasilik hesaplanir, ardindan diisiik riskli
hastalarda PTE’yi dislamak i¢in d-dimer diizeyi bakilir ve sonrasinda goriintiilleme
yontemlerinden yararlanilir. Klinik olasilig1 saptamak i¢in glinimiizde Wells ve Geneva gibi
skorlama sistemleri kullanilmaktadir. D-dimer ise en basit tabirle bir fibrin yikim iirlintidiir ve
tromboz varhiginda kan seviyeleri yiikselmektedir. Diger bircok baska durumda da
ylikselebilecegi i¢cin PTE i¢in spesifik degildir ancak; PTE icin %97-%100 aras1 negatif
prediktif degeri vardir. Bu nedenle gereksiz tetkiklerden kaginmak i¢in PTE siiphesi diisiik
olan hastalarda siklikla bagvurulmaktadir. Diisiik riskli hastalarda PTE olasiligi %10 iken, bu
hastalarda d-dimer negatif ise PTE olasilig1 %]1’in altina inmekte ve PTE i¢in ek inceleme
yapilmasi Onerilmemektedir. Pulmoner BT anjiografi kesin taniyr koymak igin en sik
basvurulan yontemdir. Tan1 koymadaki yiiksek basari sansinin yani sira, akciger parankiminin
degerlendirilmesi imkanin1 vererek olasi diger tanilar1 ekarte edebilmesi ve nispeten daha
kolay ulasilir olmasi tercih sebebidir. Alternatif tan1 yontemi olarak ventilasyon-perfiizyon
sintigrafisi de kullanilmaktadir(1).

PTE asemptomatik olgulardan dakikalar-saatler igerisinde hemodinamik instabilite
gelismesiyle oliimle sonuglanan olgulara kadar olduk¢a genis bir klinik spektrum igerdigi
bilinmektedir. Bu genis klinik spektrum nedeniyle tedavi yaklasimlari gesitli farkliliklar
gostermektedir. Bu tedavi yaklasiminin en dogru sekilde yapilabilmesi i¢in en Onemli
noktanin mortalite riskinin degerlendirilmesi oldugu belirtilmektedir(2).

PTE iliskili mortalite riskini hesaplamak i¢in giiniimiizde en sik kullanilan yontem PESI
(Pulmonary Embolism Severity Index) skorlamasinin sadelestirilmis ve daha kolay
uygulanabilir hali olan basitlestirilmis PESI skorlamasidir. PESI siif 1-2 veya sPESI 0
hesaplanan hastalar diisiik riskli olarak, PESI sinif 3-4-5 veya sPESI 1 veya daha yiiksek
hesaplanan hastalar ise ytiksek riskli olarak belirlenmektedir. sPESI skoru yas, kanser dykiisii,
kronik kalp veya akciger hastaligi, sistolik kan basinci ve arteriyel oksijen satiirasyonu gibi
alt1 degisken ile hesaplanmaktadir(3).

Klinik pratikte yaygin olarak kullanilan bu skorlama sisteminin en 6nemli kisitliliginin,
diisiik riskli hastalarda diisiik sensitiviteye sahip olmasi ve ayrica genel olarak spesifikliginin
diisiik olmas1 oldugu belirtilmektedir. SPESI skorunun PTE hastalarinda 30 giinliik mortaliteyi
ongormede %94 sensitivite ve %40 spesifiteye sahip oldugu gosterilmistir(4). Bir baska
caligmada ise sPESI den O puan alarak diisiik riskli saptanan hastalarin %30 kadarinin sag
kalp dilatasyon bulgularinin ve/veya kardiyak biyobelirte¢ pozitifliklerinin oldugu
saptanmistir(5).



Bunlara ek olarak sPESI skorlamasi yalnizca klinik bulgular1 temel alan bir skorlama
sistemidir. Radyolojik, ekokardiyografik, biyokimyasal olarak gorece yeni ve artik daha
ulagilabilir olan, tanida ve takipte klinisyenlere yardimci olan belirtegleri igermemektedir.
Bundan dolay1 sPESI skorlamasimin PTE hastalarinin 30 giinliik mortalitesini dngdérmedeki
giiciinii artirmaya yonelik yeni ¢aligmalara ihtiya¢ duyulmustur.

Ornek vermek gerekirse; SPESI skoruna ek olarak pH, diyastolik kan basinci, inferior vena
cava kontrast refliisii, vazopressor ihtiyaci gibi parametreler eklenerek olusturulan skorlama
sisteminin PTE hastalarinda 30 giinlilk mortaliteyi Ongdrmedeki sensitivitesi %84.9,
spesifitesi %83 olarak hesaplanmis ve sPESI’den daha sensitif bulunmustur(6). Yine 4661
hastanin dahil edildigi bir meta-analizde PTE hastalarinda BT ile saptanan sag kalp
dilatasyonunun ve sag ventrikiil/sol ventrikiil oranindaki artisin mortalite ile iligkili oldugu
gosterilmistir(7).

Calismamizin amaci, PTE hastalarmin risk degerlendirmesinde klinikte yaygin olarak
kullanilan sPESI’yi1, bazi radyolojik ve laboratuvar parametreler ile birlikte degerlendirerek bu
parametrelerin sSPESI’nin duyarlilik ve 6zgiilliiglinlin artmasina katkilarini aragtirmaktir.



2.GENEL BIiLGILER

2.1 Tanim

Pulmoner tromboemboli (PTE), pulmoner arteriyel sistemin herhangi bir seviyesinde
tikaniklik olmasi ve tikanikligin distaline kan akiminin azalmasi ya da olmamasi durumudur.
Trombiis siklikla alt ekstremite derin vendz sisteminden koken alir. Basta derin ven trombozu
(DVT) ve PTE olmak iizere venodz sistemde tromboemboli gelismesi vendz tromboembolizm
(VTE) olarak adlandirilmaktadir(8).

Pulmoner embolizm (PE) ayn1 zamanda tiimér, yag, amnion sivisi, parazit, yabanci cisim
gibi farkli nedenlere bagli olarak olusabilmektedir. Bu durum nontrombotik PE olarak
adlandirilmaktadir(9).

PTE semptomlarin ortaya ¢ikis siiresine gore akut, subakut ve kronik olarak; hemodinamik
duruma goére masif ve submasif olarak; anatomik lokasyona goére saddle, lober, segmental,
subsegmental olarak ve son olarak da semptomlarin varligina goére semptomatik veya
asemptomatik olarak siniflandirilmaktadir(9).

2.2 Epidemiyoloji

PTE yillik insidans1 yaklasik 100.000 kiside 60-120 arasinda gdsterilmektedir. Hastane igi
mortalitesinin yaklasik %14, 90 giinliikk mortalitesinin %20 civarinda oldugu bildirilmektedir.
ABD’de yillik yaklasik 60.000-100.000 arasi pulmoner emboli iligkili 6liim gerceklestigi
tahmin edilmektedir. Ayni zamanda hastanede meydana gelen Oliimlerin %10’unu
olusturmaktadir ve postoperatif meydana gelen Oliimlerin en sik sebebi olarak
gosterilmektedir(10, 11).

VTE cogunlukla ileri yasin hastaligidir. Yapilan ¢aligmalarda, ortalama yas 50 tizerindedir.
Farkli caligmalarda farkli rakamlar olsa da olgularin yaris1 65 yas ve istiidiir; yas arttikca
VTE riski de artmaktadir(12, 13).

Gebelik ve oral kontraseptif kullanimi gibi kadinlara 6zel risk faktorleri disinda, iki cinsiyet
icin VTE goriilme orani, niiks ve mortalite benzer bulunmustur(14).

2.3 Patogenez

Venoz sistemde trombiis olusumunda baslica rol alan 3 faktor bilinmektedir. Virchow triadi
olarak da anilan staz, endotel hasar1 ve hiperkoagiilabilite trombiis olusumuna sebep
olmaktadir. Staza yol acan en sik sebepler yaslilik, immobilizasyon, konjestif kalp yetmezligi
olarak gosterilmektedir. Enfeksiy6z ve non enfeksiy6z inflamasyonun ya da kronik
hipokseminin endotel biitiinliigiinde ve fonksiyonunda bozulmaya neden olabildigi
bilinmektedir. Nefrotik sendrom, antifosfolipid sendromu, protein C ve S eksiklikleri, faktor
VV  Leiden mutasyonu gibi durumlar da hiperkoagiilabilite nedenleri olarak
gosterilmektedir(15, 16).

VTE i¢in en sik kalitsal risk faktorii faktor V Leiden mutasyonudur ve %5 sikliginda
goriildiigii  bildirilmektedir. Daha sonra protrombin gen mutasyonu, protein C, S ve
antitrombin III eksiklikleri sirasiyla gériilmektedir. Homosisteinemi ve metilen tetrahidrofolat

3



rediiktaz (MTHFR) gen mutasyonu normal popiilasyonda da yiiksek oranda saptanmalari
nedeniyle anlamli risk faktorleri olarak degerlendirilmemektedir(17-19). Trombofilinin
agirhigr da VTE olusma riski ig¢in 6nemli bir faktordiir. Tek heterozigot mutasyon hafif olarak
degerlendirilirken, homozigot mutasyonlar veya birden fazla heterozigot mutasyon agir
trombofili olarak degerlendirilmektedir(20).

Nefrotik sendromu olan hastalarda antitrombin III basta olmak iizere antikoagiilan
proteinlerin {iriner sistem yoluyla kayb1 tromboza ve PTE ye yatkinlik yaratmaktadir(21).

KOAH, COVID gibi hipoksi ve inflamasyonla seyreden durumlarda da endotel
disfonkisyonu ve koagiilopati PTE i¢in yiiksek risk olusturmaktadir(22).

VTE igin birgok risk faktorii tanimlanmistir. Gegirilmis VTE Oykiisii, major travma, aktif
kanser, cerrahi, obezite ve eslik eden kalp hastaliklart major risk faktorleri olarak
belirlenmistir. VTE gelisimi i¢in en riskli kanserler; akciger, gastrointestinal, jinekolojik ve
beyin kanserleridir(23). Ozellike adenokarsinomlarin miisindz bir madde salgilayarak
koagiilasyona egilim yarattiklar1 i¢in PTE agisindan yiiksek risk olusturduklar1 bilinmektedir.
Gezici ve tekrarlayict trombofilebitlerle karakterize Trosseau belirtisi ilk olarak pankreas
kanserli hastalarda gdzlenmis olup pareneoplastik durumun bir pargasi olarak ve kanserin ilk
belirtisi olarak karsimiza g¢ikabilmektedir(24). Metastatik kanserlerde risk daha yiiksektir.
VTE, kanser olgularinda mortaliteyi arttirmaktadir(25).

Cerrahi, trombotik olaylar1 artiran baslica etmenlerden kabul edilmektedir. Ozellikle
ortopedik, major vaskiiler cerrahiler ve kanser cerrahisinde bu risk artmaktadir. Bununla
beraber operasyonun siiresi, immobilizasyon siiresi ve anestezi stiresi gibi faktorler de risk
durumunu etkilemektedir. Yarim saatten uzun siiren genel anestezi PTE i¢in risk faktori
olarak kabul edilmektedir. DMAH 6zellike bu gruplarda profilaktik olarak 6nerilmektedir(26-
28).

Yag embolisinin patogenezi ise heniiz net olarak agikliga kavusturulamamistir. En ¢ok
kabul goren teoriler travma sonrasi fiziksel etki ile vendz sisteme yag embolisinin karigmasi,
lipaz teorisi ve serbest yag asitleri teorileridir. Lipaz teorisinde travma ve kirik dykiisii olan
hastalarda lipazin %50-70 arasinda arttig1 ve lipaz seviyeleri ile yag embolisinin klinik
seyrinin korelasyonu oldugu gosterilmistir. Serbest yag asidi teorisinde ise bu asitlerin
histotoksik  6zellikleri nedeniyle damar yapisimi bozarak bu duruma yol actigt
diistinilmektedir(29).

Yag embolisinde PTE’de goriilen solunumsal semptomlar ve tasikardiye ek olarak petesi,
yiiksek ates, retinal degisiklikler (atilmig pamuk tarzinda eksuda alanlar1 ve damar gevresinde
hemoraji alanlar1) ve yiiksek sedimentasyon goriilebilmektedir. Tedavisine ve Onlenmesine
yonelik bir¢cok ¢alisma yapilmistir. Kortikosteroidler bir randomize kontrollii ¢alismada yag
embolisini onlemede etkili bulunmustur. Ancak baska c¢alismalarla desteklenemedigi i¢in
rutin olarak 6nerilmemektedir. Tedavi mevcut durumda nonspesifik destek tedavisidir(29).

Hava embolisi ise daha ¢ok otururur pozisyonda kraniyotomi, posterior fossa ve boyun
cerrahileri, laparoskopik islemler ve santral kateter islemleri sirasinda goriilmektedir.



Dolagima gecen hava miktari ile klinik gidis iligkilidir. Hava miktar1 <0.5ml/kg oldugunda
hafif solunumsal semptomlar, 0,5-2 ml/kg oldugunda hipotansiyon, nefes darligi, myokardiyal
iskemi ve >2ml/kg oldugunda sag kalp yetmezligi ve kardiyovaskiiler kollaps
goriilebilmektedir. Onlemede oturur pozisyonlardaki cerrahilerden kagmnmak, Kateter
yerlestiriken trandelenburg pozisyonunu kullanmak Onerilmektedir. Hava embolisinden
stiphelenildiginde hastanin trandelenburg pozisyonunda ve sol yana doniik yatirilmasi,
havanin sag ventrikiil apeksinde toplanmasini saglayarak obstriikksiyon olusumunu
engellemektedir. Yine islem sirasinda Kklinisyenin gozlemi ve hava embolisinden
stiphelenmesi tani1 i¢in en 6nemli noktalardan biri olarak gosterilmektedir(30).

VTE olusumuna yatkinlik yaratan risk faktorleri Tablo 1’de gosterilmistir.

Tablo 1. VTE icin risk faktorleri(4)

Major risk faktorleri (risk orani > 10 kat)

=  Major travma

= Son 3 ayda gecirilmis MI

=  Gegirilmis VTE

= Alt eksremitede kirik

= Kalp yetersizligi ya da atriyal fibrilasyon/flutter nedeniyle son 3 ay i¢inde
hastane yatis1

= Kalca veya diz protezi

= Spinal kord hasari

Orta risk faktorleri (risk oram 2-9 kat)

= Kan transfiizyonu

= Oral kontraseptif tedavi

= Eritropoez uyarici ajanlar

= Enfeksiyon (6zellikle pndmoni, idrar yolu enfeksiyonu ve HIV)
= Artroskopik diz cerrahisi

=  Otoimmiin hastalik

= Santral venoz kateter

= Kemoterapi

Zayif risk faktorleri (risk orani <2 kat)

» leri yas
= QObezite
= Gebelik

= Diabetes Mellitus

= Avrteriyel hipertansiyon

=  Uzun siire hareketsiz oturmak (ugak, araba yolculugu)
= Varikoz venler



Immobilizasyon, kan akimindaki yavaslama ya da durma nedeniyle PTE riskini
artirmaktadir. Ozellikle yataga bagimli hastalarda, konjestif kalp yetmezligi, artitmisi olan ve
alt ekstremite operasyonu gegiren hastalarda bu risk fazladir. Ayrica uzun siireli hareketsiz
yolculuklarda(4 saat ve iizeri) ve yatan hastalarin en az 3 glin immobil kalmas1 durumlarinda
da PTE riskinin arttig1 bildirilmistir(31, 32).

Bunlara ek olarak hormon replasman tedavileri, &strojen iceren oral kontraseptifler, kan
transflizyonu, eritropoez uyarici ajanlar ve inflamatuar siiregler(enfeksiyonlar,vaskiilitler)
onde gelen risk faktorleridir(9).

Pulmoner tromboembolizmin patofizyolojisi 3 temel baslik altinda incelenebilir. Bunlar;
gaz degisiminde bozulma, kardiyovaskiiler degisiklikler ve iskemidir. Akut PTE pulmoner
arteriyel agacin kan sirkiilasyonunu bozmanin yaninda alveoller ve kapiller damarlar
arasindaki gaz aligverisini de bozmaktadir. Gaz aligverisindeki bu  bozukluk
ventilasyon/perfiizyon oranindaki bozulma nedeniyle olugmaktadir(33, 34).

Alveoliin saglam oldugu, perfiizyonun ise kismen bozuldugu durumlarda, ventilasyon
normal iken perflizyon azaldigindan V/Q orani artmistir. Buradan ¢ikan kan, perflizyona gore
daha iyi ventile oldugundan oksijeni yiiksek, karbondioksiti diisiik olur. Bu da fizyolojik olii
bosluk olarak adlandirilmaktadir. Perfiizyon tamamen kaybolursa ventilasyon normal devam

ederken perfiizyon=0 olacagindan, V/Q orani sonsuz olacaktir. Bu da 6lii bosluk solunumu
olarak adlandirilmaktadir(35).

V/Q Dengesizligi

FIZYOLOJIK
SANT

FIZYOLOJIK
OLU BOSLUK

OLU BOSLUK
SOLUNUMU

Vent: Normal
Perf: Normal
V/Q: 0.8-1

Vent: Azalmus
Perf: Normal
V/Q: Azalms

Vent: Normal
Perf: Azalmis
V/Q: Artmis

Vent: Normal
Perf: 0
V/Q ~

Hipoksemi, hipokapni, solunumsal alkaloz arteryel kan gazi analizinde PTE’de goriilebilen
bulgulardir(36). Hasta sokta olmadig1 ya da solunum kaslar1 yorulmadig: siirece hiperkapni ve
asidoz, PTE’de beklenen bulgular degildir.



Kardiyovaskiiler degisikliklerden bahsetmek gerekirse; pulmoner vaskiiler yatagin trombiis
materyali ile mekanik olarak tikanmasinin yaninda hipoksiye sekonder ortaya ¢ikan
vazokonstruksiyon dnemli rol oynamaktadir. Sonug olarak pulmoner vaskiiler direngte (PVD)
artig goriilmektedir. Pulmoner arteriyel yatagin %30-50 sinin tikanmasi ile pulmoner arter
basinci artmaktadir. Bunu sag ventrikiil basing artis1 izler. Sag ventrikiiliin oksijen
ihtiyacindaki artig, sag ventrikiile oksijen sunumunun azalmasi, sag ventrikiiliin diyastolik
disfonksiyonu gibi durumlarin ortaya ¢ikmasi sonucu sag ventrikiil debisi diismektedir. Bunu
sol ventrikiil onyiikiiniin diistisii izler ve sonrasinda sol ventrikiil debisinin diisiisiiyle
hipotansiyon ve obstruktif sok tablosu goriilebilmektedir(37).

Pulmoner enfarktiis, distal pulmoner arterlerin tikanmasi sonucu iskemiye, kanamaya ve
nihayetinde akciger parankiminin nekrozuna yol agar. En yaygin olarak akut pulmoner
tromboembolizmden kaynaklanir ve bildirilen insidans1 yaklasik %30'dur. Akcigerler
bronsiyal arter, pulmoner arter ve havayollar1 olmak iizere li¢ kaynaktan oksijenlenmektedir.
Bu ii¢ kaynaktan ikisinin etkilenmesi pulmoner enfarkta neden olabilmektedir. Bu nedenle
onceden KOAH, bronsektazi, fibrozis gibi yapisal akciger patolojileri olan hastalarda enfarkt
daha sik goriilmektedir. Pulmoner arterin tikanmasini takiben, bronsiyal arterler pulmoner
kapillerlerin birincil perflizyon kaynagi olarak ise alimir. Bronsiyal dolagimdaki nispeten
yiiksek kan basinci, kilcal kan akisinda bir artisa neden olarak eritrositlerin ekstravazasyonuna
(yani alveoler kanama) yol acar. Bu kanama geri emilemezse doku nekrozu ve infarktiise
neden olur(38).

Sekil 1. Akut pulmoner tromboembolizmde hemodinamik kollaps ve 6liime yol acan
faktorler(2)

Pulmoner Tromboembolizm

Anatomik obstrilksiyon MNaorohGmoral aktivasyon

| }

Pulmoner arter basinci 1‘
Sag ventrikil basinc: f

| Sag ventrikill duvar gerilimi 'f }—

\ I Sag ventrikil oksijen intiyact |
Sag ventrikiil ) o .
dilatasyonu/disfonksiyonu ———  Sag ventrikiil iskemisi —-——
Sag wentrikil output + | [ interventrikiiler septal gift | Sag wventrikiile oksijen sunumunda ; |
I Sel ventrikdl preload * | | Koroner perfiizyon * |“‘—
| Sistemnik perfizyon * T
| Sol ventrikiil output | | Hipotansiyon |
| Obstriktif sok |
| Oliiim |




2.4 Semptom ve bulgular

PTE tanisinda spesifik semptom olmadigi i¢in tani zorlayici olabilmektedir. Bu sebeple
klinik olarak PTE den sliphelenmek en 6nemli noktalardan birisidir. PTE i¢in en sik semptom
nefes darligi, en sik goriillen bulgu takipnedir. Ozellikle ani baslangich dispne, tasikardi
ve/veya gogiis agrisi ile bagvuran ve akciger grafisi normal saptanan, incelemeler arasinda
tutarsizliklar izlenen hastalarda PTE mutlaka akla gelmelidir. Yine agiklanamayan senkop,
hemoptizi, DVT bulgular1 PTE i¢in kuskulanilmasi gereken durumlar olarak
gosterilmektedir(39-42).

Tablo 2. Pulmoner tromboembolizmde semptom ve bulgular(2)

Semptomlar Klinik Bulgular
Sik gérillenler (> %50) * Takipne (> 20/dakika)
« Dispne » Tagikardi (> 100/dakika)
* Ani baglayan dispne * Anksiyete
* Ploretik gogus agns: * Ales
Daha az sikhikla gérillenler (%16-49) * Bacakta sigme/hassasiyet
« Clesiiriik * Gogis duvaninda hassasiyet

+ Bas danmesifpresenkop » Sibilan ronkisler

« Sad ventrikil yetmezligi bulgulan

* Senkop . .
(om. boyun venlerinde distansiyon, sag ventrikiler 5.}

+ Bacakta sisme, agn
Nadir gariilenler (< %15)
* Yavas baslangigh dispne
* Orfopne
* Hemoptizi
* Anjina benzeri gogs agnsi
* Palpitasyon
* Wheezing
* Carpinti

2.5 Klinik

PTE klinik olarak asemptomatik seyirden, hemodinamik instabilite ve 6liime kadar giden
genis bir klinik spektrumda goriilebilmektedir. Pulmoner arteriyel damar yataginin
%350’sinden fazlas1 tikandig1 zaman ani baslayan dispne ile hipotansiyon ve sonrasinda sok
tablosu gelisebilmektedir(43, 44).

Olgularin %60-70 kadarinda ise daha periferik yerlesimli ve kiigiik trombiisler pariyetal
plevrada inflamatuar yanit baslatarak ploritik gogiis agrisina ve plevral siviya neden
olabilmektedir. Yine bu tarz olgularda hemoptizi goérece daha sik goriilmektedir(45).

Farkli klinik seyirlerden bahsetmek gerekirse PTE asemptomatik seyredebilmekte veya
insidental olarak saptanabilmektedir. DVT’si olan ve herhangi bir solunumsal sikayeti
olmayan bir grup hastanin dahil edildigi bir ¢alismada yaklasik %40 hastada PTE
saptanmistir(46). Yine insidental PTE prevalansini hesaplamak i¢in yapilan bir meta-analizde
insidental PTE prevalansi %2,6 olarak saptanmistir(47).



Pulmoner infarktus gelisen hastalarda 6n planda gogiis agrisi olabilir. Yapilan bir ¢calismada
pulmoner infarktusu olan hastalarda gogiis agris1 %65 oraninda goriiliirken , diger grupta %39
olarak saptanmustir (p<0.01) (48).

Hastalar kliniklerine gére submasif ve masif olarak siniflandirilmaktadir. Masif emboli sok
tablosundaki hastay1 tanimlar. Sistolik kan basincinin 15 dk. boyunca <90 mmHg seyretmesi
ya da vazopressor ihtiyaci olmasi bu tanimlama i¢in yeterli goriilmektedir. Submasif emboli
ise hemodinamik olarak stabil olmasina ragmen sag ventrikiil disfonksiyonu olan hasta
grubunu tanimlar. Sag ventrikiil disfonksiyonu fizik muayene, EKO, BTPA ve kardiyak
biyobelirtegler yardimiyla saptanabilmektedir(49).

Hastalarin %1-4 kadarinda da KTEPH gelistigi bildirilmektedir. Akut PTE atag: sirasinda
pulmoner arter sistolik basinci>50 mmHg saptanan hastalarda KTEPH riski yiiksek
bulunmustur ancak diger taraftan bazi KTEPH tanili hastalarin ge¢misinde akut PTE atagi
oykiisii saptanmagi da belirtilmektedir(50).

2.6 Klinik Olasiik Skorlamalari

PTE icin spesifik bir semptom olmadig: i¢in tanida ¢esitli zorluklar mevcuttur. Diger
taraftan bakildiginda da PTE siiphesi ile aragtirilan hastalarin yalmizca %10 kadar1 PTE tanisi
almaktadir. Bu durumdan dolay1 klinik olarak PTE den siiphelenilen hastalarda klinik olasilik
skorlamalar1 gelistirilmistir(51).

Hastalar semptom, bulgu ve tasidiklari risk faktorlerine gore diisiik, orta ve yiiksek olasikli
olarak smiflandirilmaktadir. Bu siniflandirma ampirik tedavi yaklagiminda fayda saglamanin
yaninda goriintiilemeye gerek kalmadan PTE digslanmasina da fayda saglamaktadir. Wells ve
Modifiye Geneva(Cenevre) skorlama sistemleri gliniimiizde klinik pratikte en yaygin
kullanilan sistemlerdir(51).

Tablo 3. Wells ve basitlestirilmis Wells pulmoner tromboembolizm klinik tahmin
skorlamasi

Bulgu | Puan Basitlestirilmis

Derin ven frombozu semptom ve bulgutan varhigi 3.0 1

Alternatif tami clasihg dusiik 3.0 1

Tagikardi (> 100/dakika) 15 1

Son 4 hafta iginde immobilizasyon veya cemrahi Oykisi 15 1

Daha once derin ven trombozu veya pulmoner emboli 15 1

oykisi

Hemoptizi 1.0 1

Kanser varlig 1.0 1

Wells Basitlesgtirilmis Wells

< 2.0 puan: Diguk klinik olasiik 0-1 puan: PTE olasi dedil
2.0-6.0 puan: Orta klinik olasihk = 2 puan: PTE olasi

> 6.0 puan: Yiksek klinik olasihik
< 4 puan: PTE olasi degil
> 4 puan: PTE olas:



Tablo 4. Modifiye Geneva (Cenevre) ve basitlestirilmis skorlama

Bulgu Puan Basitlestirilmisg
> b5 yas 1 1
Daha énce derin ven trombozu veya pulmoner | 1
tromboembolizm Gykiisi
Bir hafta iginde cemahi veya ekstremite fraktir oykiisu 2 1
Akiif kanser varligi 2 1
Tek tarafli alt ekstremitede agn 3 1
Hemoptizi 2 1
Kalp hizi: 75-94/dakika | 1
Kalp hizi: > 95/dakika 5 2
Bacagin palpasyonu ile agn veya tek tarafl bacakta 4 1
odem-sislik
Modifiye Geneva Basitlestirilmis Geneva
0-3 puan: Disik olasilik 0-1: Digik olasik
4-10 puan: Orta olasilik 2-4: Orta olasihik
= 11 puan: Yilksek olasilik = 5: Yuksek olasilik
(-5 puan: PTE olasi degil 0-2: PTE olasi degil
> puan: PTE olasi = 3: PTE olasi

Klinikte en sik kullanilan bu iki skorlamanin basarilarini karsilastiran bir meta-analizin
sonuglart asagida gosterilmistir(52) (p<0,001)

Tablo 5.Wells ve Modifiye Cenevre skorlamalarinin karsilastirnmasi

Wells Modifiye Cenevre
AUC 0,778 0,693
Sensitivite %63,8-%79,3 %55,3-%73,6
Spesifite %48,8-%90 %44-%82,4

2.7 Tam

PTE tanisim1 koymak icin Oncelikle klinik olasilik hesaplanir, ardindan diisiik riskli
hastalarda PTE’yi dislamak i¢in d-dimer diizeyi bakilir ve sonrasinda goriintiilleme
yontemlerinden yararlanilir(53, 54).

D-dimer bir fibrin yikim {iriiniidiir ve kan seviyeleri trombiis varliginda artar ancak PTE
icin spesifik degildir. PTE i¢in negatif prediktif degeri ise yaklasik %97-100 arasinda
gosterilmektedir. Dolayisiyla klinisyenler tarafindan daha ¢ok PTE’yi dislamak amaciyla
kullanilmaktadir. Yasa gore uyarlanmis d-dimer esik degeri kullaniminin yagh hastalarda d-
dimerin performansini artirdigr goriilmiistiir. Bu nedenle 50 yasindan biiyiik hastalar icin

‘yasx10’ formiili kullanilarak mg/L cinsinden esik degeri kullanilmasi onerilmektedir(55,
56).
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Bunun yaninda klinik olasilifa gore hesaplanmis d-dimer kullanimi da Onerilmektedir.
YEARS algoritmasina gore (DVT varligi, hemoptizi, en olasi taninin PTE olmasi)
kriterlerinden herhangi biri yokken esik degerin 1000 mg/L, bu kriterlerden herhangi biri var
ise esik degerin 500 mg/L alinmasi 6nerilmektedir(57).

Genel olarak tan1 asamasinda iki durumda d-dimerin istenmesine gerek yoktur. Birincisi
diisiik klinik olasilikla beraber PERC parametrelerinin tamaminin negatif olmasidir. Bu
durumda PTE giivenle dislanabilmektedir. ikincisi ise PTE agisindan yiiksek siiphenin
(Wells>6, Cenevre>10) mevcudiyetidir. Ikinci durumda d-dimer goriilmeksizin direkt olarak
goriintiileme yapilmasi onerilmektedir(58).

Tablo 6. PERC(Pulmoner Emboli Dislama Kriterleri)

Tek tarafli bacak sigligi +1
Kalp hiz1 >99/dk +1
Onceki 4 hafta i¢inde cerrahi ya da immobilizasyon +1
Gegirilmis DVT ya da PTE +1
Hemoptizi +1
Yas >49 +1
spO2 < %95 +1
Ostrojen kullanim1 +1

Tanida yardimci1 goriintiilleme yontemlerinden bahsedecek olursak, akciger grafisinde
genellikle PTE i¢in spesifik bir bulgu yoktur. Ancak ¢izgisel atelektaziler, plevra sivisi, plevra
tabanli opasiteler, genis pulmoner arter gibi bulgular bizi PTE’ ye yonderilebilmektedir(59).

Akciger sintigrafisinin kullanimi &zellikle BTPA (Pulmoner BT anjiografi) sonrasi
azalmigtir. Perfiizyon sintigrafisinde etkilenen akciger segmentlerinde azalmis perfiizyon ile
birlikte ventilasyonun normal olmasi(miss-match) goriiliir. Perflizyon sintigrafisi, pulmoner
arterlerdeki perfiizyon defektlerini saptamada duyarli fakat 6zgiil olmayan bir testtir. BTPA
kadar istenilen anda ¢ekilememesi, PTE icin sensitivitesinin daha diisiik olmasi ve olasi
alternatif tanilart BTPA kadar iyi gosterememesi nedeniyle ilk tercih degildir. Giiniimiizde,
BTPA’nin bulunmadig: yerlerde, klinik olasiligin yiiksek ancak BTPA’nin tanisal olmadigi
durumlarda, kontrast madde allerjisi dykiisii veya bobrek yetersizligi olan hastalarda alternatif
tan1 yontemi olarak V/Q sintigrafisi kullanilabilir(60-62). Yapilan ¢alismalarda planar V/Q
sintigrafisinin %64 sensitivite, %72 spesifiteye sahip oldugu, SPECT V/Q sintigrafisinin
%100 sensitivite ve %87 spesifiteye sahip oldugu bildirilmektedir(63).

BTPA klinik pratikte PTE tanisinda en ¢ok basvurulan tanisal goriintilleme yontemidir.
Yapilan bir ¢alismada PTE tanisindaki sensitivitesi %83 spesifitesi %96 bulunmustur(64).
Pulmoner arter yataginda trombiisleri subsegmental dallara kadar gosterebilmektedir. Aym
zamanda olas1 diger tanilar1 (pndmoni, plevral efiizyon, mediastinal patolojiler) dislama
konusunda da diger goriintiileme yontemlerine gore daha basarili bulunmustur. Diisiik ve orta
riskli klinik olasilig1 olan hastalarda negatif BTPA, PTE tanisin1 dislamak igin yeterlidir.
Ancak yliksek klinik olasiligi olan hastalarda BTPA negatif saptandiginda ek testlere
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bagvurarak (akciger sintigrafisi, alt ekstremite venoz doppler USG, EKO) PTE varliginin
arastirtlmasi onerilmektedir(9).

Alt ekstremite vendz doppler ultrasonografi PTE vakalarinin ¢ogunun kaynagi olan alt
ekstremite derin venoz sistemini degerlerdirmek i¢in siklikla kullanilmaktadir. PTE tanis1 alan
hastalarm %70 kadarinda DVT saptandign  bildirilmistir.  Ozellikle BTPA igin
kontraendikasyonu bulunan hastalarda ve gebelerde DVT gosterilmesiyle PTE i¢in daha ileri
incelemeye gerek olmadan antikoagiilan tedavi baslanabilmektedir(65, 66).

Ekokardiyografi ile PTE tanist genellikle konulamaz ancak PTE’nin yol acgabilecegi sag
ventrikiil fonksiyon bozuklugu EKO ile kolayca gosterilebilir. EKO ayrica ana pulmoner arter
ya da sag/sol pulmoner arterdeki trombiisleri gosterebilir. Ancak sag ventrikil ile ilgili
saptanan patolojiler herhangi bir kardiyopulmoner hastaliga sekonder de ortaya c¢ikmis
olabilir. Bu nedenle daha spesifik ekokardiyografik bulgular tanimlanmigtir. Sag ventrikiil
serbest duvar kontraktilitesinin sag ventrikiil apeksine kiyasla baskilanmis olmas1 (McConnell
isareti), trikiispit halkasal diizlem sistolik eksiirsiyonu (TAPSE) azalmast PTE ile uyumlu
EKO bulgulari olarak degerlendirilmektedir(67-69).

Tablo 7. PTE diisiindiiren EKO bulgular

Pulmoner arter sistolik basin¢ artisi SPAB = 4 x (Trikiispit yetersizligi hiz1)® +
tahmini sag atriyum basinci

D-shape septum Sag ventrikiiler basing artisina sekonder
septumun diizlesmesi

Artms sag ventrikiil sol ventrikiil orani >0,6 olmasi1 anlaml1

Mc Connell bulgusu Sag ventrikiil serbest duvarinda apekse gore
hipokinezi olmast

TAPSE <16 mm olmasi anlaml1

Akciger ultrasonografisi de diisiik maliyeti, kolay uygulanabilir olmasi, kontrast madde
veya radyasyon maruziyeti olmamasi, yatakbasi ve hizlica yapilabilmesi nedeniyle PTE
tanisinda onem kazanmistir. PTE siliphesi olan hastalarda yapilan bir ¢aligmada akciger
ultrasonografisi BTPA’da saptanan plevra tabanli enfarkt alanlari, konsolidasyon, atelektazi,
plevral eflizyon gibi PTE diisiinlidiiren bulgular1 %75 senstivite %89 spesifite ile saptamistir.
Sonug olarak negatif akciger ultrasonografisi PTE tanisim1 dislatmamaktadir. Ancak pozitif
USG bulgular1 6zellikle goriintiileme yapilamayan hastalarda tani i¢in olduk¢a faydal
goriilmistiir(70).

2.8 Tedavi oncesi risk degerlendirmesi

PTE tanis1 alan hastalar asemptomatik seyirden dakikalar iginde 6liimle sonuglanabilen
olgulara kadar genis bir klinik spektruma sahiptir. Bu nedenle PTE tanis1 alan hastalarda ilk
yapilmasi gereken hastalar1 ciddiyetine gore siniflandirmaktir. Tedavi plan1 da ciddiyete gore
sekillenecektir. Ciddiyet degerlendirmesinin baslangicini da hemodinamik instabilitenin
degerlendirilmesi olusturmaktadir(9).
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Tablo 8. PTE’de hemodinamik instabilite

Kardiyak arrest

Obstruktif sok

Persistan hipotansiyon

Kardiyopulmoner
resiisitasyon ihtiyaci

- Sistolik kan basinci < 90
mmHg

veya

- Yeterli sivi destegine
ragmen sistolik kan basincini
> 90 mmHg’da tutabilmek
icin vazopressor gereksinimi

- Sistolik kan basinct < 90
mmHg

veya

- Sistolik kan basincinda 40
mmHg’dan fazla distis (15
dakikadan uzun siiren ve yeni
baslamis aritmi, hipovolemi

Ve sepsis ile agiklanamayan)
ve birlikte

- Ug organ hipoperfiizyonu
(biling  degisikligi, soguk-
nemli cilt, oligiiri/ aniiri,
artmig serum laktat diizeyi)
varlig

Yiiksek riskli hastalarda akut sag ventrikiil yetmezligine bagh kardiyak kollapsin en 6nemli
bulgusu hipotansiyon ve sok tablosu olarak goriilmektedir. Bu durumlar erken 6liim riski ile
dogrudan iligkili saptanmistir. Hipotansif seyreden PTE olgularinda erken hastane mortalitesi
%15 olarak gosterilmistir. Bu nedenle bu hastalarda tam1 hizlica koyularak reperfiizyon
tedavisine ivedilikle baglamak gerekmektedir(71-73).

Diistik ve orta riskli hastalarda ise PTE ciddiyetini belirlemek i¢cin PESI ve sPESI gibi
klinik parametrelerin yaninda miyokardiyal hasar1 gdsteren troponinler (Troponin T ve 1) ve
kardiyak asir1 yiiklenmeyi gosteren natriiiretik peptidler (BNP, NT-proBNP) risk
degerlendirmesinde siklikla kullanilmaktadir(74, 75). Bunun yaninda bazi c¢alismalarda
troponin seviyelerinde yiikselisin mortalite ile iliskisi oldugu gosterilmistir. Farkli tiplerde
PTE saptanan 2000 hastanin dahil edildigi bir meta-analizde troponin seviyelerinin 5 kattan
fazla artmasi mortalite ile iliskili bulunmustur(76). Yine bir baska mete-analizde troponin
seviyelerinde 4-8 kat artisin PTE hastalarinda erken mortalite riskini artirdigi
gosterilmistir(77).

Artmis BNP ve NT-proBNP diizeyleri de erken mortalite ile iliskili bulunmustur. Yapilan
bir meta-analizde normotansif PTE hastalarinda BNP seviyelerindeki 6-9 kat artisin mortalite
riskini artirdig1 saptanmistir(78). Her ne kadar bu belirtegler mortalite riskini artirsa da ,
kardiyak biyobelirte¢ pozitifligi olan normotansif hastalarda trombolitik tedavi gibi agresif
tedavi stratejilerinin planlanmasi Onerilmemekte ve bu hastalar i¢in yakin gozlem
onerilmektedir(79).

PESI skoru PTE hastalarinin 30 giinliilk mortalitelerini tahmin etmek i¢in olusturulmus bir
skorlama sistemidir. Ancak klinik pratikte hesaplanmasi zor olabilecegi i¢cin 2010 yilinda
SPESI (basitlestirilmis PESI) skorlamasi gelistirilmistir. SPESI g¢aligmasinda mortalite ile
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iliskisi saptanmayan kriterler ¢ikartilarak yeni bir skorlama sistemi olusturulmustur. PESI ve
SPESI skorlamalar1 yine aymi ¢alismada karsilastirilmis ve sirasiyla sensitiviteleri
%88,5/%96,1, spesifiteleri %38,4/%32,9, pozitif prediktif degerleri %10,9/%10,9 ve negatif
prediktif degerleri %97,5/%99 olarak saptanmistir. Bu ¢alismadan sonra klinik pratikte sPESI
daha yaygin olarak kullanilmaya baglanmistir(80).

Ancak SPESI skorunun da daha sonralari ¢esitli kisitliliklar1 oldugu gosterilmistir. Bu
kisithiliklardan bir tanesi de disiik spesifiteye sahip olmasidir. Lankeit ve arkadaslarinin
yaptig1 bir ¢aligmada PTE hastalarinda 30 giinliik mortaliteyi dngdérmede sensitivitesi %94
spesifitesi %40 olarak hesaplanmistir(4). Bir baska kisitliliktan bahsetmek gerekirse kardiyak
biyobelirteg pozitifligi olan hastalar sPESI| skorundan 0 puan alarak diisiik riskli olarak
nitelendirilebilmektedir. Ornek vermek gerekirse bir ¢alismada sPESI’nin diisiik riskli olarak
siifladigr hastalarin %30 kadarinda kardiyak biyobelirte¢ pozitifligi ve/veya sag ventrikiil
disfonksiyonu saptanmistir(5).

Tablo 9. Pulmoner Emboli Siddet indeksi (PESI) ve basitlestirilmis versiyonu (sPESI)

Bulgular PESI SPESI
Yas>80 yil Yas/yil 1
Erkek cinsiyet +10

Kanser varligi +30 1
Kalp yetersizligi dykiisii +10 1*
Kronik akciger hastalig1 6ykiisii +10 1
Kalp hizi>110/dakika +20 1
Sistolik kan basinci<100 mmHg +30

Solunum hiz1>30/dakika +20

Viicut 1s151<36°C +20

Mental durum degisikligi +60

Spo2<%90 +20 1

*  Kronik  kardiyovaskiiler
hastalik (birinin varliginda 1

puan alir)
Smif I: <65 Diisiik risk: 0
Siif II: 66-85
Diisiik risk Yiiksek risk: > 1

Simif III: 86-105
Smif IV: 106-125
Smif V: > 125
Yiksek Risk

PESI siif 1-2 veya sPESI 0 hesaplanan hastalar diisiik riskli olarak, PESI sinif 3-4-5 veya
sPESI 1 veya daha yiiksek hesaplanan hastalar ise yiiksek riskli olarak belirlenmektedir.

Hipotansif olmayan PTE hastalarinda kotii prognoz riskini belirlemede sag ventrikiil
disfonksiyonu bulgular1, kardiyak belirte¢ pozitiflikleri ve klinik risk hesaplamalarinin
kombine olarak kullanilmasinin prognozu belirlemede en iyi sonuglart verdigi gosterilmistir.
PESI smif 3-4 veya SPESI >1 olan PTE hastalar1 ile BTPA veya EKO’da sag ventrikiil

14



disfonksiyonu izlenen hastalar hastaneye yatirilarak izlenmelidir. Sag ventrikiil
disfonksiyonuyla beraber troponin yiiksekliginin de goriildiigli hemodinamisi stabil hastalar,
dekompansasyon ve dolagim kollapsi riski nedeniyle yakin takip edilmelidir. Hemodinamik
instabilite gelismesi durumunda hastalar reperfiizyon tedavisi, perkutan Kkateter, cerrahi
embolektomi tedavileri igin yonlendirilmelidir(80-82).

Tablo 10. Akut PTE olgularinda erken mortalite riskine gore simiflama

Risk Belirtegleri

30 giinlik Hemodinamik  PTE siddetinin TTE veya BT Artms
mortalite riski  instabilite klinik anjiyoda sag kardiyak
parametreleri/  ventrikiil islev troponin
komorbidite: bozuklugu seviyeleri
PESI simf I1I-
IV veya sPESI
>1
Yiiksek 5 + + +
Orta-yiiksek - + + +
Orta-diisiik - + Birisi (+) veya
ikisi de (4)
Diisiik - - - Degerlendirme
gerekmez
Istenmis ise
negatif olmali

PTE tanis1 almig bir hastada sPESI skoru 0 ise 30 giinliik mortalite riski yaklagik %1’in
altindadir ve bu hasta grubu antikoagiilan tedavisi baslanarak taburcu edilebilmektedir. PTE
tanist almis ve hemodinamik instabilite kriterlerini karsilayan hastalar ise yogun bakim
tinitesinde takip edilmeli ve trombolitik tedavi agisindan degerlendirilmelidir(80).

SPESI skorlamasindan en az 1 puan alan ancak hemodinamik olarak stabil olan grupta orta
riskli hastalar1 olusturmaktadir. Orta riskli hastalarda BTPA ve EKO da sag ventrikiil
disfonksiyonu olup olmadigimma ve kardiyak biyobelirte¢ pozitifligi olup olmadigina
bakilmaktadir. Sag ventrikiil disfonksiyonu goriilen ve kardiyak biyobelirte¢ pozitifligi olan
hastalar orta-yiiksek risk grubunu olusturmaktadir. Geriye kalan orta riskli hastalar da orta-
diisiik risk grubu olarak adlandirilmaktadir. Orta-diisiik riskli hastalarda hastane yatis1 ve
parenteral ya da oral antikoagiilan tedavi genellikle yeterlidir. Ancak orta-yiiksek risk
grubundaki hastalarda takip eden giinlerde hemodinamik instabilite gelisebilmektedir. Bu
nedenle bu grup antikoagiilan tedavi altinda yakin takip edilmeli ve gerektiginde fibrinolitik
tedavi agisindan degerlendirilmelidir(51).
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Sekil 2. PTE tanili hastalarda risk durumuna gore tedavi yaklasim (51)

PTE tanisi alan hasta

| [ |
SPESI=0 SPESI =1 ve Uzeri Hemodinamisi instabil
Diisiik risk Hemodinamisi stabil hasta it
. Yiiksek risk
Orta risk
Sag ventrikil disfonksiyonu var mi?(BTPA,EKO)
ve ..
. . . . YBU takibi ve
Antikoagiilan tedavi Kardiyak blyobellrtfeg poztifligi var fibrinolitik tedaivi
ile taburculuk mi?(troponin,BNP)
1
| |
4 ) 4 N\
\f:gavlfanrtd':(u;f ;f%nblzlli\;?:u t:;'&#ﬁ‘fi Sag ventrikul disfonkisyonu bulgusu ve
v Y zok ¢P & kardiyak biyobelirteg pozitifligi var
Orta-diisiik risk Orta-yuksek risk
" J o | J
Hastane yatisi ve
Hastane yatisi ve antikoagulan tedavi
antikoagiilan tedavi YBU ihtyiaci agisindan

yakin takip
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2.9 Tedavi

PTE tedavisi 5 ana baglik altinda incelenebilmektedir. Bunlardan ilki destek tedavisidir.
Oksijen, invaziv ya da non-invazif mekanik ventilasyon ile solunum destegi verilebilmektedir.
Bunun disinda IV siv1 tedavileri, sag ventrikiil destekleyici tedaviler, bronkodilatérler destek
tedavisini icermektedir. Ikincisi trombiisii ortadan kaldirmaya yonelik yontemlerdir. Bunlar
trombolitik ilaglar, kateter yardimli ya da cerrahi olarak yapilabilmektedir. Kurtarma tedavi
basliklarinin {iciinciisiidiir. Ikinci basliktaki yontemler ile beraber ECMO kurtaric1 tedavi
olarak tanimlanmaktadir. Sekonder koruma bu basliklarin dordiinciisiidiir ve kronik
antikoagiilan tedavi ve vena cava filtreleri bu grupta tamimlanmaktadir. Son olarak
antikaogiilan tedaviden bahsedilmektedir(83).

Tedavide antikoagiilan ajanlara siklikli bagvurulmaktadir. Antikoagiilan tedavinin amaci
yeni trombiislerin olusumu Onlemek ve mevcut trombiisiin genislemesini durdurmaktir.
Antikoagiilan ilaglar; standart heparin (SH), diisik molekiil agirlikli heparin (DMAH),
dogrudan etkili oral antikoagillanlar (DOAK), fondaparinuks ve K vitamini
antagonistleridir(84).

Antikoagiilan tedavinin hemodinamik olarak stabil olmayan hastalara hemen, hemodinamik
olarak stabil olan hastalardan pulmoner emboli i¢in diisiik klinik olasiligi olanlara 24 saat
icinde, yiliksek klinik olasilig1 olanlara ise 4 saat i¢inde baglanmasi 6nerilmektedir. Bu zaman
aralig1 igerisinde pulmoner emboli i¢in tan1 testlerinin tamamlanmasi gerekmektedir.

Tedavi siiresi tan1 konulduktan sonra gegici risk faktorii olan hastalarda en az 3 ay olarak
onerilmektedir. Idiyopatik PTE hastalarinda siirenin 6-12 aya uzatilmasi Onerilmektedir.
Kanser hastalarinda 6zellike DMAH ile kanser tedavi olana kadar antikoagiilasyonun devam
etmesi onerilmektedir(85, 86).

Idiyopatik ya da tekrarlayan trombozlari olan, 45 yasindan kiiciik, atipik yerlesimli
trombozu olan ve ailede sik tromboz Oykiileri olan hastalar1 trombofili ag¢isindan arastirmak
gerekmektedir. En sik rastlanan sorunlar protein C ve S eksikligi ile birlikte fakor V Leiden
mutasyonu olarak bilinmektedir. Trombofili saptanirsa dmiir boyu antikoagiilasyon agisindan
da hasta degerlendirilmelidir(87).

Standart heparin (SH) antikoagiilan etkisini antitrombine baglanarak gostermektedir. Daha
sonra antitrombin yoluyla faktér Xa’y1 inaktive ettigi bilinmektedir. Heparin, yar1 dmriiniin
kisa olmasi, aktive parsiyel tromboplastin zamani1 (aPTZ) ile etkinliginin izlenebilmesi ve
protamin siilfat ile tamamen nétralize edilebilmesi nedeniyle kanama riski yiiksek hastalarda
DMAH’lara gore daha avantajli goriillmektedir(88, 89).

Diisiik molekiil agirlikli heparinler (DMAH), SH’nin depolimerazyonu yoluyla elde
edilmektedirler. SH’e gore faktor Xa’yr 1000 kat daha fazla inhibe ederler. Yar1 omiirleri
uygulama sonrasi 3-6 saat arasindadir ve dozdan bagimsizdir. Bu nedenle DMAH’lar kiloya
uygun dozda verilirler ve sonrasinda monitdrizasyon ihtiyaci olmaz. HIT (Heparin iligkili
trombositopeni) SH’e gore daha az goriilmektedir ve osteoporoz riskinin de SH’e gore daha
diisiik oldugu bilinmektedir. GFR’si 30’un altinda olan hastalarda tercih edilmemeli ancak
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kullanim zorunlu ise doz %50 azaltilmalidir. 50 kg’1n alt1 veya 100 kg’1n {istiindeki hastalarda
DMAH dozu, plazma anti-faktér Xa diizeyi ile kontrol edilmelidir(90, 91).

Tablo 11. Diisiik molekiil agirhikh heparinler ve tedavi dozlar:

DMAH Doz Hedef anti-Xa (U/ml
Enoksaparin 1 mg/kg/12 saat veya 1.5 mg/kg/24 saat (180 mg’1 0.6-1
gecmeyecek)
Dalteparin 100 1U/kg/12 saat veya 200 1U/kg/24 saat (18000 1.05 (tek doz
1U’yi gecmeyecek) uygulama)
Nadroparin 85.5 1U/kg/12 saat veya 171 1U/kg/24 saat 0.6-1
Tinzaparin 175 1U/kg/24 saat 0.85
Bemiparin Na 115 1U/kg/24 saat 0.54-2.03

Fondaparinuks aktif faktor X un (Xa) selektif ve sentetik inhibitoriidiir. Yarilanma 6mrii 15-
20 saat oldugu i¢in gilinde tek doz subkutan uygulanmaktadir. Doz ayarlamasi ve
monitdrizasyon gerektirmez. PF4 ile etkilesimi olmadigi i¢in trombositopeniye neden
olmadig: bilinmektedir. Bu sebeple HIT de antikoagiilan olarak heparin yerine kullanilabilir.
Kanama riski DMAH’lardan daha fazladir ve antidotu yoktur. Tedavi dozu 50 kg’in altinda
olan hastalarda 5 mg/giin, 50-100 kg aras1 olan hastalarda 7.5 mg/giin, 100 kg’1n iistiinde olan
hastalarda 10 mg/giin’diir(92).

K vitamini antagonistleri iginde en yaygin olarak kullanilan ila¢ varfarin sodyumdur.
Karacigerde K vitaminine bagli sekilde sentezlenen pihtilasma faktorleri olan faktor 11, faktor
VII, faktor IX ve faktor X sentezini inhibe ederek etkisini gostermektedir. Antikoagiilan
tedaviye tek basina KVA’lar ile baslanmamalidir. Bunun nedeni KV A’larin sadece pihtilasma
faktorleri ile birlikte antikoagiilan etkisi olan protein C ve protein S inhibisyonu yapmalaridir.
Bazal INR ol¢limiinden sonra ilk 2-3 giin takip gerekmez. Ardindan giinliik takiplere baglanir.
INR degeri istenen araliga ulastiginda; ilk ay haftada bir, sonraki ay 15 giinde bir ve liglincii
aydan itibaren tedavi sonuna kadar ayda bir kontrol INR 6l¢limii yapilmalidir. Varfarin grubu
oral antikoagiilanlar pek ¢ok ilag ve besinle etkilesimde bulunmaktadir. Bu nedenle
klinisyenin tedavi sirasinda diger ilaglarin kullanimi konusunda dikkatli olmasi ve ayrintili
oykii almasi1 6nemlidir(9, 93).

Tablo 12.Koagiilasyonu etkileyen besinler (2)

Kumarin iceren bitkiler Kereviz, maydanoz, karahindiba, anason, meyan
kokii, papatya, ¢cemen, 1sirgan otu, kirmizi biber

Antikoagiilan 6zelligi olan bitkiler Deniz yosunu, kara silcan

Salisilat iceren ve/veya antiplatelet ozelliklere | Karahindiba, karanfil, yer elmasi, zencefil,

sahip olan bitkiler ginseng, meyan kokii, sarimsak

Fibrinolitik 6zelliklere sahip olan bitkiler Kirmizi biber, sarimsak, sogan, ananas, ginseng

Koagiilan 6zelliklere sahip olan bitkiler Civan per¢emi, kasik otu, 6kse otu
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Tablo 13.Varfarin ile birlikte kullanilmasi 6nerilmeyen ajanlar (94)

Antibiyotikler

Sefalosporinler

Metronidazol

Kotrimoksazol

Levofloksasin

Amoksisilin/klavulanik asit

Flukonazol

Antiplatelet ajanlar

Aspirin

Klopidogrel

NSAIi

COX-2 selektif NSAIQ

Antidepresan ajanlar

Selektif serotonin reuptake inhibitdrleri (SSRI)

Tramadol

Direkt etkili oral antikoagiilanlardan (DOAK) rivoraksabandan bahsetmek gerekirse DVT
ve nonmasif PTE tedavisinde akut donemde ii¢ hafta siire ile 2 x 15 mg/giin dozunda
kullanilmaktadir. Ardindan 20 mg/giin tek doz olarak idame tedavisine gegilmektedir.
Rivaroksaban kullanimi sirasinda monitdrizasyona gerek yoktur. Kanama ve niiks yoniinden
enoksaparin ile benzer Ozellikler tagimaktadir. Kanama aninda etkisini notralize edecek
spesifik bir antidot andeksanet alfa onay almasina ragmen heniiz rutin kullanima gegmemistir.
Gebelikte kullanimi 1ile ilgili olarak yeterli calisma olmadigindan bu olgularda
kullanilmamalidir. Terapdtik doz araligi kreatinin klirensine gore ayarlanir. Kreatinin klirensi
> 50 mL/dakika olan hastalarda 20 mg/giin, kreatinin klirensi < 50 mL/dakika olan hastalarda
15 mg/gin dozu uygulanmaktadir. Kreatinin klirensi <15 mL/dakika olan hastalarda
kullanimi kontrendikedir(95-97).

Dabigatran direkt trombin inhibitoriidiir. Renal yolla atilir. Nonmasif PTE’ nin uzun stireli
idame tedavisinde 2 x 150 mg/ giin olarak endikasyon almistir. Seksen yas iistii hastalarda,
gastrit, 6zofajit ve gastrodzofageal reflii varliginda 2 x 110 mg/giin onerilmektedir. Spesifik
antidotu idarucizumab heniiz rutin kullanilmamaktadir. Kreatinin klirensi <30 mL/dakika
olanlarda kullanim1 6nerilmemektedir(84).

Apiksaban direkt faktér Xa inhibitoriidiir. Nonmasif VTE tedavisinde akut donemde yedi
giin 2 x 10 mg, uzun siireli idame tedavisinde 2 x 5 mg/giin olarak onerilmektedir. idame
tedavisinde varfarine kiyasla daha az major kanama yaptig1 bildirilmistir. Genis c¢apli bir
retrospektif ¢calisma sonuglarina gore; VTE tedavisinde apiksaban kullanildiginda tekrarlayan
VTE ve major kanama rivaroksabana kiyasla daha az goriilmiistiir(98, 99).

Edoksaban da yine, oral direkt faktor Xa inhibitoriidiir. Eliminasyon yar1 émrii 8-10 saattir.
Akut PTE’de 6nce 5-7 giinliik parenteral tedaviyi takiben giinliik tek doz edoksaban ile devam
edilebilmektedir(100).
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Tablo 14.Direkt etkili oral antikoagiilanlar

Parametre Rivaroksaban Apiksaban Edoksaban Dabigatran

Hedef Faktor Xa Faktor Xa Faktor Xa Trombin

Yarilanma 5-13 8-15 9-11 12-24

omrii, saat

Renal %33 %25 %35 %80

eliminasyon

VTE dozu 3 hafta 2 x 15 7 gin 2 x 10 7gin 5-10 gin IV
mg, sonra 20 mg, sonra 2 X 5 1V antikoagiilan, antikoagiilan, 2
mg/giin mg sonra 60 mg/giin X 150 mg

Yiyecek Yok Yok Yok Yok

etkilesimi

Tablo 15. Ozel gruplarda antikoagiilan tedavi énerileri (2)

Ozellikler Oneriler

Yash >75 yas

DOAK tercih edilir (VTE niiksii ve kanama
riski az)

< 50 veya > 120 kg

Geng >18 yas Kiloya  gore doz  ayarlama  veya
konvansiyonel tedavi

Kilo

50-130 kg DOAK tercih edilir (kanama riski az) Kiloya

gore doz ayarlama veya konvansiyonel
tedavi

Kronik karaciger hastalig1

Konvansiyonel tedavi, KVA ve azaltilmig
doz DMAH DOAK orta derece karaciger
hastaliginda dikkatle kullanilabilir

Gastrointestinal hastalik

Emilim bozuklugu
Peptik iilser, gastrit, duodenit

KVA veya parenteral tedavi tercih edilir Bazi
durumlarda DOAK dikkatle kullanilabilir
Apiksaban tercih edilir

Kanser hastalari
Antineoplastik tedavi alan aktif kanser veya
yeni tani (3-6 ay)

DMAH ve DOAK (GIS kanserleri haric)
onerilir

Cocuklar Onerilmez
Gebelik DOAK kontrendike
Emzirme DOAK kontrendike

Son donem bobrek yetmezligi

DOAK kontrendike

Reperfiizyon tedavisi yiiksek riskli PTE hastalarinda hayat kurtarici olabilmektedir.
Sistemik trombolitik tedavi en sik kullanilan yontemdir. Bunun disinda cerrahi embolektomi
ve peruktan Kkateter ile girisimsel tedavi uygun hastalarda uygulanmaktadir. Sistemik
trombolitik tedavi PTE olgularinda trombiisii eriterek hemodinamide, pulmoner periifzyonda
ve sag ventrikiil fonksiyonlarinda hizla dramatik diizelme saglamaktadirlar. Bu diizelme ilk
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48 saat icinde tedavi verildiginde daha belirgindir. Ancak 14 giine kadar verildiginde de
faydasi oldugu gosterilmistir. Trombolitik tedavi ile kanama riski antikoagiilan tedaviye gore
daha yiiksektir, bu nedenle gercek endikasyonu olan hastalarda dikkatle kullanilmalidir.
Trombolitik tedavi i¢in ana endikasyon; kardiyojenik sok ve/veya baska bir nedene (sepsis,
hipovolemi, yeni ortaya ¢ikan aritmi gibi) bagli olmaksizin persistan hipotansiyonun gelistigi
(sistolik kan basinc1 <90 mmHg veya gozlem altinda 15 dakika i¢inde arteriyel kan basincinin
bazal degere gore > 40 mmHg diismesi) masif yani yiiksek riskli PTE’dir(101-103).

Tablo 16.Trombolitik tedavide kullanilan ajanlar

Elde edilme sekli Plazma yar1 Yikleme Inflizyon Onerilen
omrii(dakika) dozu dozu tedavi siiresi
Streptokinaz C grubu beta- 18-25 250000 IU, 100000 12-24 saat
hemolitik 30 dakika  IU/saat
streptokok
Urokinaz Insan idrar1, 13-20 4400 1U, 10 4400 12-24 saat
insan embriyonu, dakika IU/kg/saat
bobrek hiicre
kiiltiirii
rt-PA Rekombinant 2-6 Gerekmiyor 50 mg/saat 2 saat

DNA teknolojisi

Trombolitik tedavinin mutlak ve gereceli kontrendikasyonlar1 vardir. Mutlak
kontrendikasyonlar hayati tehdit eden PTE durumunda goreceli hale gelebilmektedir. Bu
durumlarin varliginda hasta igin kar-zarar orani gozetilerek karar verilmelidir. En korkulan
yan etki hayati tehdit eden intakraniyal kanamalardir. intrakraniyal kanama kuskusunda
inflizyon hemen sonlandirilmalidir. Trombolitik ilaglara bagli kanama ya damara giris
yerinden ya da spontan bir sekilde gastrointestinal sistem, retroperitoneal veya intrakraniyal
bolgeden kaynaklanabilir. Bu nedenle trombolitik tedavi yapilmasi planlanan hastalarda,
ozellikle arteriyel ve biiylik damarlarin ponksiyonu ile kateterizasyon gerektiren islemlerden
kaginilmalidir(104, 105). Trombolitik tedavi alan 2057 PTE hastasinin dahil edildigi bir meta-
analizde tedaviyle mortalite ve rekiirrens riskinde belirgin azalma goriilmesine karsin, major
kanama (OR:2.91) ve intrakranial kanama (3.18) riskinde belirgin artis saptanmustir. En sik
genitoiiriner sistem, gastrointestinal sistem kaynakli ve intkranial kanama goriilmistiir.Bir
bagka caligmada ise %30 gross hematiiri, %20 hastada intrakraniyal kanama, %20 hastada
GIS kanama ve geri kalan hastalarda ise kateter/girisim kaynakli kanamalar goriilmiistiir(106).

Azaltilmig doz rt-PA uygulamasi da ozellikle 75 yas tistiindeki veya kanama riski yiiksek
olgularda diisiiniilmelidir. Son yillarda azaltilmis doz rt-PA (0.6 mg/kg, maksimum 50 mg/2
saat inflizyon) uygulamasinin, standart doz kadar etkin ve ayni zamanda kanama agisindan
daha giivenli oldugunu gosteren calismalar yayimlanmistir. 440 hastanin dahil edildigi bir
meta-analizde azaltilmis doz rt-PA verilen hastalarda kanamanin daha az gorildiigi
(OR:0.33), rekiirrens ve mortalite agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadigi
belirlenmistir(107).
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Tablo 17. Trombolitik tedavinin kontrendikasyonlari (104, 105)

mutlak . Goreeeli ____________

Aktif kanama varligi Son alt1 ay i¢indeki gecici iskemik atak

Kanama diyatezi Gebelik veya postpartum doneminin ilk
haftasi

Aktif intrakraniyal kanama varligi/kuskusu Bask1 uygulanamayacak girigim yerleri

Hemorajik veya nedeni bilinmeyen inme Travmatik resiisitasyon

Son alt1 ay igindeki iskemik inme Refrakter hipertansiyon (sistolik basing >
180 mmHg)

Santral sinir sistemi tiimorleri Enfektif endokardit, diyabetik retinopati

Intrakraniyal-arteriyovendz Aktif peptik iilser

malformasyon/anevrizma

Son ii¢ hafta icindeki major Gegirilmis i¢ kanama

travma/cerrahi/kafa travmasi

Son bir ayda gastrointestinal kanama Oral antikoagiilan tedavi

Kanama riski nedeniyle trombolitik tedavi alamayan, trombolitik tedaviye yanit alinamayan
veya kritik durumu sistemik trombolitik tedavinin etkili olma siiresini beklemeye izin
vermeyen, sec¢ilmis masif (yiliksek riskli) veya hemodinamisi bozulma egilimine giren orta-
yiiksek riskli PTE’li hastalarda eger yeterli deneyim mevcutsa, perkiitan kateterle girisimsel
tedavi yapilarak reperfiizyon tedavisi denenebilir. Yapilan bir c¢alismada masif PTE
hastalarinda basaris1 %86, submasif PTE hastalarinda ise %97 olarak gosterilmistir(108).

Cerrahi embolektomi de yine masif (yiiksek riskli) hemodinamik bozuklugu ileri diizeyde
olan olgularda kontrendikasyon nedeniyle trombolitik tedavi yapilamiyorsa veya trombolitik
tedaviye yanit alinamamissa ya da hastanin kritik durumu nedeniyle trombolitik tedaviye
almacak yanit siiresinin dahi beklenmesi miimkiin degilse, bu olgulara perkiitan kateter ile
girisimsel tedavi de uygulanamiyorsa yapilabilir(109).

Vena kava inferior filtreleri alt ekstremite derin venlerinde olusan trombiislerin akciger
dolasimina ulagmasini engelleyerek PTE’y1 dnleyebilen cihazlardir. PTE mortalitesi iizerine
etkisi gosterilememistir. Vena kava inferior filtreleri igin mutlak endikasyon varsa, erken
donem PTE mortalitesini azaltabilmek i¢in en kisa siirede takilmalar1 gerekir. Akut proksimal
alt ekstremite DVT veya akut PTE olup, antikoagiilan tedaviye gegici ya da kalici
kontrendikasyonu olan hastalarda veya efektif antikoagiilan tedavi altinda erken VTE niiksii
(< 3 ay) olan hastalarda endikedir(110).
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3.GEREC VE YONTEM

3.1 Arastirma Tipi ve Yeri

Arastirmamiz gozlemsel, kesitsel ve retrospektif bir ¢calismadir. Calismamiz, 01.01.2020-
01.06.2021 tarihleri arasinda T.C. Saglik Bakanligi Marmara Universitesi Pendik Egitim ve
Arastirma Hastanesi’ne bagvuran, PTE tanisi konulan ve hasta alim kriterlerine uyan
hastalarin dahil edildigi tek merkezli bir ¢alismadir. Calisma igin fakiiltemiz etik kurulundan
07.01.2022 tarihli 09.2022.27 no’lu onay alinmaistir.

3.2 Hastalarin Secimi

Calismamiza 01.01.2020-01.06.2021 tarihleri arasinda T.C. Saglik Bakanligi Marmara
Universitesi Tip Fakiiltesi Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesi acil servisine ya da gdgiis
hastaliklar1 poliklinigine bagvurarak pulmoner BT anjiografi veya ventilasyon-perfiizyon
sintigrafisi ile PTE tanis1 almis 496 hasta dahil edilmistir. Minimum hasta sayis1 GPower 3.1
programi kullanilarak ¢alismanin giicli %80, effect size 0,5, anlamlilik diizeyi %5, standart
deviasyon 1 aliarak 47 olarak hesaplanmistir. Uygun tan1 girisi olan 2775 hastanin tibbi
kayitlari, BTPA ve/veya V/Q sintigrafisi raporlari, laboratuvar sonuglar1 retrospektif olarak
incelenmistir. inceleme sonucunda 1031 hasta PTE gosterilemedigi icin, 957 hasta eski
pulmoner emboli Oykiisii (Tekrarlayan, Kronik, KTEPH) nedeniyle, 261 hasta eksik veri
nedeniyle ve son olarak 30 hasta 18 yasindan kiigiik olmasi nedeniyle ¢alismanin diginda
tutulmustur. (Sekil 3)

TOPLAM HASTA

|
CALISMAYA
DAHiL
EDILEN
HASTA

Sekil 3. Hasta se¢imi i¢in akis diyagrami

Dislama Kriterleri

e 18 yasindan kii¢iik hastalar

e KTEPH hastalari

e Tekrarlayan PTE hastalar

e Laboratuvar verileri eksik olan hastalar
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3.3 Arastirma Metodu

Hastalarin sistemden kayith klinik seyirlerinden sPESI skorlari, HBYS iizerinden
laboratuvar (D-dimer, NT-proBNP, troponin, LDH, albumin, CRP, LEN/CRP, N/L, laktat) ve
radyolojik verileri (PAD, PAD/AORT, RVD, RVD/LVD) retrospektif olarak incelenmistir.
Elde edilen verilerin mortalite ile olan iliskisi, SPESI ile iliskisi ve mortalite ile iliskili
saptanan verilerin sPESI ile birlikte ele alindiginda mortaliteyi 6ngérmedeki etkisi
incelenmistir. Radyolojik Ol¢timler aksiyal kesitte mediasten penceresinde yapimistir. Ana
pulmoner arter c¢ap1 bifurkasyona yaklasik 3 cm mesafe icerisinde ana pulmoner arter
duvarlarinin birbirine paralel oldugu en genis yerden Ol¢lilmiistiir. Aort ¢ap1 pulmoner arterin
bifurkasyon verdigi seviyeden Ol¢iilmiistiir. Ventrikiiller i¢in, her iki ventrikiiliin en net
secilebildigi kesitte ventrikiiler endokardiyumdan interventrikiiler septuma olan en uzun
mesafe Ol¢lilmiistiir(2). Radyolojik dl¢timlerin yapilisi Resim 1 ve 2 de gdsterilmistir.

MARMARA PENDIK EAHASELVI|053Y|F MARMARA PENDIK EAHAAA

Resim 1 Resim 2

3.4 istatistiksel Analiz

Calismamiz igin toplanan verilerin analizinde IBM SPSS 26.0 programi kullanilmistir.
Degiskenlerin normal dagilima uygunlugunun tespiti i¢in Kolmogorov-Smirnov testi
kullanilmistir. Tanimlayici bilgiler sunulurken, standart sapma, minimum-maximum gibi
dagilim analizlerinin yaninda normal dagilimlar i¢in ortalama, normal olmayan dagilimlar i¢in
ortanca degerler kullanilmistir. Normal dagilim gosteren siirekli degiskenler igin Student-t
testi, normal dagilim gostermeyenler igin Mann Whitney U testi, Kategorik degiskenlerin
karsilastirilmasinda da Pearson Ki Kare testi kullanilmigtir. Anlamli saptanan parametrelerin
anlamlilik diizeylerini giiclendirmek i¢in regresyon analizleri yapilmistir. Anlamli saptanan
parametrelerin risk durumu ve mortalite ile iliskisi Reciever Operating Characteristics (ROC)
analizi ile degerlendirilmis, parametrelerin sensitivite ve spesifiteleri koordinat noktalari
belirlenerek hesaplanmistir. Verilerin degerlendirmesi ise %95 giiven araliginda ve p<0,05
anlamlilik diizeyinde yapilmistir.
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4 BULGULAR

4.1 Hasta Populasyonu

Calismaya 496 PTE tanili hasta dahil edilmistir. Caligmaya dahil edilen hastalarin medyan
yaslart 63(19-94) olarak saptanmistir. Hastalarin 261(%51,8) tanesi kadin ve 235(%48,2)
tanesi erkektir. Sekil 4’te hastalarin yas-cinsiyet iliskisi gosterilmistir.

Tablo 18. Hastalarin demografik verileri

CINSIYET N Mean Median SD Minimum Maximum
YAS 0 (Kadn) 261 (%51,8) 61.7 63.0 16.7 19 94
1 (Erkek) 235 (%48,2) 61.2 64.0 15.9 21 89
01
>
w
o
25 EID 75 oo
YAS

Sekil 4. Hastalarin cinsiyet ve yas iligkisi

4.2 Yas ve cinsiyetin sPESI ile iliskisi

sPESI’ye gore hastalarin 199 tanesi (%40,3) bir aylik mortalite agisindan diisiik riskli, 297
tanesi (%59,7) de yiiksek riskli olarak belirlendi. Diisiik riskli hastalarda median yas 56 (19-
88), yiiksek riskli hastalarda median yas 67 (21-94) olarak saptandi. 261 kadin hastanin 153
tanesi yliksek risk (%57,8), 108 tanesi diisiik risk (%42,2) grubu olarak belirlendi. 235 erkek
hastanin 144 tanesi yiiksek risk (%61,8), 91 tanesi diisiik risk (%38,2) grubu olarak belirlendi.
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Tablo 19.Yas ve sPESI iliskisi

SPESI N Mean Median SD Minimum Maximum
YAS 0 199 (%40,2) 55.0 56 15.0 19 88
1 297 (%59,8) 65.8 67 15.7 21 94

Tablo 20.Cinsiyet sPESI iliskisi

CINSIYET * sPESI
SPESI Toplam
D Y
CINSIYET K|n 108 153 261
%n 42,2% 57,8% | 100,0%
E [ n 91 144 235
% n 38,2% 61,8% | 100,0%
Toplam n 199 297 496
% n 40,3% 59,7% | 100,0%
K:Kadin D:Diisiik risk
E:Erkek Y:Yiiksek risk

4.3 Yas ve cinsiyetin mortalite ile iliskisi

Tiim hastalardan 12 (%2,3)’si 30 giin icerisinde kaybedildi. Mortal seyreden hastalarda median
yas 65 (21-75), mortal seyretmeyen hastalarda median yas 63 (19-94) olarak saptandi
(p>0,05). 261 kadin hastanin 6 tanesi (%2,5) kaybedilirken, 235 erkek hastanin 6 tanesi
(%2,2) 30 giinliik siire¢ soununda kaybedildi.

Tablo 21. Yas ve mortalite iliskisi

30DMORT N Mean Median SD Minimum Maximum
YAS 0 484 (%97,7) 61.5 63.0 16.3 19 94
1 12 (%2,3) 59.5 65.0 18.4 21 75
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Tablo 22. Cinsiyet ve mortalite iliskisi

CINSIYET * 30DMORT

30DMORT Toplam
- +

CINSIYET K n 255 6 261

%n 98,0% 2,0% | 100,0%

El n 229 6 235

%n 97,5% 2,5% | 100,0%

Toplam n 484 12 496

%n 97,7% 2,3% | 100,0%
K:Kadin -:Mortalite yok
E:Erkek +:Mortalite var

4.4 Klinik ve Radyolojik Parametrelerin bir ayhik mortalite riski ile iliskisi

Hastalarin klinik ve radyolojik parametrelerinin risk durumuyla iligkisi incelendiginde
ortanca degerler yas i¢in diisiik riskli grupta 56, yiiksek riskli grupta ortalama 67 olarak
saptanmigtir(p<0,001). D-dimer diisik riskli grupta 0,92mg/L, yiiksek riskli grupta
2,3mg/L(p<0,001); BNP disiik riskli grupta 225ng/L, yiiksek riskli grupta
362ng/L(p<0,001); troponin diisik riskli grupta 13ng/L, yiiksek riskli grupta
21ng/L(p<0,001); LDH diistik riskli grupta 239U/L, yiiksek riskli grupta 284,5U/L(p=0,011)
; alblimin disiik riskli grupta 4,2g/L, yiiksek riskli grupta 3,5g/L(p<0,001); CRP disiik riskli
grupta 9,7mg/L, yiiksek riskli grupta 43mg/L(p<0,001); LEN/CRP diisiik riskli grupta 208,
yiksek riskli grupta 50(p<0,001); N/L disiik riskli grupta 2.5, yiiksek riskli grupta
4,5(p<0,001); laktat distik riskli grupta 2,25mmol/L, yiiksek riskli  grupta
2,3mmol/L(p=0,327); SPAB disiik riskli grupta 35mmHg, yiiksek riskli grupta
35mmHg(p=0,282); RVD diisiik riskli grupta 30mm, yiiksek riskli grupta 31mm(p=0,008);
RVD/LVD diisiik riskli grupta 0,8, yiiksek riskli grupta 0,815(p=0,056); PAD diisiik riskli
grupta ortalama 27,23mm, yiiksek riskli grupta 29,68mm(p=0,001); PAD/AORT diisiik riskli
grupta ortalama 0,87, yiiksek riskli grupta 0,88(p=0,402) olarak hesaplanmustir.
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Tablo 23. sPESI skorlamasina gore diisiik ve yiiksek riskli olarak tanimlanan hastalarin

klinik ve radyolojik parametreleri

Spesi Median SD p

Yas 0 56 15 p<0,001
1 67 15,7

D-Dimer 0 0,92 3,14 p<0,001
1 2,31 5,34

BNP 0 225 372,69 p<0,001
1 362 677,46

Troponin 0 13 20,81 p<0,001
1 21 40,13

LDH 0 239 123,47 p=0.011
1 284,5 199,97

Albumin 0 4,2 0,64 p<0,001
1 3,5 0,53

CRP 0 9,7 44,32 p<0,001
1 43 75,12

LEN/CRP 0 208 587 p<0,001
1 50 289,31

N/L 0 2,5 2,84 p<0,001
1 4,5 11,16

Laktat 0 2,25 1,7 p=0,327
1 2,3 15

SPAB 0 35 13,38 p=0,282
1 35 11,6

PAD* 0 27,23 4,58 p=0,001
1 29,68 4,63

PAD/AORT* 0 0,87 0,11 p=0,402
1 0,88 0,14

RVD 0 30 5,48 p=0,008
1 31 6,9

RVD/LVD 0 0,80 0,14 p=0,056
1 0,81 0,24

*: Mean (ortalama) degerler bakilmistir.

4.5 Bir aylik mortalite riski ile istatistiksel olarak anlaml iliskisi saptanan

parametrelerin multipl lojistik regresyon analizi

Multipl regresyon analizi sonrasinda sPESI skoruna gére 1 aylik mortalite beklentisi

yiikksek saptanan hastalarda, d-dimer(p=0,008),
PAD(p=0,024), sPESI skoru diisiik olanlara gére anlamli derecede farkli bulunmustur.

albumin(p=0,031),

CRP(p=0,036) ve
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Tablo 24. Bir aylik mortalite riski ile iliskisi saptanan parametrelerin multipl regresyon
analizi

Parametre 95% ClI P
1 D-dimer 0,64-0,93 0,008
2 BNP 0,99-1,01 0,65
3 Troponin 0,96-1,13 0,29
4 LDH 0,98-1 0,40
5 Albumin 0,005-0,7 0,031
6 CRP 1-1,05 0,036
7 LEN/CRP 0,99-1,06 0,11
8 N/L 0,7-1,7 0,47
9 PAD 1-1,7 0,024

4.6 Bir aylik mortalite riski ile istatistiksel olarak anlamh iliskisi saptanan
parametrelerin ROC analizi

ROC Egrisi
1,0 . r
e : s Parametreler
r — D-dimer
! — Albumin
/ CRP
{ PAD

_J — Referans

Sensitivite

1 - Spesifite

ROC egrisi ¢izildiginde AUC, albumin i¢in 0,753, CRP i¢in 0,711, PAD i¢in 0,668 ve son
olarak d-dimer igin 0,667 olarak sonuglanmuistir.
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Tablo 25. Bir aylik mortalite riski ile iliskili parametrelerin AUC degerleri

Parametre AUC p
1 Albumin 0,753 0,031
2 CRP 0,711 0,036
3 PAD 0,668 0,024
4 D-dimer 0,667 0,008

4.7 Klinik ve Radyolojik Parametrelerin Mortalite ile Tliskisi

Hastalarin klinik ve radyolojik parametrelerinin mortalityle iliskisi incelendiginde yas
mortalite negatif grupta ortanca 63, mortalite pozitif grupta 65 olarak saptanmistir(p=0,457).
Ortanca degerler d-dimer i¢in mortalite negatif grupta 1,35 mg/L, mortalite pozitif grupta 13,15
mg/L (p=0,001); BNP i¢in mortalite negatif grupta 300 ng/L, mortalite pozitif grupta 548
ng/L (p=0,072); troponin i¢in mortalite negatif grupta 20 ng/L, mortalite pozitif grupta 20,5
ng/L (p=0,926); LDH i¢in mortalite negatif grupta 269 U/L, mortalite pozitif grupta 378 U/L
(p=0,056); albiimin i¢in mortalite negatif grupta 3,7 g/L, mortalite pozitif grupta 3,4 g/L
(p=0,187); CRP igin mortalite negatif grupta 21 mg/L, mortalite pozitif grupta 158 mg/L
(p=0,01); LEN/CRP i¢in mortalite negatif grupta 68,3, mortalite pozitif grupta 10,4
(p<0,001); N/L i¢in mortalite negatif grupta 3,5, mortalite pozitif grupta 8,5 (p<0,001); laktat
icin mortalite negatif grupta 2,2 mmol/L, mortalite pozitif grupta 2,3 mmol/L (p=0,514);
SPAB i¢in mortalite negatif grupta 30mmHg, mortalite pozitif grupta 35mmHg (p=0,571);
RVD igin mortalite negatif grupta 30mm, mortalite pozitif grupta 33mm(p=0,375);
RVD/LVD i¢in mortalite negatif grupta 0,8, mortalite pozitif grupta 0,87 (p=0,038); PAD
mortalite negatif grupta ortalama 28,7, mortalite pozitif grupta 31,83 (p=0,026); PAD/AORT
mortalite negatif grupta ortalama 0,88, mortalite pozitif grupta 0,95 (p=0,074) olarak
hesaplanmustir.
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Tablo 26. Mortaliteyi etkileyen fakorler

Mortalite Median SD P

Yas 0 63 16,25 p=0,457
1 65 18,36

D-dimer 0 1,35 4,42 p=0,001
1 13,15 8,74

BNP 0 300 540,7 p=0,072
1 548 1502,3

Troponin 0 20 10,55 p=0,926
1 20,5 12,69

LDH 0 269 184 p=0,056
1 378 0

Albumin 0 3,7 0,62 p=0,187
1 3,4 0

CRP 0 21 67,55 p=0,010
1 158 64,45

LEN/CRP 0 68,3 456,8 p<0,001
1 10,4 18,43

N/L 0 3,5 9 p<0,001
1 8,5 10,93

Laktat 0 2,2 1,63 p=0,514
1 2,3 0,91

SPAB 0 30 0,86 p=0,571
1 35 11,54

PAD* 0 28,74 4,73 p=0,026
1 31,83 4,64

PAD/AORT* 0 0,88 0,13 p=0,074
1 0,95 0,11

RVD 0 30 6,52 p=0,375
1 33 6,25

RVD/LVD 0 0,800 0,21 p=0,038
1 0,870 0,1

*: Mean (ortalama) degerler bakilmistir.

4.8 Mortalite ile iliskisi saptanan parametrelerin multipl regresyon analizi
Multipl regresyon analizi sonrasi mortalite ile istatistiksel olarak anlamli saptadigimiz

parametreler; d-dimer (p=0,031) ve N/L (p=0,016) olarak sonuglanmustir.
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Tablo 27. Mortalite ile iliskisi saptanan parametrelerin multipl regresyon analizi

Parametre 95%ClI P
1 D-dimer 1,02-1,52 0,031
2 LEN/CRP 0,74-1,04 0,15
3 N/L 1,06-1,93 0,016
4 CRP 0,95-1,02 0,62
5 RVD/LVD 0,9-1,9 0,23
6 PAD 0,9-2 0,59

4.9 Mortaliteyle istatistiksel olarak anlamh iliskisi saptanan parametrelerin ROC analizi

o ROC Egrisi

' I T
I| Parametreler
| — D-dimer
|' — ML

08 | I| Referans
r | |
|
|
|

@ 067 I f

= |

= |

=

w T ’—‘

c

[ |

O g

02 II
0,0
00 02 04 06 08 10
1 - Spesifite

ROC egrisi gizildiginde AUC, d-dimer igin 0,839 ve N/L igin 0,857 olarak sonuglanmistir.

Tablo 28. Mortalite ile istatistiksel olarak iliskili parametrelerin AUC degerleri

Parametre AUC p
1 D-dimer 0,839 0,031
2 N/L 0,857 0,016
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4.10 Mortaliteyle istatistiksel olarak anlamh iliski saptanan parametreler icin esik
degeri belirleme ve bu parametrelerin kategorik degiskenlere cevrilmesi

4.10.1 ROC analizine gore d-dimer koordinat noktalari ve olas1 esik degerleri

Yapilan ROC analizi ve olas1 esik degerlerinin sensitivite, spesifite ve Youden indeksleri
g0z Oniine alindiginda %75 sensitivite, %81 spesifite ve >%50 Youden indeksi degerlerine
sahip oldugundan, d-dimer i¢in esik degerimiz 5 olarak belirlenmistir.

Tablo 29. D-dimer i¢in olasi esik degerlerinin ozellikleri

D-dimer esik degeri  Sensitivite Spesifite Youden indeksi
2 mg/L %75 %60 %35

5 mg/L %75 %81 %56

10 mg/L %50 %92 %42

20 mg/L %1 %99 %0

4.10.2 Olas1 d-dimer esik degerlerinin mortalite ile iliskisi

Olas1 d-dimer esik degerlerinin mortalite ile iliskisi incelendiginde; esik degeri 2 olarak
alindiginda mortalite %2.04 (p=0,53), 5 alindiginda %7.31 (p=0,002), 10 alindiginda %9.3
(p=0,002), 20 alindiginda %28.57 (p<0,001) olarak saptanmustir.

Ddimer | 2 5 10 20
0 1 0 1 0 1 0 1 Toplam
0
30-D- 239 | 245 | 402 82 441 |43 | 470 14 484
Mortalite
7 5 6 6 8 4 8 4 12
1
Toplam 246 | 250 | 408 88 449 | 47 | 478 18 496
Pearson ki-
kare p 0,53 0,002 0,002 <0,001
%Mortalite | 2,04 [ 731 EE | 28,57
D-dimer esik degerlerine gore mortalite ylizdeleri
30
25 28,5
20
X 15
10 13),3)
5 7,8 93
O . o
ESIK DEGERLER
E.D: 2 5 10 20
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4.10.3 ROC analizine gore N/L koordinat noktalar: ve olas1 esik degerleri

Yapilan ROC analizi ve olasi esik degerlerinin sensitivite, spesifite ve Youden indeksleri
g6z Oniline alindiginda N/L igin ideal esik degeri belirlenememistir. Youden indeksi >%50
olan deger saptanamamistir. Ancak mevcut degerler icinde sensitivite ve spesifitelere
bakilarak, N/L i¢in en uygun esik degeri 10 olarak belirlenmistir.

Tablo 30. Olas1 N/L esik degerlerinin 6zellikleri

N/L esik degeri Sensitivite Spesifite Youden indeksi
5 %66 %72 %38
10 %50 %87 %37
15 %33 %94 %27
20 %33 %97 %30
25 %16 %98 %24

4.10.4 Olas1 N/L esik degerlerinin mortalite ile iliskisi

Olas1 N/L esik degerlerinin mortalite ile iligkisi incelendiginde; esik degeri 5 alindiginda
mortalite %7,8 (p=0,001), 10 alindiginda mortalite %9,3 (p=0,002), 15 alindiginda mortalite
%13,3 (p=0,002), 20 alindiginda mortalite %28,5 (p=0,002), 25 alindiginda mortalite %20
(p=0,003) olarak hesaplanmustir.

5 10 15 20 25

NL |0 1 0 1 0 1 |0 110 1 Toplam

0 331 | 153 |420 |64 |454 |30 |470 |14 |474 |10 |484
30-D-
Mortalite

1 0 12 6 6 8 4 |8 4 110 |2 12
Toplam 331 | 165 |426 |70 |462 |34 |478 |18 |484 |12 | 496
Pearson Ki- ,001 ,002 ,002 ,002 ,003
kare p
%Mortalite 7,8 9,3 13 28 20

3 5
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N/L esik degerlerine gore mortalite ylzdeleri

28,5

20

13,3

9,3
< 7,8

ESIK DEGERLER

E.D: 5 10 15 20 25

4.11 Belirlenen esik degerlerine gore kategorik degiskenler elde edildikten sonra elde
edilen ROC egrisi

o ROC Egrisi
Parametreler
—sPESI
A/ ——D-dimer
08 va y N/L
/ Referans
) )
fl.lll.
/

06 /
= /
= /
B /
n
c {
©
LI 7

/
02 vi
.Il"
A
ll."
/
0,0
0,0 02 04 06 08 10

1 - Spesifite

D-dimer igin esik degeri 5 ve N/L igin esik degeri 10 olarak belirlendikten sonra hastalar
kategorik (0,1) olarak gruplandi. Gruplama sonrasi mortalite ile iligskileri ROC egrisi ile
incelenmistir.
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Tablo 31. Parametrelerin esik degerleri dikkate alinarak mortaliteyi 6ngormedeki AUC
degerleri

Parametre AUC
1 N/L 0,742 <0,001
2 SPESI 0,706 0,004
3 D-dimer 0,668 0,001

4.12 Parametreler sPESI ile birlikte ele alindiginda olusan ROC egrisi

. ROC Egrisi
' /// Parametreler
4 sPESI
W —— sPESI+d-dimer
08 / / SPESI+N/L
‘3 06 g //';
= Y/
[ o | /
[ ] Fy
72
/
Y/
02 va
0.0 /
oo 02 04 06 08 1,0
1 - Spesifite
Parametre AUC
1 SPESI 0,706
2 SPESI+d-dimer 0,712
3 SPESI+N/L 0,777

4.13 sPESI+d-dimer+N/L birlikte ele alindiginda hastalarin dagilim

Hastalar sPESI+d-dimer+N/L birlikte ele alinarak gruplara ayrildi. Skorlamada
parametrelerin agirliklar sensitivite ve spesifiteleri esas alinarak yapildi. D-dimer>5 (1 puan),
N/L>10 (1 puan), SPESI>1(1 puan) seklinde puanlama yapildi. Toplamda 2 puan ve iistii
mortalite i¢in yiiksek riskli olarak kabul edildi.
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Tablo 32. sPESI+d-dimer+N/L birlikte ele alindiginda hastalarin dagilimi

30DMORT
0 1 Total Mortalite

SPESI+ 0 121 0 121 %0
d-dimer+N/L

1 152 0 152 %0

2 96 5 101 %04.95

3 115 7 122 %05.73
Total 484 12 496 p=0,002

4.14 sPESI+d-dimer+N/L’nin SPESI ile karsilastiriimasi

ROC Egrisi
1,0 .,."r /_..
! /"'
) L/
0,8 #
/
.’;
) /
/ /

© 06 A
= /
= / S
] ' S/
c !
3 /

04 7 i
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/4
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Tablo 33. sSPESI+d-dimer+N/L’nin sPESI ile karsilastirilmasi

Parametreler

sPESI
—— sPESI+D-dimer+h/L
Referans

Parametre AUC p
1 SPESI+d-dimer+N/L 0,782 <0,001
2 SPESI 0,706 0,004
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Tablo 34. sPESI 30 giinliik mortalite iliskisi

SPESI * 30DMORT
30DMORT Toplam
- +
SPESI D n 199 0 199
%n 41,1% 0,0% 40,1%
Y n 285 12 297
%n 58,9% [ 100,0% 59,9%
Toplam n 484 12 496
%n 100,0% | 100,0% | 100,0%
D:Disiik risk | _:Mortalite negatif
Y:Yiksek risk +:Mortalite pozitif

Tablo 35. sPESI+d-dimer+N/L 30 giinliik mortalite iliskisi

SPESI+d-dimer+N/L * 30DMORT
30DMORT Total
- 1
SPESI D n 273 0 273
+d- %n 56,4% 0,0% 55,0%
dimer |y |n 211 12 223
+N/L %n 43,6% | 100,0% | 450%
Total n 484 12 496
%n 100,0% 100,0% 100,0%
D:Diisiik risk | _:Mortalite negatif
Y:Yiksek risk +:Mortalite pozitif
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Tablo 36. sPESI ve sPESI+d-dimer+N/L karsilastirmasi

SPESIX30DMORT SPESI+d-dimer+N/L
x30DMORT

Sensitivite %100 %100

Spesifite %41,1 %56

Pozitif prediktif deger %4 %5,3

Negatif prediktif deger %100 %100

AUC 0,706 0,782

p 0,004 <0,001

Sonug olarak 30 giinlikk mortaliteyi 6ongérmede sPESI’nin sensitivitesi %100, spesifitesi
%41,1, PPD %4 ve NPD %100 olarak hesaplandi (AUC:0,706), (p:0,004). SPESI+d-
dimer+N/L’nin sensitivitesi %100, spesifitesi %56, PPD %5,3 ve NPD %100 olarak saptandi
(AUC:0,782), (p<0,001).

39




S.TARTISMA

PTE hastalarinda mortaliteyi etkileyen faktorlerin ve bu faktorlerin sPESI’ye eklenmesinin
SPESI dogruluguna etkisinin incelendigi ¢alismamizda en iyi N/L (AUC:0,742) olmak iizere, sPESI
(AUC: 0,706) ve d-dimer diizeyinin (AUC: 0,668) mortaliteyi belirlemede istatistiksel olarak anlaml
derecede basarili oldugu saptanmistir. D-dimer ya da N/L’de yiikselme ile birlikte PTE hastalarinda
mortalitenin de arttig1 belirlenmistir. N/L ve d-dimer tek tek sPESI’ye eklendiginde ise sensitivitede
anlamli fark olmazken, sPESI’nin spesifiklik ve AUC degerinde artma goriilmiistiir. SPESI’ye N/L ve
d-dimerin birlikte eklenmesinin ise mortalitenin tahmininde en iyi sonucu verdigi ve sPESI’nin
dogrulugunu arttirdig1 saptanmistir (AUC: 0,782 ye karsilik 0,706).

N/L ve d-dimer ag¢isindan daha 6nce yapilan ¢alismalarla benzer sonuglara ulagilmistir. Bu
parametrelerin yiiksekliginin mortalite ve klinik kotii gidisle iliskisi oldugu belirtilmektedir.
Calismamizda d-dimer i¢in esik degeri 2 belirlendiginde mortalite yaklasik %2 iken; esik
degeri 20 olarak se¢ildiginde mortalite yaklasik %30 saptanmugtir. N/L igin ise esik deger 5
olarak belirlendiginde mortalite yaklasik %10 iken; esik deger 20 olarak belirlendiginde
mortalite yine yaklagik %30 olarak saptanmistir.

Ayrica albumin, CRP ve PAD parametrelerine bakildiginda risk durumu yiiksek hastalarda
CRP ve PAD’nin istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek oldugu, albuminin de anlamli
derecede diisiik oldugu saptanmistir. Bu bulgular PTE hastalarinda risk durumunu
degerlendirmek i¢in bu parametrelerin kullanilabilecegini diisiindiirmektedir.

Onceki ¢aligmalara bakildiginda mortalite ile iliskisi gosterilen BNP, troponin, RVD,
RVD/LVD gibi sag ventrikiil disfonksiyonu belirteclerinin calismamizda mortalite ile
iliskisinin saptanamamasi hastalarin ¢ogunlugunun poliklinikte goriilen nispeten hafif klinik
seyirli hastalar (%51,2 subsegmenter PTE hastasi) olmasindan kaynaklanabilecegi
distinilmistir.

Giincel pulmoner emboli kilavuzlart PTE tanisi alan hastalarin risk gruplarina gore
siniflandirilmasini, sonrasinda da risk gruplarina gore tedavi yaklasgimini onermektedir. Bu
risk degerlendirmesinin temelini sPESI olusturmaktadir(111). SPESI skorlamas: sadece Klinik
parametreler kullanilarak Jimenez ve ark. tarafindan 2010 yilinda gelistirilmistir ve sonrasinda
klinik pratikte yaygin olarak kullanilmaya baslanmistir. Ayni ¢alismada PESI skoru i¢in
sensitivite %88,5, spesifite %38,4, PPD %10,9, NPD %97,5 olarak saptanirken; SPESI igin
sensitivite %96,1, spesifite %32,9, PPD %10,9, NPD %99 olarak saptanmistir(80).

Klinik pratikte yaygin olarak kullanilan sPESI’'nin en biyiik kisitliliklart yiiksek
sensivitenin yaninda diisiik spesifeteye sahip olmasi1 ve aslinda yiiksek riskli olan hastalari
diisiik riskli olarak simiflayabilmesidir. Lankeit ve ark. yaptigi bir ¢alismada sPESi’nin
mortaliteyi ongérmede %94 sensitivite ve %40 spesifiteye sahip oldugu gosterilmistir(4).
Yine bir baska calismada sPESI diisiik risk olarak smiflanan hastalarm %30 kadarinda sag
kalp dilatasyon bulgulari ve/veya kardiyak biyobelirte¢ pozitiflikleri saptanmistir(5).
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Bizim ¢alismamizda ise sPESI’nin sensitivitesi %100, spesifitesi %41,1, PPD %4 ve NPD
%100 olarak hesaplanmistir. SPESI+d-dimer+N/L’nin ise sensitivitesi %100, spesifitesi %56,
PPD %5,3 ve NPD %100 olarak saptanmistir ve sSPESI’nin spesifistesinde ve AUC degerinde
artig saglamistir.

Demografik veriler incelendiginde galismaya dahil ettigimiz hastalarin 261 (%51,8) tanesi
kadin ve 235 (%48,2) tanesi erkektir. Cinsiyet agisindan her iki grup homojen dagilim
gostermistir. Hastalarin yas ortalamasi genel grupta 63+16,2, SPESI diisiik riskli grupta 56+15
ve yiiksek riskli grupta 67+15,7 olarak saptanmistir. Literatiirde PTE’nin daha ¢ok yash
hastalarda goriildiigii ve yasla birlikte mortalite riskinin arttig1 bildirilmektedir. Abul ve ark.
yaptig1 calismada ortalama yas 64,4+14,8 olarak saptanmistir(112). Calismamizin yas
dagilimi literatiir ile uyumlu bulunmustur.

Calismamiza dahil edilen 496 hastanin 12 tanesi (%2,3) 30 giinliik siiregte kaybedilmistir.
20.000 hastanin dahil edilidgi bir meta-analizde mortalite %10,7 saptanmistir(113). Giincel
PTE tani ve tedavi uzlasi1 raporunda ise mortalite %2-8 olarak gosterilmektedir(2). Mortalite
oranimiz literatiir ile uyumlu saptanmustir.

N/L maliyet etkin olusu kolay ulasilabilir olmasi nedeniyle son yillarda PTE dahil birgok
hastaligin prognozunu oOngormede denenmistir. PTE patofizyolojisinde inflamasyonun
belirgin rolii oldugu bilinmektedir. Bu nedenle PTE hastalarinda nétrofil ve lenfositlerin
inflamasyon derecesini  ve dolayisiyla prognozu oOngérmede etkileri olabilecegi
diistiniilmektedir. Wang ve ark. yaptig1 2300 hastanin dahil edildigi bir meta-analizde N/L 30
giin i¢inde mortal seyreden PTE tanili hastalarda istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
saptanmistir(114). Yine Kayrak ve ark. N/L akut PTE hastalarinda 30 giinliik mortalitenin
ongoriictisii olabilecegini gostermislerdir(111). Biz de ¢alismamizda literatiir ile uyumlu
olarak mortal seyreden hastalarda N/L’yi istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek saptadik
(p=0,016).

D-dimer PTE tanisinda Ozellikle negatif prediktif degerinin 6nemi nedeniyle siklikla
bagvurulan bir fibrin yikim {riiniidiir. PTE takibinde ya siddetinin belirlenmesinde
kullanilmas: onerilmemektedir. Ancak d-dimer diizeylerinin pihti yiikiiyle ya da daha
proksimal yerlesimli emboliler ile iligkili olabilecegini 6ne siiren yayimlar mevcuttur. Prognoz
tayininde de d-dimer seviyelerinin prognozla iligkili olabilcegini gosteren yayinlarin yaninda
aksini iddia eden yayinlar da mevcuttur(115, 116).

Biz caligmamizda hem yiiksek riskli grupta hem de mortal seyreden grupta d-dimer
seviyelerini istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek saptadik (p=0,008), (p=0,031). Ayni
zamanda c¢alismamizda d-dimer i¢in esik degeri 2 belirlendiginde mortalite yaklasik %2 iken;
esik degeri 20 olarak se¢ildiginde mortalite yaklasik %30 saptanmistir. Bu durum yiiksek
riskli ve mortal seyreden hastalarin komorbit durumlarinin fazlaliina baglh olabilecegi gibi,
gergekten yiiksek d-dimer seviyeleri mortalite ile iliskili olabilir.
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Troponin PTE risk degerlendirmesinde kullanilan bir belirtectir ve PTE’de 30 giinliik saglik
kalimi1 6ngdérmede kullanilabilecegini gosteren bir¢ok yayin mevcuttur(117, 118). Ancak
bizim caligmamizda yiiksek risk grubunda troponin seviyeleri daha yiiksek saptansa da
istatistiksel anlamli diizeye ulagsmamustir. Yine mortal seyreden grupta anlamli derecede
troponin yiiksekligi saptanmamistir. Bu bulgu troponin seyrinin izlenmesinin daha 6nemli
olabilecegini disiindiirmektedir. BNP de yine troponin gibi risk degerlendirmesinde
kullanilan ve mortalite {izerine etkileri olabilecegi bir¢ok calismayla gosterilmis bir
parametredir(119). Abul ve ark. yaptig1 bir ¢calismada ise BNP> 1000 pg/mL olan hastalarda
mortalite %41,2 saptanirken, BNP< 500 pg/mL saptanan hastalarda mortalite %5,9
bulunmustur(112). Calismamizda BNP degerlerinin yiiksek risk grubunda ve mortal seyreden
grupta daha yiiksek seyretme egilimi gosterdigini ancak aradaki farkin istatistiksel anlamlilik
diizeyine ulagmadigini belirledik.

CRP karacigerde sentezlenen ve inflamasyon, enfeksiyon gibi durumlarda yiikselebilen bir
akut faz reaktanidir. Yapilan calismalarda yiiksek CRP diizeylerinin (>150 mg/mL) PTE
gelisiminin gii¢lii 6ngoriiciilerinden biri oldugu gosterilmistir(120). Bizim ¢alismamizda CRP
yiiksek risk grubunda anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p=0,036). Mortal seyreden
grupta da yine CRP degerleri ortanca 158 saptanmistir ve diger gruptan belirgin yiiksektir.
Ancak istatistiksel anlaml1 fark saptanmamustir.

Albumin negatif akut faz reaktanidir ve Ozellikle renal patolojileri olan proteiniirili
hastalarda  diisiik albiimin seviyelerinin  trombotik olaylara yatkinlik yarattig
bilinmektedir(121). Yine renal yolla albiimin ve antitrombotik proteinlerin kaybimin
hiperkoagiilabilitye yatkinlik yarattigi bilinmektedir. Albumin ve VTE arasindaki iliskiyi
inceleyen prospektif bir kohort ¢caligmasinda diisiik albiimin diizeylerinin gii¢lii bir VTE risk
gostergesi oldugu gosterilmistir(122). Calismamizda albiimin diizeylerini yiiksek riskli grupta
istatistiksel olarak anlamli sekilde diisiik saptadik (p=0,031). Mortal seyreden grupta ise
albiimin diizeyleri daha diislik saptandi ancak istatistiksel anlamli fark saptanmadi. Literatiir
ile uyumlu olarak diisiik albiimin diizeylerinin tromboembolik olay riskini artirdigini ancak
mortalite lizerine bir etkisinin olmadigin diigsiinmekteyiz.

Ana pulmoner arter ¢cap1 (PAD) ortalama erkeklerde 29 mm, kadmnlarda 27 mm olarak
kabul edilmektedir. 33 mm istiindeki degerlerde ise pulmoner arteryel hipertansiyon
acisindan degerlendirme Onerilmektedir(123). Calismamizda PAD yiiksek riskli grupta
istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek saptandi (p=0,024). Mortal seyreden grupta ise
PAD 31,8 mm+4,6 mm olarak saptandi. Bu degerler diger gruba gore belirgin yiiksek olsa da
istatistiksel anlamlilik dilizeyine ulagsmadigr goriilmiistiir. PTE hastalarinda tomografi
bulgular1 {izerine yapilan bir ¢alismada PAD/AORT ve RVD/LVD incelenmistir.Calisma
sonucunda bu parametrelerin yiiksekliginin YBU yatis1 riskini artirdign ancak mortalite
tizerine etkisinin olmadig1 gosterilmistir(124). Yine bir baska ¢alismada ise RVD, LVD,
RVD/LVD ve PAD olgtimlerinin PTE seyrine etkileri incelenmistir. Caligma sonucunda PAD
icin her Imm artisin major morbidite ihtimalini 1,08 kat artirdigi gosterilirken, RVD/LVD>1
olmasmin major morbidite veya mortalite ile iliskisi saptanmamistir(125). Ancak aksini
gbsteren ¢aligmalar da literatiirde mevcuttur. Ornek vermek gerekirse Park ve ark. yapmus
oldugu bir calismada RVD/LVD>1 saptanan PTE hastalarinda anlamli oranda RV
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hipokinezisi saptanmis ve bu hastalarda mortalite daha yiiksek bulunmustur(126).
Calismamizda PAD/AORT i¢in yliksek ve diisiik riskli gruplar arasinda fark saptanmamustir.
Mortal seyreden grupta ise PAD/AORT orani artma egilimi gostermekle birlikte istatistiksel
anlama ulagmamistir. RVD de yine yiiksek riskli hastalarda ve mortal seyreden hastalarda
artma egilimi gostermis ancak istatistiksel anlamlilik saptanmamigtir. RVD/LVD igin ise
yiiksek riskli ve disiik riskli gruplar arasinda fark saptanmamistir. Mortal seyreden grupta
RVD/LVD 0,87 saptanirken diger grupta 0,8 olarak saptanarak istatistiksel anlama ulasmistir
(p=0,038). Ancak bu anlamlilik regresyon analizlerinde gésterilememistir.
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6.SONUC

Calismamizda PTE hastalarinda bir aylik mortaliteyi N/L’nin , SPESI ve d-dimer diizeyine
gore daha dogru gosterdigi, en iyi sonucun ise sPESI, d-dimer ve N/L kombinasyonu ile elde
edildigi ve yalanci negatif sonuglarda azalma oldugu saptanmistir. Calismamizin sonuglarina
dayanarak N/L ve d-dimer diizeylerinin, PTE seyrini ve mortaliteyi Ongdrmede
kullanilabilecegi ve bu parametrelerin sPESI ile birlikte ele alindiginda sPESI’nin
dogrulugunu artirdig1 gdsterilmistir.
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