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KISALTMA VE SIMGELER LIiSTESI

aPCC: Aktive protrombin kompleks konsantreleri
aPTZ: Aktive protromboplastin zamani.

BNP: Beyin natriiiretik peptid

BT: Bilgisayarli tomografi

BTPA: Bilgisayarli tomografi pulmoner anjiyografi
Cl: Giiven aralig1

CrClI: Kreatinin Kklirensi

CRP: C-reaktif protein

DMAH: Diistik molekiil agirlikli heparin

DOAK: Dogrudan etkili oral antikoagiilan

DVT: Derin ven trombozu

ECMO: Ekstrakorporeal membran oksijenasyonu
ELISA: Enzim bagli immiinosorbent deneyi

EKG: Elektrokardiyografi

ESC: European Society of Cardiology (Avrupa Kardiyoloji Dernegi)
HIV: Insan bagisiklik eksikligi viriisii

HR: Tehlike oran1 (Hazard Ratio)

GFR: Glomertil filtrasyon hizi

fL: Femtolitre
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g/dL: Gram/desilitre

H-FABP: Kalp tipi yag asidi baglayan protein

hsTnT: Yiiksek duyarlikli troponin

HCT: Hematokrit

INR: International normalized ratio (Uluslararasi normallestirilmis oran)
IU: International unit (Uluslararasi iinite)

IV: intravenoz

KPET: Kardiyopulmoner egzersiz testi

KTEPH: Kronik tromboembolik pulmoner hipertansiyon
KVA: K vitamini antagonisti

LMR: Lenfosit monosit orani

MI: Miyokard infarktiisii

mg/dL: Miligram/desilitre

ug FEU/L: mikrogram 40 fit konteyner esdeger birimi(Forty-foot equivalent

unit)/litre

mm: Milimetre

mmHg: Milimetre civa

mmol/L: Milimol/litre

MPV: Ortalama platelet hacmi

MRA: Manyetik rezonans anjiyografi

Na: Sodyum
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NCT: Ulusal klinik arastirma

ng/L: Nanogram/litre

NLR: Nétrofil lenfosit orani

NT-proBNP: N-terminal pro-beyin tipi natritiretik peptid
OR: Odds ratio

PAB: Pulmoner arter basinci

PCC: Protein kompleks konsantresi

PEITHO: Pulmoner Emboli Tromboliz denemesi

PESI: Pulmoner emboli siddet indeksi

PH: Pulmoner hipertansiyon

PIOPED: Pulmoner Emboli Tanisinda Prospektif Arastirma
PLR: Platelet lenfosit orani

PTE: Pulmoner tromboemboli

PVR: Pulmoner vaskiiler direng

RDW: Eritrosit dagilim genisligi

rtPA: Rekombinant doku tipi plazminojen aktivatorii
Sa02: Arteriyel oksijen doygunlugu

SH: Standart heparin

SPESI: Basitlestirilmis Pulmoner Emboli Siddet indeksi
TA: Tansiyon arteriyel

TAPSE: Trikiispit kapagin aniiler planda sistolik yer degistirmesi
Vil



TOE: Transdzofageal ekokardiyografi/ekokardiyogram
TTD: Tiirk Toraks Dernegi

TTE: Transtorasik ekokardiyografi/ekokardiyogram

U: Birim

V/P: Ventilasyon/perfiizyon (akciger sintigrafisi)

VTE: Venoz tromboembolizm
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OZET

GIRIS VE AMAC: Pulmoner tromboemboli (PTE), mortalite riskinin hizl
saptanmasi gereken, solunum sisteminin acil durumlart arasinda bulunan bir
hastaliktir. Calismamizda, hastanemiz Gogiis Hastaliklart boliimiinde yatist olan
bilgisayarli tomografi pulmoner anjiyografi ile dogrulanmis PTE'si olan hastalarda
demografik, klinik 6zelliklerin, laboratuvar ve radyolojik bazi faktorlerin 30 giinliik
mortalite ile iligkisinin incelenmesi, PTE yonetimi ve tedavisinin yonlendirilmesine

yardimci olabilecek yeni sonuglarin ortaya konulmasi amaglanmustir.

YONTEM: Gégiis Hastaliklar1 Servis ve YBU’de 01.01.2020 ve 15.10.2022 tarihleri
arasinda pulmoner emboli tanisiyla yatis verilmis hastalarin sosyodemografik,
laboratuvar ve radyolojik 6zellikleri, hastalarin elektronik dosyalari ve arsiv dosyalari

retrospektif olarak incelenmistir.

BULGULAR: Calismamizda yer alan 204 hastanin 75’1 (%36,8) erkekti. Mortal
seyreden hastalarin yaslarinin ortanca degeri 82 yil olarak bulundu. Mortalite 29 kiside
gelismisti (%14,2). Hastalarin yasinin, SPESI skorlariin ve ESC 2019 kilavuzuna gore
mortalite riskinin yiiksekligi; tedavide trombolitik kullanimi varligi; nabiz yiiksekligi;
Sa02 ve sistolik tansiyon diisiikliigii; GFR < 60 mL/dk/1.73 m? olmas1; D-dimer,
BUN, RDW ve CRP diizeylerinin yliksekligi, GFR, alblimin diizeylerinin diisiikligi;
BUN-albiimin, CRP-albiimin ve nétrofil-lenfosit oranlarinin yiiksekligi 30 giinlik
mortalite ile iliskili bulunmustur (p < 0,05). D-dimer diizeyleri ile trombiis yiikii
arasinda ayni yonde, orta diizeyde ve istatistiksel olarak 6nemli iligki bulunmustur (p

<0,001).

SONUC: Pulmoner tromboembolide yas, bahsi gecen klinik, laboratuvar 6zelliklerin
birlikte degerlendirilmesi ile hastalarin erken mortalitesi daha yiiksek kesinlikte

ongoriilebilecektir.

Anahtar Kelimeler: Pulmoner tromboemboli, 30 giinliik mortalite, yas, nabiz, Sa0O2,
sistolik tansiyon, GFR, BUN, albiimin, CRP, NLR, D-dimer.
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ABSTRACT

Radiological and Laboratory Factors Related To 30-Day Mortality In

Pulmonary Thromboembolism

INTRODUCTION AND PURPOSE: Pulmonary thromboembolism (PTE) is a
disease that requires rapid detection of mortality risk and is among the emergencies of
the respiratory system. In our study, it was aimed to examine the relationship between
demographic, clinical features, laboratory and radiological factors and 30-day
mortality in patients with PTE confirmed by computed tomography pulmonary
angiography, who were hospitalized in Chest Diseases, and to present new results that

may help guide the management and treatment of PTE.

METHOD: Sociodemographic, laboratory and radiological characteristics, electronic
files, and archive files of patients hospitalized in the Chest Diseases Service and ICU
with the diagnosis of pulmonary embolism between 01.01.2020 and 15.10.2022 were
retrospectively analyzed.

RESULTS: Of the 204 patients in our study, 75 (36.8%) were male. The median age
of the mortal patients was 82 years old. The mortality was seen in 29 people (14.2%).
The high risk of mortality according to the age of the patients, SPESI scores and ESC
2019 guidelines; presence of thrombolytic use in treatment; heart rate; low SaO2 and
systolic blood pressure; GFR < 60 mL/min/1.73 m2; high D-dimer, BUN, RDW and
CRP levels, low GFR, albumin levels; When the high BUN-albumin, CRP-albumin
and neutrophil-lymphocyte ratios were associated with 30-day mortality (p < 0.05). A
similar, moderate and statistically significant correlation was found between D-dimer

levels and thrombus load (p < 0.001).

CONCLUSION: In pulmonary thromboembolism, the early mortality of the patients
can be predicted with higher certainty by evaluating together the age, the
aforementioned clinical and laboratory features.

Keywords: Pulmonary thromboembolism, 30-day mortality, age, pulse, Sa02,
systolic blood pressure, GFR, BUN, albumin, CRP, NLR, D-dimer.
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1. GIRIS VE AMAC

Pulmoner tromboemboli (PTE), tiim diinyada onemli bir kardiyovaskiiler saglik
sorunudur. Hastalarda 6liim, genellikle sag ventrikiil yetmezligi ve bagvurudan sonraki
ilk saatlerde meydana gelen dolasim kollapsi nedeniyle gergeklesir (Moser, 1990;
Carson ve ark., 1992; Wood, 2002).

PTE'de risk degerlendirmesi, ayaktan tedavi i¢in uygun hastalarin belirlenmesi, yakin
yogun bakim veya servis takibine ihtiya¢ duyan hastalarin belirlenmesi veya tromboliz
diistiniilmesi gereken hastalar1 siniflandirmak amaciyla yapilmalidir. Nitekim Avrupa
Kardiyoloji Dernegi smiflamasina gore yiiksek, orta-yiiksek ve orta-diisiik risk
gruplarina ayrilan hastalarda 30 giinliik mortalite oranlar1 %22, %7,7 ve %6,0 olarak

bulunmustur (Becattini ve ark., 2016).

Akut PTE'li hastalarin ¢ogu baslangi¢ tedavisi sirasinda hastanede kalsa da;
hemodinamik instabilite, yiiksek kardiyak biyobelirteg seviyeleri, miyokardiyal hasari
veya sag ventrikiil disfonksiyonu gosteren goriintiileme bulgulari olmayan hastalarin
diistik riskli bir grup olusturacagi ve buna gore bu hastalarin erken taburculuk veya
evde tedavi agisindan degerlendirilebilecegi 6ne siiriilmistiir (Torbicki ve ark., 2008).
PTE i¢in onceki risk smiflandirma modelleri, PTE'li hastalar i¢in Oliim riskini

Olcebilen bir klinik tahmin kurali gelistirmeye ¢alismistir.

Avrupa Kardiyoloji Dernegi (ESC) yonergeleri hastalar yiiksek risk, orta-yiiksek veya
orta-diisiik risk, diisiik risk seklinde siniflandirir. 2019 ESC yonergelerine gore, orta
riskli hastalarda hemodinamik kollaps meydana geldiginde trombolize ihtiya¢ duyulur
(Konstantinides ve ark., 2020). Bu agidan yogun bakimda izlemi, artan destek tedavisi
veya erken reperfiizyon gerektirebilecek; mortaliteyi tahmin ettirebilecek yiiksek risk
faktorleri belirlenebilirse, bu hastalarin yakin monitérizasyonu ile klinik kdtiilesme ve

erken 6lim Onlenebilir.

PTE'li hastalarin ¢ogunlugu, sPESI skorlamasindan en az 1 puan almaktadir ve
tedaviyi optimize etmek amaciyla sag ventrikiil disfonksiyonunu degerlendirme islemi

icin transtorasik ekokardiyografi (TTE) ve kardiyak biyobelirteg oOlglimii gibi

1



aragtirmalara ihtiya¢ duyulur (Jimenez ve ark., 2010, Konstantinides ve ark., 2014,
Righini ve ark., 2011). sPESI < 1 grubunda tahmini 30 giinliik mortalite %8,9
oldugundan, bu hastalarin ¢ogu nihayetinde hastanede kalis siiresini kisaltmaya aday
olarak tanimlanir (Jimenez ve ark., 2010). Risk degerlendirmesinde sPESI < 1 olmasi,
risk degerlendirmesindeki gilivenligi siipheli olmaya devam etmekte ve ek

parametrelere ihtiya¢ duyulmaktadir.

Son kilavuzlar, sag ventrikiil disfonksiyonunun varligini prediktif bir faktor olarak
kabul eden alternatif skorlama sistemlerinin kullanilmasim1 savunmaktadir
(Konstantinides ve ark., 2020). Pulmoner BT anjiografi, pulmoner embolinin tanisinin
konulmasi ve sag ventrikiil disfonksiyonu bulgular1 hakkinda bilgi vererek
mortalitenin Ongoriilmesine katki saglamasi yaninda 6zellikle malignite, enfarktiis,
interstisyel akciger hastalig1 veya efiizyonlar gibi akciger patolojilerini ortaya koyma
acisindan da faydalidir. Ayrica pulmoner arter (PA) ¢api, azigos ven ¢api, koroner
siniis ¢ap1, kalbin lateral ventrikiil duvar gapi ile trombiis yiikii ve dagilhmi da

degerlendirilebilir.

Beyin natriiiretik peptidleri (BNP), kardiyak troponinler (¢Tn), D-dimer ve C reaktif
protein (CRP) gibi farkli amaglar i¢cin PTE hastalarinda kullanilan farkl
biyobelirteglerin kan seviyeleri, bir takim birbiri ile iligkili patofizyolojik
mekanizmalara baglidir ve bu mekanizmalarin altta yatan pulmoner tromboemboli
agirligi tlizerinde giiclii bir etkisi olabilir. PTE siipheli olgularin arastirilmasinda
kullanilan bir biyobelirte¢ olan d-dimer diizeyinin, dogrulanmig PTE'si olanlarda
pihtilagsma derecesi ve mortalite riski ile iliskili olduguna isaret eden kanitlar vardir
(Aujesky ve ark., 2006; Ganima ve ark. 2007). Ayrica yiikselmis d-dimer seviyeleri,
antikoagiilan tedavinin kesilmesinden sonra PTE niiksiinii de 6ngordiirebilir (Poli ve

ark., 2013; van Hylckama Vlieg ve ark., 2015).

Inflamasyon,  aterotrombotik  hastalifin  patofizyolojisinde ~ ve  vendz
tromboembolizmin temelinde vardir ve tromboembolik komplikasyonlara yol agabilir
(Levi ve ark., 2004; Zee ve ark., 2009). Trombiis gelisimi, 16kositlerin erken bir
ekstravazasyonu, proinflamatuvar mediyatorler ve selektinlerde bir yiikselme ile

belirgin olan, pulmoner arter ve derin vendz duvar inflamasyonu ile genis ol¢iide



iliskilidir, bu da PTE'yi takiben gii¢lii bir immiin tepkiye isaret eder (Eagleton ve ark.,
2002). Viicuttaki damar i¢i bosluklarin ana proteini olan sistemik beslenme durumunu
yansitan albiimin bununla birlikte negatif bir akut faz reaktanidir ve akut pulmoner

tromboemboli hastalarindaki prognoz ile iliskilidir (Hoskin ve ark., 2020).

Tam kan hiicresi sayimi1 ucuz bir kan testidir. Notrofil lenfosit oran1 (NLR), nétrofil,
lenfosit ve trombosit sayilar1, hemoglobin diizeyi, hematokrit degeri, ortalama eritrosit
hacmi (MCV), ortalama trombosit hacmi (MPV), eritrosit dagilim genisligi (RDW)
kardiyovaskiiler hastaliklarda, norolojik hastaliklarda ve pulmoner tromboembolide
incelenmistir. Akut koroner sendromlarda trombotik ve inflamatuar yollar arasindaki

iligki de ¢ok sayida ¢aligmada arastirilmistir (Fox ve Kahn, 2005).

Renal fonksiyon bozuklugu, artmis mortalite ve morbidite ile de iliskilendirilmis
kardiyovaskiiler hastalik icin bir risk faktoriidiir (Hillege ve ark., 2006). Ozellikle
masif akut PTE'li hastalarda, azalan sol ventrikiil dolumu ve diyastol sonu sola dogru
interventrikiiler septal kayma iliskili kardiyak debideki azalma ile uzun siireli sag
ventrikiil iskemisi sonrasi sag ventrikiil disfonksiyonuna ve nihayetinde de prerenal
azotemiye neden olabilir. Hastalarin renal durumu, protein metabolizma diizeyi ve
beslenme durumu arasindaki iligkiyi yansitan onemli bir parametre olan BUN
diizeyinin mortalitenin bagimsiz gostergesi oldugu oOne siiriilmiistiir (Jenab ve ark.,
2020). Son zamanlarda, bir¢ok rapor, PTE hastalarinda bulunan renal disfonksiyonun
PTE'li hastalarda risk siniflandirmasina katkida bulunabilecegini 6ne siirmiistiir. Renal
fonksiyonunun da PTE'in risk degerlendirme modeline dahil edilmesi Onerilmistir
(Chopard ve ark., 2020; Keller ve ark., 2017; Kostrubiec ve ark., 2019; Trimaille ve
ark., 2019). Ayrica renal fonksiyon disinda Aujesky ve arkadasglarinin PTE'li
hastalardaki elektrolit bozukluklarindan anormal sodyum seviyeleri ile mortalite
arasinda iligki gosterdigi caligmasini (Aujesky ve ark., 2005) daha sonra birgok

calisma da izlemistir.

Caligmamizin amaci, bilgisayarli tomografi pulmoner anjiyografi ile dogrulanan
PTE'li hastalarin 30 giinliik mortalitesi ile iligkili olabilecek sosyo-demografik, klinik,
laboratuvar ve radyolojik faktorleri degerlendirmek ve pulmoner emboli yonetiminin

yonlendirilmesine yardimci olabilecek yeni sonuclar ortaya koymaktir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Pulmoner Tromboemboli
2.1.1. Epidemiyoloji

Venoz tromboembolizm (VTE), pulmoner emboli ve/veya derin ven trombozu
varligidir ve diinya ¢apinda inme ve miyokard enfarktiisiinden sonra goriilen en sik
ticiincti akut kardiyovaskiiler sendromdur (Raskob ve ark., 2014). Epidemiyolojik
caligmalarda, pulmoner tromboemboli yillik insidans oranlar1 100.000°de 39 ile 115
arasinda degismektedir; DVT i¢in ise insidans oranlar1 100.000 popiilasyonda 53 ile
162 arasinda degisir (Keller ve ark., 2020; Wendelboe ve Raskob, 2016).

fleri yas hastalig1 olan vendz tromboembolizmde ortalama yas 50 ve iizerindedir.
Kesitsel verilere gore, VTE insidansi > 80 yasindaki bireylerde hayatin 40’11 yaslarina
gore yaklasik olarak sekiz kat daha ytiksektir (Wendelboe ve Raskob, 2016).

VTE’nin 6niimiizdeki yillarda diinya ¢apinda saglik sistemleri {izerinde giderek artan
bir yiik olusturacagi diisiiniilmektedir. Ven6z tromboembolizmin mortalitesi altta
yatan hastaliklara ve pulmoner tromboembolizmin agirhgmna gore degisen oranlarda
goriilebilir. Bir calismada PTE’ye bagli 7 giinliik mortalite ise %1,1 iken otuz giinliik
mortalite %1,8 olarak bulunmustur (Jimenez ve ark., 2016).

Yeterli tedavi almayanlarda da mortalite artmaktadir. Daha etkili tedavilerin artan
kullanimi ve goriiniise bakilirsa kilavuzlara daha iyi uyumun (Jimenez ve ark., 2018;
Roy ve ark., 2006), son doénemde PTE'nin prognozu iizerinde yararli etkileri
gozlemlenmistir. Bununla birlikte, modern c¢agda PTE'nin (PTE olmayan veya
subsegmental PTE) asir1 tanisina yonelik bir meyil de vardir (Wiener ve ark.,
2011). Bu da toplam sayiy1 yalanci bir sekilde artirarak vaka olim oranlarinda

azalmaya sebep olabilir.

2.1.2. Risk faktorleri



Tablo 2.1. VTE igin risk faktorleri (Konstantinides ve ark., 2020°den degistirilerek
kullanilmistir)

Mzjor risk faktorleri(risk oram > 10 kat)

Spinal kord hasar1

Major travma

Son 90 giinde gegirilmis miyokard infarktiisii
Gegirilmis VTE

Diz ya da kalga protezi

Kalp yetersizligi ve atriyal flutter/fibrilasyon sebebiyle hastanede yatmak (son 90 giin)

Orta risk faktorleri(risk oram > 10 kat)

Otoimmun hastalik

Artroskopik diz cerrahisi

Kan transfiizyonu

Kemoterapi

Intravenoz kateter

Santral venoz kateter

Konjestif kalp yetmezIligi ya da solunum yetmezligi

Hormon replasman tedavisi

Inflamatuvar bagirsak hastaligi

Oral kontraseptif tedavi

Eritropoez uyarici ajanlar

In vitro fertilizasyon

Enfeksiyon (6zellikle tiriner sistem enfeksiyonu, pnémoni ve HIV)

Postpartum tedavi

Stiperfisiyal ven trombozu

Paralitik inme

Trombofili

Kanser (metastaz varliginda risk yiiksek)

Zayif risk faktorleri(risk oram > 10 kat)

Diabetes mellitus

Avrteriyel hipertansiyon

Laparoskopik cerrahi (kolesistektomi)

fleri yas

Ug giinden daha fazla yatak istirahati

Varikoz venler

Tablo 2.1. VTE ig¢in risk faktorleri (Konstantinides ve ark., 2020°den degistirilerek
kullanilmistir) (devam)

5



Gebelik

Obezite

Venoz kateterler

Ugak veya araba yolculugu gibi uzun siireli hareketsiz oturmak

*VTE: Vendz tromboembolizm, HIV: Insan immiin yetmezlik viriisii

Damar i¢i pihtilasmada rol alan faktorler; hiperkoagiilabilite, damar endotel hasari,
staz olarak sayilabilir. VTE ig¢in yatkinlastirict genetik ve ¢evresel faktorler Tablo
2.1’de bulunmaktadir (Konstantinides ve ark., 2020).

2.1.3. Fizyopatoloji

Pulmoner tromboemboli (PTE) azalan mortalite ve artan insidans orani ile birlikte
kardiyovaskiiler 6liimiin sik goriilen bir sebebidir (Konstantinides ve ark. 2020). Akut
PTE hem dolasima hem de gaz aligverisine miidahale eder. Arteria pulmonalis
yataginin toplam kesit alaninin %30 ila %50'sinden daha fazlasi1 trombiis tarafindan
tikanirsa pulmoner arter basinci (PAB) artar (Mclntyre ve ark., 1971). Etkilenen
pulmoner bolgedeki hipoksik vazokonstriksiyon ve anatomik obstriiksiyon, arteriyel
kompliyansta azalmaya ve PVR'de orantili bir artisa sebep olur (Lankhaar ve ark.,
2006).

Frank-Starling mekanizmasi ile PVR’deki ani artig, sag ventrikiil miyokardinin
kontraktil o6zelliklerini degistiren sag ventrikiiliin dilatasyonu ile sonuglanir. Sag
ventrikiildeki basing ve hacimdeki artig, miyosit gerilmesinde ve sag ventrikiil duvar
geriliminde artisa sebep olur. Sag ventrikiiliin kasilma siiresi uzar. Norohumoral
aktivasyon ile kronotropik ve inotropik stimiilasyon ortaya ¢ikar. Sistemik
vazokonstriksiyon birlikteligiyle bu kompansatuar mekanizmalar, tromboze pulmoner
vaskiiler yataktan akisi iyilestirerek ve bdylece sistemik kan basincini (BP) gegici
olarak stabilize ederek PAB" arttirir. Bununla birlikte, 6n kosullandirilmamis, ince
duvarli bir sag ventrikil ortalama bir PAB > 40 mmHg olusturamadigindan, ani

adaptasyonun kapsami sinirlidir.

Sol ventrikiilde sag ventrikiil kontraksiyon siiresinin diyastoliin erken sathalarina

kadar uzunlugu, interventrikiiler septumda sola dogru yer degistirmeye yol agar
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(Marcus ve ark., 2008). Ventrikiillerin senkronizasyonunu bozan sag dal blogunun
gelismesidir. Sonug olarak, erken diyastolde sol ventrikiil dolumu engellenerek kalp
debisinde bir azalmaya sebep olabilir ve sistemik hipotansiyona ile hemodinamik

instabiliteye katki yapabilir (Mauritz ve ark., 2011).

Son olarak, miyokard hasarinin dolagimdaki yiiksek biyobelirteg seviyeleri ile erken
negatif bir sonug iliskisi, sag ventrikiil iskemisinin PTE'nin akut fazinda patofizyolojik
onemi oldugunu da gostermektedir (Lankeit ve ark., 2008; Lankeit ve ark., 2011).

PTE'de solunum yetmezligi agirlikli olarak hemodinamik bozukluklarin bir sonucudur
(Burrowes ve ark., 2011). Diisiikk kardiyak output, karisik vendz kanda satiirasyon
diisiikligiine neden olur. Tromboze pulmoner arterlerdeki akimin azaldigi bolgeler,
tikali olmayan pulmoner damarlarin perfiize ettigi kilcal yataktaki akimin arttig
bolgelerle birlestiginde, hipoksemi gelismesine katki yapan ventilasyon/perflizyon
uyumsuzlugu gelisir. Son olarak, hemodinamiyi etkilemese dahi, kiigiik distal emboli,
hemoptizi, hafif olan plevral efiizyon veya plérit ile sonuglanan alveoler hemoraji
alanlar1 olusturabilir. Bu klinik tablo “pulmoner enfarktiis” olarak bilinir. Onceden
kardiyorespiratuar hastaligi olan hastalar disinda, normalde gaz degisimi tizerindeki

etkisi azdir.

Akut sag ventrikiil yetmezligi, akut PTE'de klinik sonucun ve klinik siddetin ciddi bir
belirleyicisidir. Hemodinamik instabilite belirtileri ve asikar sag ventrikiil yetmezligi,

erken (30 giin veya hastane i¢i) 6liim riskinin yiiksek olmasina isaret eder.

Yiiksek riskli pulmoner emboli, tanisinin hizlica konulup tedavi edilmesi gerekli acil
bir hastaliktir. Hemodinamik bozuklugun olmayisi, sag ventrikiil fonksiyon bozuklugu
ya da pulmoner emboli ile iligkili 6liim riski olmadig1 anlamini tasimaz. Daha ayrintili

degerlendirme ile risk olusturacak faktorleri ortaya koymak gerekir.

2.1.4. Pulmoner tromboemboli tanisi

Pulmoner tromboemboli konusundaki farkindaliginda artis ve basta bilgisayarl
tomografi pulmoner anjiyografi (BTPA) olmak iizere girisimsel olmayan goriintiilleme
yontemlerinin giderek artan kullanilabilirligi sayesinde klinisyenlerin PTE i¢in kusku

duyma ve teshis ¢aligmalarina yonelmelerinde artis goriilmiistiir. Bu nedenle, PTE igin
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modern ¢agda invaziv olmayan teshis yaklasimlar1 degerlendirilirken, test oncesi
hastalik olasiligi ¢ok diisiik olan hasta popiilasyonlarinda pulmoner tromboemboliyi
giivenli bir sekilde dislayabilmelerinin saglanmasi olduk¢a Onem tasimaktadir
(Dronkers ve ark., 2017). Tanisal islemlerin maliyetini azaltma, radyasyondan
kaginma ve kanama riski olusturan antikoagiilanlarin erken doénemde gereksiz

kullanimini 6nleme de amaglanmalidir.
2.1.4.1. Klinik degerlendirme

Akut pulmoner tromboembolinin Kklinik semptomlar: hastaliga 6zgii degildir. Cogu
zaman, gogiis agrisi, dispne, hemoptizi veya senkop olan bir hastada PTE'den
stiphelenilir (Miniati ve ark., 1999; Pollack ve ark., 2011; Wells ve ark.,
1998). Hemodinamik instabilite, ¢cok siddetli azalmis hemodinamik rezerv ile merkezi
veya yaygin pulmoner tromboemboliyi gosterdiginden, nadir ama o6nemli bir
seklidir. Hemodinamik instabilite, sag ventrikiil fonksiyon bozuklugu ile iliskilidir ve
senkop olusabilir (Barco ve ark., 2018). Baz1 durumlarda, PTE asemptomatiktir veya

farkli bir tanisal ¢alisma esnasinda rastlantisal olarak ortaya ¢ikabilir.

Dispne, santral pulmoner tromboembolide siddetli ve akut olabilir; periferik kiigiik
PTE'de gecici olabilir ve genellikle hafiftir. Onceden akciger hastaligi veya kalp
yetmezligi bulunan vakalarda ilerleyici nefes darligi, PTE'nin tek belirtisi
olabilmektedir. PTE'nin sik goriilen bir semptomu olan gogiis agrist genellikle plevral
irritasyon sebebiyledir ve pulmoner enfarktiise sebep olan distal emboli sonucu olusur
(Stein ve Henry, 1997). Santral PTE'de gogiis agrisi, muhtemelen sag ventrikiil
iskemisini yansitan ve aort diseksiyonu veya akut koroner sendromdan ayirici tani

gerektiren tipik bir gogiis agris1 karakterine de sahip olabilir.

Tablo 2.2. Wells skoru ve basitlestirilmis Wells skoru pulmoner tromboemboli klinik
tahmin Kriterleri (Ceriani ve ark., 2010; Le Gal ve ark., 2006; Wells ve ark., 2001,
Wolf ve ark., 2004’den degistirilerek kullanilmistir.)

Bulgu Puan Basitlestirilmis
Farkl1 tan1 olasilig: diistik 3 1
Derin ven trombozu semptom 3 1

ve bulgular1 varligi

Tasikardi (> 100/dakika) 15 1




Onceden derin ven trombozu 15 1
veya pulmoner emboli dykiisii
Son 4 hafta iginde 1,5 1

immobilizasyon veya cerrahi

oykiisii
Kanser varlig1 1 1
Hemoptizi 1 1
Wells Basitlestirilmis Wells
< 2.0 puan : Diisiik olasilik 0-1 puan: PTE olas1 degil
2-6 puan: Orta olasilik > 2 puan: PTE olas1

> 6 puan: Yiksek olasilik
< 4 puan: PTE olas: degil
> 4 puan: PTE olast

Semptomlara ek olarak, VTE igin yatkinlik olusturan etmenlerin bilinmesi
onemlidir; bununla birlikte, PTE'li hastalarin %40'inda predispozan faktorler
bulunmaz (White, 2003).

Bulgular1 genellikle PTE'ye 6zel olmamasina ragmen akciger grafisi siklikla
anormaldir, diger angina veya nefes darligi nedenlerini diglamak igin yararli olabilir
(Elliott ve ark., 2000).

Genellikle VTE i¢in yatkinlik olusturan etmenlerin varligi ile sikayetler ve bulgularin
kombinasyonu, PTE'den siiphelendirilmesine neden olur. Klinik degerlendirme,
genellikle ayirict teshis icin elektrokardiyogram ve gogiis rontgeni gibi siradan
testlerle devam eder. Klinik degeri kanitlanan ve en sik kullanilan klinik tahmin
kriterleri Wells ve modifiye Geneva kriterleridir (Ceriani ve ark., 2010; Le Gal ve ark.,
2006; Wells ve ark., 2001; Wolf ve ark., 2004) (Tablo 2.2).

2.1.4.2. Laboratuvar incelemeleri ve goriintiileme yontemleri

Pulmoner tromboembolide en 6nemli adim hastaliktan kuskulanmak, risk faktorlerinin
saptanmasi, alternatif tanilarin diglanmasidir. Hastaliga 6zel bir akciger grafisi,
elektrokardiyografi, tam kan sayimi, arter kan gazi veya biyokimyasal bulgu olmasa

da degerlendirmeye katki saglayabilir.

2.1.4.2.1. Akciger grafisi



Kardiyak veya pulmoner hastaligi olmayan PTE’li hastalarin akciger grafisi yaklasik
%20-25’inde normaldir. Ancak gogiis rontgeninin normal olmasi PTE olasiligini

ortadan kaldirmaz.

Akciger grafisinde plevra sivisi, gizgisel (subsegmental) atelektazi, pulmoner arter
genislemesi, Hampton horgiicii (plevral tabanli opasite), diyafragma yiikselmesi, sag
ventrikiil belirginlesmesi, ani damar kesilmesi, Westermark isareti (lokal damarlanma

azaligi-saydamlik artis1) izlenebilir.
2.1.4.2.2. Arter kan gazlart

Hipoksemi siktir, ancak hastalarin %40'1ndan az1 normal arteriyel oksijen
satlirasyonuna (Sa02) sahiptir ve hastalarin %20'sinde normal alveoler-arteriyel
oksijen gradyan1 mevcuttur (Rodger ve ark., 2000; Stein ve ark., 1996). Hipokapni de
siklikla mevcuttur. Respiratuar alkaloz gebelik, pnomoni, akciger 6demi veya sepsis
gibi durumlarda da olusabilir. Ayrica arter kan gazlart normal akut pulmoner embolili
hastalarin %10-25’inde olabilir (Stein ve ark., 1991).

2.1.4.2.3. Elektrokardiyografi

Pulmoner tromboembolizmde goriilen EKG bulgulart siniis tagikardisi, atriyal
aritmiler, akut kor pulmonale paterni (S1Q3T3), V1°de QR, sag aks sapmasi, DIII ve
aVF’de Q dalgasi, sag ventrikiil yliklenme bulgulari (V1-V3 ya da V4’c kadar T
dalgasinda negatiflesme, V5’te S dalgasi, sag dal blogu, V4-6’da ST ¢6kmesi, V1,
aVR ve DIII'te ST yiikselmesi) olarak soylenebilir (Geibel ve ark., 2005). Hastalarda
atriyal fibrilasyon da dahil olmak iizere atriyal aritmiler izlenebilmektedir. V1-V4
derivasyonlarinda T dalgalarinin ters ¢evrilmesi gibi, V1'de bir QR paterni, bir
S1Q3T3 paterni ve sag dal blogu gibi sag ventrikiil disfonksiyonuna isaret eden
degisiklikler, genellikle daha siddetli pulmoner tromboemboli vakalarinda bulunur
(Shopp ve ark., 2015); daha hafif vakalarda ise hastalarin %40'inda mevcut olan tek

anormallik siniis tasikardisi olabilir.

2.1.4.2.4. D-dimer testi
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Akut tromboz varliginda, fibrinoliz ve pihtilagmanin birlikte aktive olmasi nedeniyle
plazmada d-dimer seviyeleri yiikselir. D-dimer testinin negatif tahmin degeri yiiksektir
ve normal olan bir d-dimer seviyesi, akut DVT veya PTE'yi genellikle
diisiindiirmez. Ote yandan, yiikselmis d-dimer diizeylerinin pozitif tahmin degeri
diistiktiir ve d-dimer testi PTE'nin dogrulanmasi i¢in elverisli degildir. D-dimer ayrica
kanserli hastalarda (Di Nisio ve ark., 2015; Righini ve ark., 2006), hastanede yatan
hastalarda (Douma ve ark., 2011; Miron ve ark., 1999), siddetli enflamatuar hastalik
veya enfeksiyonda ve hamilelik sirasinda (Chabloz ve ark., 2001; Francalanci ve ark.,
1995) daha sik yiikselir.

Bir dizi d-dimer testi oldugundan, klinisyenler kendi hastanelerindeki testin tanisal
performansindan haberdar olmalidir. Kantitatif enzime bagli immiinosorbent testinden
(ELISA) tiiretilen testler > %95 tanisal duyarliliga sahiptir ve test dncesi orta veya
diisiik olasilig1 olan hastalarda PTE'yi dislamada kullanilabilir. Acil serviste klinik
olasilikla birlikte, negatif bir ELISA d-dimer, farkli bir test yapilmaksizin PTE kuskulu
hastalarin yaklasik olarak %30'unda hastalig1 dislayabilir (Perrier ve ark., 2004; Perrier
ve ark., 2005; Wells ve ark., 2001).

D-dimer'in 80 yasin tizerindeki hastalarda siipheli PTE'deki 6zgiilliigii yasla birlikte
stirekli olarak yaklasik %10'a diiser (Righini ve ark., 2000). Yasa gore ayarlanmis d-
dimer testinin smir degerlerin kullanilmasi, testin performansini yaslilarda
iyilestirir. Cok merkezli 3346 olgudan olusan prospektif kohort ¢alismasinda 6nceden
onaylanmig yasa gore ayarlanmis bir esik degeri (> 50 yas hastalar i¢in yasx10 pg/L)
degerlendirmistir ve yanlis negatif bulgular olmaksizin pulmoner embolinin

diglanabilmesine katkida bulundugu gosterilmistir (Righini ve ark., 2014).

2.1.4.2.5. Bilgisayarli tomografi pulmoner anjiyografi

Cok detektorli BTPA, pulmoner damarlarin  goriintiilemesinde  pulmoner
tromboemboli kuskusu olan vakalarda tercih edilen bir yontemdir.

Subsegmental seviyeye kadar pulmoner arterlerin yeterli sekilde goriintiilenmesini
saglar (Carrier ve ark., 2010; Ghaye ve ark., 2001; Patel ve ark., 2003). Pulmoner
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Emboli Tanisinda Prospektif Arastirma (PIOPED) Il galismasi, PTE tanisinda (esas
olarak dort detektorlil) BTPA igin %96 6zgiilliik ve %83 duyarlilik gézlemlenmistir
(Stein ve ark. 2006). Yiiksek klinik olasilikli hastalarda tedavi karari igin, d-dimer
istenmeden dogrudan c¢ok detektorlii bilgisayarli tomografi pulmoner anjiyografi
kullanilmalidir. Caligmada BTPA'nin pozitif prediktif degeri klinik olasiligi disiik
olan vakalarda ¢ok daha diisiik saptanirken (%58) orta veya yiiksek Kklinik olasilig
olan vakalarda ise yiiksek (%92-96) saptanmustir. Bu nedenle klinisyenler, klinik
diisiince ile BTPA sonucu arasinda uyumsuzluk olmasi durumunda farkli testler
yapmay1 diisiinmelidir. Ote yandan BTPA's1 negatif saptanan ve klinik olasilig1 yiiksek

olan vakalarin daha fazla arastirilmasinin gerekip gerekmedigi tartismalidir.

2.1.4.2.6. Ventilasyon perfiizyon sintigrafisi

Kullanimi oldukg¢a yaygin olan pulmoner ventilasyon perfiizyon sintigrafisi, ¢cok
detektorli BTPA sonrasi daha az kullanilmaya baslanmistir. Planar ventilasyon
perfiizyon taramasi, siipheli PTE i¢in yerlesik bir tan1 testidir. Perfiizyon taramalari,
kripton-81 gazi, ksenon-133 gazi, teknetyum-99m etiketli aerosoller veya teknetyum-
99m etiketli karbon mikropartikiiller (Technegas) gibi ¢oklu izleyicilerin
kullanilabilecegi ventilasyon c¢alismalari ile birlestirilir. Sintigrafideki ventilasyon
taramasinin amaci Spesifiteyi arttirmaktir. Akut PTE'de ventilasyon perflizyon
uyumsuzlugu Yyani hipoperfiize segmentlerdeki ventilasyonun normal olmasi
gerekir. Daha diisiik kontrast madde ve radyasyon ile koruyucu bir islem olan
ventilasyon perfiizyon taramasi, kontrast madde ile indiiklenen anafilaksi dykiisii olan
ve ciddi bobrek yetmezligi olan hastalar, geng (6zellikle kadin) hastalarda, klinik
olasiligi diisiik ve gogiis rontgeni normal olan ayaktan hastalarda, hamile kadinlarda,
hastalarda tercihen uygulanabilir. (Reid ve ark., 2009).

Planar pulmoner tarama sonuglari, PTE tanis1 olarak kabul edilen yiiksek olasilikli
tarama, normal tarama (PTE yok) ve tanisal olmayan tarama seklindedir (Anderson ve
ark., 2007; Bajc ve ark., 2008; Glaser ve ark., 2011; Gottschalk ve ark. 1993; Sostman
ve ark., 1994; Waxman ve ark., 2017).
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2.1.4.2.7. Pulmoner anjiyografi

Gegmiste, akut PTE'nin teshisi veya ekartasyonu i¢in pulmoner anjiyografi “altin
standart” idi, ancak daha az girisimsel BTPA benzer tanisal dogruluk sagladig: igin
artik nadiren uygulanmaktadir (Diffin ve ark., 1998; Qanadli ve ark., 2000; Stein ve
ark., 1999). Cerrahi veya kateter embolektomi oncesi piht1 yaygmliginin saptanmasi
amaciyla yiiksek klinik olasilikli vakalarda invaziv olmayan tan1 yontemleriyle PTE

tanis1 dislanamadiginda da kullanilabilir.
2.1.4.2.8. Manyetik rezonans anjiyografi

Kuskulu PTE durumlarinda manyetik rezonans anjiyografi (MRA)’ye
bagvurulmaktadir. Ancak, bu teknigin imit verici olmasina ragmen biiyiik 6lgekli
caligmalarin sonuglar1 diisiik duyarliligi, yiiksek oranda net olmayan goriintiiler ve
¢ogu acil durumda yiiksek olmayan kullanilabilirligi nedeniyle heniiz uygulama i¢in

hazir olmadigin1 gostermektedir (Revel ve ark., 2012; Stein ve ark., 2010).
2.1.4.2.9. Ekokardiyografi

Akut pulmoner tromboembolide, ekokardiyografi ile sag ventrikiil basinci asirt
yiiklenmesi ve disfonksiyonu tespit edilebilir. Sag ventrikiiliin ii¢ boyutlu hali goz
Oniine alindiginda, sag ventrikiil boyutu veya islevi hakkinda giivenilen ve hizlica bilgi
saglayan tek bir ekokardiyografik belirte¢ bulunmamaktadir. %40-50 olarak bildirilen
negatif prediktif deger nedeniyle, negatif bir sonu¢ pulmoner tromboemboliyi
dislayamaz (Grifoni ve ark., 2000; Roy ve ark., 2005; Torbicki ve ark., 1999). Ote
yandan, akut pulmoner embolinin yoklugunda sag ventrikiiliin agir1 yiikklenmesi veya
disfonksiyon belirtileri de goriilebilir ve bunlar eslik eden solunumsal veya kardiyak
hastaligina bagl olabilir (Bova ve ark., 2003).

Sag ventrikiil dilatasyonu, PTE'li vakalarin > %25'inde transtorasik ekokardiyografide
(TTE) bulunur ve hastaligin risk tasnifi i¢in faydalidir (Kurnicka ve ark., 2016). Sag
ventrikiil ¢ikis yolunda 6lgiilen pulmoner ejeksiyon hizlanma siiresinin < 60 ms ile
tepe sistolik trikiispit kapak gradyani < 60 mmHg ("60/60" isareti) veya sag ventrikiil
apeksiyle karsilagtirildiginda sag ventrikiil serbest duvarinin depresif kontraktilitesi

(McConnell isareti) PTE diistindiiriir (Kurzyna ve ark., 2002). Sag ventrikiil basinci
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asir1 yiiklenmesinin ekokardiyografik belirtilerinin saptanmasi, akut PTE'yi sag
ventrikiil serbest duvar hipokinezisi veya McConnell isaretini taklit edebilen sag
ventrikiil enfarktiisiine bagli akineziden ayirmaya yardimci olur (Casazza ve ark.,
2005). PTE hastalarinin yaklasik %10'unda ekokardiyografinin, kalp kapak hastalig
veya sol ventrikiil sistolik disfonksiyonu gibi potansiyel olarak yaniltict tesadiifi
bulgular gosterebilecegine dikkat edilmelidir (Kurnicka ve ark., 2016). Azalmis
trikiispit aniiler diizlem sistolik hareketi (TAPSE) de PTE hastalarinda bulunabilir
(Lobo ve ark., 2014; Pruszczyk ve ark., 2014).

2.1.4.2.10. Alt ekstremite venoz ultrasonografi

Vakalarin ¢ogunlugunda pulmoner tromboemboli, alt ekstremitedeki DV T'den ve ¢ok
az siklikla st ekstremitedeki DVT'den (¢ogunlukla vendz Kateterizasyonu takiben)
kaynaklanir. Venografinin  kullanildigi bir c¢alismada, kanitlanmig PTE'si olan
vakalarin %70'inde DVT saptanmistir (Hull ve ark., 1983). Kompresyon venoz
ultrasonografinin proksimal semptomatik DVT igin yaklasik %95 ozgilligi ve
%90’dan fazla duyarliligi vardir (Kearon ve ark., 1998; Perrier ve Bounameaux,
1998). Kompresyon venoz ultrasonografi ile PTE'li hastalarin %30-50'sinde DVT
gosterilmistir (Kearon ve ark., 1998; Perrier ve Bounameaux, 1998; Righini ve ark.,
2008) ve pulmoner tromboemboli oldugundan kuskulanilan hastalarda proksimal DVT
varligi, daha fazla gereksiz test yapmadan antikoagiilan tedaviyi baslayabilmek i¢in
yeterlidir (Le Gal ve ark., 2006). Bununla birlikte, proksimal DVT'nin varlig: ile
PTE'nin dolayli olarak dogrulandigi hastalar, erken olim riski ve PTE siddeti

acisindan risk degerlendirmesine tabi tutulmalidir.
2.1.4.2.11. Bilgisayar/ tomografi venografi

Kontrastli venografi, derin ven trombozu tanis1 igin altin standarttir. Bilgisayarli
tomografi pulmoner anjiyografi kullanirken, ayni ¢ekim sirasinda alt ekstremiteye
yonelik bilgisayarli tomografi venografi ile bacaklarin yiizeyel olmayan venlerini

goriintiilemek de miimkiindiir (Righini ve ark., 2008; Stein ve ark., 2006).
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2.1.5. Pulmoner tromboemboli siddetinin degerlendirilmesi

Akut pulmoner tromboembolizmde asemptomatik hastalar olabilecegi gibi
hemodinamik instabilite nedeniyle ani kayip yasanan hastalar da bulunmaktadir.
Makul tedavi yonetim stretejisini tespit etmek i¢in akut PTE'li hastalarin risk
smiflandirmast zorunludur. Ik risk siniflandirmasi, yiiksek bir erken &liim riskini
gosteren hemodinamik  istikrarsizligin  klinik  semptomlarina ve belirtilerine
dayanmaktadir. Pulmoner tromboembolili hastalarda hastane yatisi ve ilk 30 giinliik

mortalite riskine gore siniflandirma Tablo 2.3’te yer almaktadir.

Bagvuru aninda hemodinamik instabilitenin yoklugunda, erken taburculuk ile hastanin
hastaneye yatirilmas: veya izlenmesi igin gerekli oldugundan PTE'nin risk
siiflandirmast onerilir. Tablo 2.3, orta ve disiik riskli PTE'yi ayirt etmek igin
kullanilan Klinik, laboratuvar ve goriintileme parametrelerine genel bir bakis
saglamaktadir. Basitlestirilmis veya orijinal haliyle PESI, akut PTE epizodunun
ciddiyetine iliskin temel gostergelerin hastanin komorbiditesi ve agirlastirict kosullar
ile birlestirildigi i¢in en yaygin olarak kullanilan ve bugiine kadar en kapsamli sekilde
dogrulanmig Klinik skordur. Genelde, 0 olan sPESI skoru veya smif I-11 PESI, disiik
riskli PTE'nin giivenilir bir 6ngordiiriiciisii olarak diistiniiliir. Dikkatten kagmamasi
gereken bir konu da hesaplanan sPESI 0 veya PESI I-1l olmasina ragmen, TTE'de
(veya BTPA) sag ventrikiil islev bozuklugu belirtileri veya yiikselmis kardiyak
biyobelirteg  seviyeleri mevcutolan hastalar orta risk kategorisine gore
smiflandiriimasidir. Klinik parametrelere ek olarak, hem sag ventrikiil disfonksiyonu
(ekokardiyografi veya BTPA'da) hem de dolasimda yiiksek kardiyak marker seviyeleri
kanit1 gosteren orta risk grubundaki hastalar orta-yiiksek risk simifina girer.
Hemodinamik instabilite veya kollapsin erken saptanmasmna ve sonug olarak

reperfiizyon tedavisine ihtiyag duyulmasini saptayabilmek i¢in bu vakalarda

Tablo 2.3. Pulmoner tromboemboli hastalarinin erken (hastane i¢i veya 30 giinliik)
Olim riskine gore smiflandirilmas1 (Konstantides ve ark., 2020°den degistirilerek
kullanilmistir.)

Erken
Risk Belirtecleri

mortalite riski
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PTE siddetinin klinik Transtorasik
~ | parametreleri ve/veya EKO veya )
Hemodinamik . Artmis kardiyak
, komorbidite:PESI BTPA’da sag ) o
Instabilite troponin seviyleri
siif I ve V ventrikiil islev
veya SPESI > 1 bozuklugu
Yiiksek + + + +
Orta-
- + + +
yiiksek
Orta | Orta-
- + Biri + veya hig
diisiik
Opsiyoneldir,
Diisiik - - - istendiyse negatif
olmali.

*PTE: Pulmoner tromboembolizm, PESI: Pulmoner embolizm siddet indeksi, BT: Bilgisayarl
tomografi, SPESI: Basitlestirilmis pulmoner embolizm siddet indeksi, TTE: Transtorasik
ekokardiyografi

yakin izlem onerilir (Meyer ve ark., 2014). Ekokardiyografi veya BTPA'da sag
ventrikiilin normal goriindiigii ve/veya kardiyak belirteg seviyeleri normal olan
hastalar, orta-diisiik risk sinifina girer. Diger bir strateji olarak, PTE epizodunun
siddetini yar1 nicel olarak degerlendirmek veya orta-diisiik riskli ve orta-yiiksek riskli
PTE'yi ayirt etmek i¢in, goriintiileme, laboratuvar ve klinik parametreleri birlestirerek

ileri prognostik skorlarin kullanilmasi akla getirilebilir.
2.1.5.1. Pulmoner tromboemboli siddetinin klinik parametreleri

Pulmoner tromboemboli risk degerlendirmesinin baslangicini olusturan hemodinamik
instabilite degerlendirmesi Tablo 2.4’te verilmistir (Konstantinides ve ark., 2020;
Sekhri ve ark., 2012). Bozulmus sag ventrikiil dolumu ve/veya azalmis sag ventrikiil
akis cikisindan kaynaklanan sistemik konjesyonla birlikte hizlica progresyonu
gosteren bir durum olarak tanimlanan akut sag ventrikiil yetmezligi (Harjola ve ark.,
2016), akut PTE'de sonucun ciddi bir belirleyicisidir. Diisiik sistolik kan basinct,

tasikardi, solunum yetmezligi (tasipne ve/veya diisiik SaO2) ve senkop, kombinasyon
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halinde veya tek basina, akut PTE'de olumsuz bir kisa vadeli prognoz ile

iligkilendirilmistir.

PTE siddeti ve erken 6liimle dogrudan baglantili Klinik, laboratuvar ve goriintiilleme
bulgulariyla birlikte, bir hastanin genel mortalite riskini ve mortalitesini
degerlendirmek i¢in komorbidite ve agirlastirict kosullar ile ilgili temel parametrelere
ihtiya¢ duyulur. Pulmoner tromboembolideki prognostik klinik faktorler icin genel
olarak Tablo 2.5’te yer alan PESI veya sPESI (orijinal ve basitlestirilmis pulmoner
emboli siddet indeksi) skorlarindan yararlanilir (Aujesky ve ark., 2005; Donze ve ark.,
2008; Elias ve ark., 2016; Jimenez ve ark., 2010; Kohn ve ark., 2015; Righini ve ark.,
2011; Sam ve ark., 2011).

Akut PTE'ye eslik eden DVT tanisi, bagimsiz olarak oliimle iligkili olarak negatif bir
prognostik faktor olarak tanimlandigi goriilmistiir (Becattini ve ark., 2016; Jimenez
ve ark., 2010).

Tablo 2.4. Pulmoner tromboembolide hemodinamik instabilite tanim1 (Konstantides
ve ark., 2020’den degistirilerek kullanilmistir.)

Kardiyak arrest Obstriiktif sok Persistan hipotansiyon
Kardiyopulmoner Sistolik kan basincini > 90 mmHg’da | Sistolik kan basincinda > 40
reslisitasyon ihtiyaci | tutabilmek igin vazopressor ihtiyaci mmHg’dan fazla diisiis

ve birlikte (15 dakikadan uzun siiren ve

Ug¢ organ hipoperfiizyonu (biling | yeni hipovolemi, aritmi ve
degisikligi, oligiiri/aniiri, soguk-nemli | sepsis ile agiklanamayan)

cilt, artmig serum laktat diizeyi) varligi | veya

veya Sistolik kan basinc1 < 90mmHg

Sistolik kan basinct < 90mmHg

2.1.5.2. Sag ventrikiil boyutunun ve fonksiyonlarinin degerlendirilmesi

Sag ventrikiil boyutu ve fonksiyonu ekokardiyografi ve bilgisayarli tomografik

pulmoner anjiografi ile degerlendirilebilir. Pulmoner tromboemboli hastalarinin

Tablo 2.5. Orijinal ve basitlestirilmis pulmoner emboli siddet indeksi (PESI ve sPESI)

Skor
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Degisken Orijinal PESI Basitlestirilmis
PESI
Erkek cinsiyet 10
Yas > 80 yil Yas/yil 1
Sistolik kan basinci < 100 30 1
mmHg
Kronik akciger hastalig1 dykiisii 10 1
Kalp yetersizligi oykiisi 10
Kalp hiz1 > 110/dakika 20 1
Kanser varlig1 30 1
Solunum hizi > 30/dakika 20
Viicut 1s1s1 < 36 20
Sa02 < %90 20 1
Mental durum degisikligi 60
PESI SPESI
Diisiik risk Yiiksek risk Diisiik risk: 0
Smif I <65 Sinif I11: 86-105 Yiiksek risk > 1
Smif II: 66-85 | SmifIV: 106-125
Sinif V: > 125

*Kronik kardiyopulmoner hastalik (birinin varliginda 1 puan alir)

erken riskini kategorize etmek icin kullanilan ekokardiyografik parametreler vardir.
Bunlardan TAPSE < 16 mm ve sag ventrikiiliin sol ventrikiiler ¢apa oran1 > 1,0,
olumsuz seyir ile iliskinin en sik bildirildigi bulgulardir (Pruszczyk ve ark., 2014).
Sistematik incelemeler ve meta-analizler, bagvuruda hemodinamisi stabil goriinen
hastalarda ekokardiyografide sag ventrikiil islev bozuklugunun kisa vadeli yiiksek
mortalite riski ile iliskili oldugunu 6ne stirmiistiir (Coutance ve ark., 2011; Sanchez ve
ark., 2008). Sag ventrikiiliin fonksiyonu ve morfolojisinin ekokardiyografik olarak
degerlendirmesi, akut pulmoner tromboembolili normotansif hastalarin klinik
uygulamada prognostik degerlendirmesi i¢in degerli bir aragtir. Ayrica sag ventrikiil
disfonksiyonuna ek olarak, ekokardiyografi, her ikisi de akut PTE'li hastalarda artmis
mortalite ile iligkili olan acgik foramen ovale yoluyla sagdan sola sant1 ve sag kalp

trombiisiiniin varligini tanimlayabilir (Barrios ve ark., 2017; Konstantinides ve ark.,
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1998). Patent foramen ovale ayrica akut pulmoner tromboemboli ve sag ventrikiil islev
bozuklugu olan olgularda paradoksal emboli sebebiyle iskemik inme riskini
artirmaktadir (Doyen ve ark., 2014; Goliszek ve ark., 2014).

Pulmoner trombeomboli hastalarmin erken mortalite riskini smiflandirmak igin
kullanilan BTPA parametreleri de bulunmaktadir. BT anjiyografi kalbin dort odacikli
goriintiileri sag ventrikiil disfonksiyonunun bir gostergesi olarak sag ventrikiil

genislemesini saptayabilir (Becattini ve ark., 2011; Meinel ve ark., 2015).

Akut pulmoner tromboemboliye bagh sag ventrikiil basinci asir1 yiiklenmesi, N-
terminal (NT)-proBNP ve B-tipi natriiiretik peptit (BNP)'nin salinmasina yol acan
artan miyokardiyal gerilme ile iliskilidir (Henzler ve ark., 2012). Bir meta-analizde,
akut PTE'li hastalarin basvuru sirasinda yiikselmis BNP veya NT-proBNP
konsantrasyonlarina sahip ve erken 6liim riski veya olumsuz klinik sonug riskine sahip

oldugu bulunmustur (Klok ve ark., 2008).
2.1.5.3. Miyokard hasari belirtecleri

Pulmoner tromboembolinin akut fazinda, bagvuruda yiikselmis plazma troponin
konsantrasyonlari, daha olumsuz bir prognoz ile iligkili olabilir. Normal sinirlarin
tizerindeki konsantrasyonlar olarak tanmimlanan kardiyak troponin | veya T
yiiksekliginde esikler kullanilan teste baglidir (Bajaj ve ark., 2015; Becattini ve ark.,
2007; Kaeberich ve ark., 2015; Lankeit ve ark., 2010).

Artmis kardiyak troponin seviyeleri, goriintileme ve klinik bulgularla birlikte
yorumlandiklarinda, PTE ile iligkili yiiksek bir riskin tanimlanmasini ve bu vakalarin

daha ileri prognostik tasnifini iyilestirebilirler (Tablo 2.3).

Miyokard hasariin hassas ve erken bir biyobelirteci olan kalp tipi yag asidi baglayici
protein (H-FABP), hem normotansif (Dellas ve ark., 2010; Dellas ve ark., 2018) hem
de genel emboli populasyonunda (Boscheri ve ark., 2010; Puls ve ark., 2007) akut
PTE'de prognostik bilgi saglar (Puls ve ark., 2007).
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2.1.5.4. Diger laboratuvar belirtecleri

Laktat, dokunun oksijen talebi ve arz1 arasindaki dengesizlik neticesinde
hemodinamideki  bozulma ile siddetli pulmoner tromboembolinin  bir
gostergesidir. Arteriyel plazma seviyeleri > 2 mmol/L olan hastalarda pulmoner
tromboemboli ile iliskili artmig komplikasyonlar goriilmektedir (Vanni ve ark., 2013;
Vanni ve ark.,, 2015; Vanni ve ark.,, 2017). Azalmis (hesaplanmig) glomeriiler
filtrasyon hiz1 ve yiiksek serum Kreatinin seviyeleri, akut PTE'de 30 giinliik tiim
nedenlere bagli mortalite ile iliskilidir (Kostrubiec ve ark., 2019). Akut PTE'li 18616
hastay1 arastiran yakin tarihli bir meta-analizde de hiponatreminin hastane igi

mortaliteyi 6ngordiigi bulunmustur (Zhou ve ark., 2017).

2.1.5.5. Pulmoner emboli siddetinin degerlendirilmesi icin birlestirilmis

parametreler ve puanlar

Hemodinamik instabilite olmaksizin basvuran hastalarda, bagimsiz parametreler
olarak kullanildiginda, bireysel baslangic bulgulari PTE ile iliskili erken riski veya
PTE siddetini belirlemek ve kategorize etmek igin yeterli olmayabilir. Nihayetinde,
yukarida agiklanan laboratuvar, klinik ve goriintiileme yontemlerine ait gostergelerin
farkli kombinasyonlari, erken PTE ile iliskili 6liim riskinin (yari) nicel bir
degerlendirmesine izin veren birgok prognostik puanlar olusturmak igin
kullanilmistir. Bugiine kadar yalnizca biiyiikk bir randomize kontrollii c¢aligmada,
hemodinamik instabilite olmaksizin bagvuran PTE hastalarinin ekokardiyografide
veya BTPA’da saptanan sag ventrikiil disfonksiyonunun pozitif kardiyak troponin testi
ile bir kombinasyonu ile, antikoagiilasyon ile birlikte reperfiizyon tedavisinin tek
basina antikoagiilasyona gore daha etkin olup olmadigi test edilmistir (TPS Komitesi,
2012).

2.1.6. Riske gore teshis yaklasimlart

Pulmoner tromboemboli teshisi i¢in plazma d-dimer Olgiimlerinin, Klinik
degerlendirmelerin ve gorintiileme testlerinin ¢esitli kombinasyonlar1 ile yonetim
saglanmalidir.  Kilavuzlara gbére uygun tam1  stratejileri  kullanilmadan
antikoagiilasyonun durdurulmasi, 3 aylik takipte pulmoner tromboembolizm niiksiinde

artts ve ani kardiyak olimle iligkilendirilmistir (Roy ve ark., 2006). Hemodinamik
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instabilite olan veya olmayan, siipheli PTE i¢in en basit tan1 yaklasimlar sirasiyla sekil
2.1 ve sekil 2.2°te sunulmaktadir. Pulmoner emboli siiphesi ile yaklasilan hastalarda
tanisal yOnetimin, g¢esitli hastanelerde ve Kklinik ortamlarda belirli testlerin
mevcudiyetine ve bu testlerdeki uzmanliga bagli olarak degisebilecegi kabul

edilmektedir.
2.1.6.1. Hemodinamik instabilitesi bulunmayan siipheli pulmoner emboli
2.1.6.1.1. Bilgisayarl tomografik pulmoner anjiyografiye dayal yaklasim

BTPA'ya dayali onerilen strateji, sekil 2°de gosterilmektedir (Konstantinides ve ark.
2020). Acil servise basvuruda plazma d-dimer Slgimii yapilmasi klinik olasiligin
degerlendirilmesinden sonra ilk yapilacak adimdir ve ayaktan hastalarin yaklagik
%30'unda PTE'nin dislanmasimi saglar. D-dimer, buradaki diisiik negatif prediktif
deger sebebiyle, klinik olarak pulmoner tromboemboli olasiligi yiiksek Saptanan

hastalarda dl¢iilmemelidir (Righini ve ark., 2004).

Cogu merkezde, ¢ok detektorlii BTPA, d-dimer diizeyi yiiksek olan hastalarda ikinci
basamak test iken klinik olarak yiiksek PTE olasilig1 olan hastalarda ilk hatirlanmasi
gereken testtir. BTPA, pulmoner arterin segmental seviyesinde bir trombiis
saptadiginda PTE tanis1 olarak kabul edilir. Klinik olarak yiiksek olasilikli PTE
stipheli hastalarda, BTPA’da yanlis negatif sonuglar da bildirilmistir (Stein ve ark.,
2006). Ancak bu az sayidaki olguda takipte 3 aylik tromboembolik risk ¢ok diisiik

bulunmustur (van Belle ve ark., 2006).

2.1.6.1.2. Ventilasyon perfiizyon sintigrafisine dayali yaklasim

Ventilasyon perfiizyon (V/P) sintigrafisinin kolayca bulunabildigi hastanelerde, d-
dimer diizeyi yiiksek ve BTPA kontrendikasyonu olan hastalar igin bir
secenektir. Bunun disinda, ozellikle geng hastalarda ve torasik bilgisayarl
tomografinin meme kanseri riskini artirabilecegi kadin vakalarda gereksiz radyasyon
maruziyetini 6nlemek i¢in V/P sintigrafisi BTPA'ya tercih edilebilir (Brenner ve Hall,
2007).

V/P akciger sintigrafisi, PTE kuskusu olan acil servis vakalarinin yaklagik olarak
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Sekil 2.1. Hemodinamik instabilite olmayan siipheli pulmoner embolide bilgisayarli

tomografi oncelikli tan1 ve tedavi yaklasimi (TTD’nin Pulmoner Tromboembolizm

Tan1 ve Tedavi Uzlas1 Raporu 2021°den degistirilerek kullanilmigtir.)

%30-50'sinde tanisaldir (Anderson ve ark., 2007; PIOPED Arastirmacilari, 1990;
Perrier ve ark., 2000; Wells ve ark., 1998).

Tanisal V/P taramalarinin oran1 normal g6giis rontgeni olan hastalarda daha yiiksektir

ve yerel kullanilabilirlige bagli olarak daha geng¢ hastalarda PTE igin birinci basamak

goriintiileme testi olarak bir V/P taramasinin kullanimi desteklenebilir (Stein ve ark.,

2011). Tanisal olmayan V/P sintigrafisi olan ve klinik olarak PTE olasilig: diisiik olan

hastalarda, dogrulanmis PTE prevalansi diisiiktiir (Perrier ve ark., 2000; Roy ve ark.,
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2005) ve bu kombinasyonun negatif prediktif degeri, alt ekstremitede vendz doppler

ultrasonografide DVT olmamasiyla daha da artar. Klinik olarak PTE olasilig1 diisiik

olan vakadan yiiksek olasilikli sintigrafi goriliirse, diger testlerle dogrulama

diistintilmelidir.

Hemodinamik Instabilite Olmayan Siipheli

Pulmoner Emboli

Klinik Olasilik Degerlendirmesi

N N

Diisiik-orta veya PTE

Yiiksek veya
olas1 degilse

PTE olas:

l v

. ] Hemen antikoagiilan basla
d-dimer testi

'4 N

\ 4

Negatif ise

sintigrafisi iste

. Akciger grafisi normal ise V/P
Pozitif |_— "

PTE dislanir / ¢

Normal

!

Diisiik-orta olasilikli Yiiksek
(tanisal olmavan) olasilikli
v | ¥
PTE ekarte edilir Antikoagiilan
Alt ekstremite basla
\ doppler USG
2 =/
BT'_EU|m0n_er Yiiksek olasilikli Q / \ S
anjiyografi < = =

Sekil 2.2. Hemodinamik instabilite olmayan siipheli pulmoner embolide V/P

sintigrafisi oncelikli tan1 ve tedavi yaklasimi

2.1.6.2. Hemodinamik Instabilitesi Bulunan Siipheli Pulmoner Emboli

Hemodinamik instabilitesi bulunan siipheli pulmoner emboli vakalarinda 6nerilen

strateji sekil 2.3’te gosterilmektedir. Ayirict tan1 kardiyak tamponad, aort diseksiyonu,

23



akut koroner sendrom, hipovolemi ve akut kapak disfonksiyonunu igerir ve klinik
olasilik genellikle yiiksektir. Bu durumda en faydali baslangig testi, hastanin
hemodinamisinin  bozulmasmin sebebi akut PTE ise akut sag ventrikiil

disfonksiyonunun kanitin1 verecek olan yatak basi transtorasik ekokardiyografi

Hemodinamik Instabilitesi Olan Siipheli

Pulmoner Emboli

(hipotansiyon ve/veya sok)

Hemodinamiyi diizelt,
Standart heparin basla

Yatakbas1 ekokardiyografi

Varsa transdzofageal
EKO ve vendz doppler | ¥| Sag ventrikiil disfonksiyonu

USG de yapilabilir. / &

Yok Var

/ \

Diger Multidetektor bilgisayarl
hipotansiyon/sok tomografik anjiyografi
nedenlerini arastir / \

Hayir Evet

Lo\

Pozitif

¥

Negatif
v

Diger
hipotansiyon/sok

Reperfiizyon tedavisi

-Trombolitik tedavi

-Embolektomi nedenlerini arastir

Sekil 2.3. Hemodinamik instabilitesi bulunan siipheli pulmoner embolide tani

yaklagimi
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(TTE)'dir. Stabil olmayan kritik bir hastada, ekokardiyografik sag ventrikiil
disfonksiyonu kaniti, daha fazla test yapmadan hemen reperfiizyonu baslatmak igin
yeterlidir. Bu karar, sag Kkalpteki trombiisiin (nadiren) goriintiilenmesiyle
giiclendirilebilir (Ferrari ve ark., 2005; Koc ve ark., 2016; Pierre-Justin ve Pierard,
2005; Torbicki ve ark., 2003). Ozellikle sag ventrikiil islev bozuklugu olan vakalarda
yatak basi goriintiileme testlerinden biri de pulmoner arterde ve pulmoner arterin ana
dallarinda trombiisiin dogrudan goriintiilenmesine olanak verebilen transézofageal
ekokardiyografi (TOE)’dir. Ayrica, basucu alt ekstremite vendz kompresyon doppler
usg, proksimal DVT'yi saptayabilir. Destekleyici tedavi kullanilarak hasta stabilize

olur olmaz, BT pulmoner anjiyografi ile taninin kanitlanmas1 gereklidir.

Akut koroner sendrom siiphesi ile dogrudan kateterizasyon laboratuvarina basvuran
stabil olmayan hastalarda, PTE'nin olas1 bir tan1 alternatifi olmasi ve 6zellikle perkiitan
katetere yonelik tedavi olmasi kosuluyla, akut koroner sendrom ekartasyonu sonrasi
pulmoner anjiyografi hem bir tani segenegi hem de tedavi segenegi olarak

diistiniilebilir.

2.1.7. Riske gore tedavi yaklasimlar:

Pulmoner tromboembolizmde erken mortalite ve komplike seyir agisindan diisiik, orta
veya yiiksek riskli olarak siniflandirma ile tedavi secenekleri belirlenir (Konstantinides
ve ark., 2012; Sekhri ve ark., 2012). Risk degerlendirmesine gore Onerilen tedavi

yaklagimlar1 Sekil 2.4’te verilmistir.
2.1.7.1. Yiiksek riskli pulmoner embolinin acil tedavisi

Akut PTE'ye yonelik risk ayarlt bir terapotik yaklagim igin algoritma, sekil 2.4’te
gosterilmektedir; sekil 2.5°te o6zellikle akut yiiksek riskli PTE'den siiphelenilen
hastalar i¢in bir acil durum yonetim algoritmasi onerilmektedir. Primer reperfiizyon
tedavisi olarak sistemik tromboliz, yiiksek riskli PTE hastalarinin ¢ogunda segilen
terapotik tedavidir. Perkiitan kateter yonlendirmeli tedavi veya cerrahi pulmoner
embolektomi, tromboliz kontrendikasyonu olan hastalarda, bu yontemlerden herhangi
biri ile ilgili uzmanlik ve yerinde uygun kaynaklar mevcutsa, alternatif reperfiizyon

seceneklerindendir.
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Reperfiizyon tedavisi ve hemodinamik stabilizasyon sonrasinda yiiksek riskli PTE'den
iyilesen hastalar parenteralden oral antikoagiilasyona gegirilebilir. Direkt oral
antikoagiilanlar ile tedaviye gegcmeden once heparin ile antikoagiilasyon en az 5 giin

uygulanmalidir.
2.1.7.2. Orta riskli pulmoner embolinin tedavisi

Hemodinamik bozulma olmayan ¢ogu akut PTE hastalari i¢in reperfiizyon teknikleri
olmadan oral veya parenteral antikoagiilasyon etkin tedavidir. Sekil 2.4’te gosterildigi
gibi, PTE iliskili risklerden en az bir tane olan veya komorbiditesi veya agirlastirict
kosullar olan normotansif hastalara hastanede antikoagiilan tedavi verilmelidir. Bu
grupta, pozitif bir troponin testinin eslik ettigi ekokardiyografi veya BTPA'da sag
ventrikiil disfonksiyonu belirtileri olan hastalar, erken hemodinamik dekompansasyon
ve dolasim kollaps1 riski sebebiyle ilk saatler veya giinler boyunca
izlenmelidir. Ozellikle tam doz sistemik trombolitik tedavi gibi rutin primer
reperfiizyon tedavisi, bu tedaviden beklenen yararlar i¢in potansiyel olarak 6liimciil
kanama komplikasyonlari riski ¢ok yiiksek goriindiigiinden 6nerilmemektedir (Meyer
ve ark., 2014). Kurtarma trombolitik tedavisi veya alternatif olarak perkiitan kateter
yonlendirmeli tedavi veya cerrahi embolektomi, hemodinamik instabilite belirtileri
gelisen hastalar i¢in ayrilmalidir. Orta-yiiksek riskli PTE'li hastalar1 ilk 2-3 giinde
DMAH antikoagiilasyonda izlemek ve oral tedaviye gegmeden once stabil kaldigini

gormek mantiklidir.
2.1.7.3. Diisiik riskli pulmoner embolinin tedavisi

Genel bir kural olarak, PTE'ye bagh ciddi komplikasyon veya erken 6lim riski
diisiikse, hastaneye yatmay1 gerektirecek ciddi agirlastirict durumlar veya komorbidite
yoksa ve saglik sistemi, hastanin uyumu, sosyal altyapmin sundugu olanaklar goéz
ontinde bulundurularak akut PTE'li bir hastanin erkenden taburcu edilmesi ve evde
antikoagiilan tedaviye devam edilmesi diisiiniilebilir. Hestia dislama kriterleri (Tablo

2.6), yatak basinda alinabilecek/yanitlanabilecek klinik parametreler veya sorulardir.

PESI ve basitlestirilmis formu olan sPESI (Tablo 2.5), ayrica toplam 30 giinliik

Akut Pulmoner Tromboemboli




v

Antikoagiilan basla

v

Hemodinami stabil degil

¥ .

Evet Hayir

/ N

Orta ve diisiik riskli hastanin belirlenmesi

Yiiksek risk
e "
X PESI smif III-1V veya sPESI > 1 || PESI sinif I-11 veya sPESI = 0
Reperfiizyon tedavisi Ya da Hestia > 1 Ya da Hestia = 0
ve hemodinamik destek
Ve Ve
Sag ventrikiil disfonksiyonu + Sag ventrikiil disfonksiyonu -

V' 4 Y /

Troponin + Troponin -
Kardiyak belirteg
¢ ¢ pozitif ise
. . ¥ W
Orta-yiiksek risk Orta-diisiik risk
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Antikoagiilan ile izlem, /

hemodinamik Hastanede antikoagiilan . -
tedavi Evde antikoagiilan tedavi,

dekompansasyonun edavi

. .. erken taburculuk,
reperfiizyon tedavisi

(Aile ve sosyal destek,
hastaneye ulagim kolayligi,
hastane yatig1 gerektiren
bagska sebep olmamasi
durumunda)

Sekil 2.4. Riske gore tedavi yaklagimlar: (TTD’nin Pulmoner Tromboembolizm Tani

ve Tedavi Uzlas1 Raporu 2021°den degistirilerek kullanilmustir.)

Akut Pulmoner Tromboembolizm




Heparin 80 [U/kg iv basla
EKG ile akut koroner sendromu disla, sag ventrikiil yiiklenme bulgularini arastir.

TTE (Transtorasik EKO) ile alternatif tanular1 disla, sag ventrikiil disfonksiyonunu dogrula.

v

Hemodinamik stabilizasyon saglandi m1?

v v

Evet Hayir

ECMO (ekstrakorporeal membran oksijenasyonu) diisiin

v

BTPA ile PTE’yi kanitla

v

REPERFUZYON TEDAVISI

v

ECMO baglatilmig veya
trombolitik tedaviye kesin

.| kontrendikasyon var \

Evet Hay1r
Kateter veya cerrahi embolektomi Trombolitik tedavi

Sekil 2.5. Yiiksek riskli pulmoner tromboembolide acil tedavi (TTD’nin Pulmoner
Tromboembolizm Tani ve Tedavi Uzlas1 Raporu 2021°den kullanilmustir.)

mortalitenin degerlendirilmesine olanak saglamak igin komorbiditenin klinik

parametrelerini ve PTE siddetini de entegre eder. Hestia kriterleri ile kiyaslandiginda,

PESI daha standarttir, ancak daha az kapsamli bir agirlastirict kosullar listesi
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icerir; ayrica, SPESI’ye gore kanserli tim hastalar diisiik risk kategorisinin disinda
kalir.

Ozetle, meveut kanitlar hem Hestia dislama Kriterlerinin hem de PESI veya sPESI'nin
PTE ile iliskili diisiik risk altinda olan ve ciddi komorbiditesi olmayan vakalar
giivenilir olarak tanimlayabildigini gosterir. PESI veya sPESI tabanli bir yaklasim
secilirse, erken taburculuk ve evde tedavi olanaginin degerlendirilmesi ile

birlestirilmelidir; bu degerlendirme zaten Hestia kriterlerine entegre edilmistir.

Derhal veya erken taburculukla ilgili daha zor bir karar, yalnizca klinik gerekgelerle
orta riskli PTE'nin dislanmasinin yeterli olup olmadigidir. Ayrica bir goriintiileme testi
veya bir laboratuvar biyobelirteg ile sag ventrikiil disfonksiyonu veya miyokard hasari
degerlendirmesi de kimi zaman taburculuk kararin1 vermede yeterli olmayabilecektir.
Bu “savunmasiz” erken donemde hasta i¢in maksimum giivenligi saglamak igin
gereklidir. Kohort ¢alismalarinin  sistematik bir meta-analizi, klinik kriterler
(6rnegin PESI veya SPESI), goriintiileme bulgulari veya laboratuvar biyobelirteg
seviyeleri ile birlestirildiginde prognostik duyarliligin daha da arttigini ileri siirmiistiir
(Barco ve ark., 2020).

Tablo 2.6. Hestia dislama kriterleri (TTD’nin Pulmoner Tromboembolizm Tan1 ve
Tedavi Uzlag1 Raporu 2021°den kullanilmistir.)

Stabil olmayan hemodinami (sistolik tansiyon < 100mmHg, dakika nabiz say1s1 > 100/dakika)

Aktif kanama veya yiiksek kanama riski

1 giinden fazla oksijen gereksinimi (Sa02 > %90 igin)

Agr1 i¢in intravendz tedavi gereksinimi (> 1 giin)

Trombolitik veya embolektomi gereksinimi

Ciddi karaciger yetersizligi

Hastane tedavisi i¢in medikal ve sosyal sebeplerin varlig

Kreatinin klirensi < 30 ml/dakika

Gebelik

Heparine bagli trombositopeni
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2.1.8. Pulmoner tromboemboli tedavisi secenekleri

2.1.8.1. Oksijen tedavisi ve ventilasyon

Hipoksemi, agir PTE'nin 6zelliklerinden biridir ve genellikle ventilasyon ve perfiizyon
arasindaki dengesizlikten meydana gelir. PTE ve SaO2 < %90 olan hastalarda
pulmoner reperfiizyon saglanmadan hipokseminin diizeltilmesinin imkan dahilinde

olmayacag1 géz 6niinde bulundurularak ek oksijen uygulamasi endikedir.

Sag ventrikiil yetmezligi olan hastalar entiibasyon, anestezi indiiksiyonu ve pozitif
basingli ventilasyon sirasinda siddetli hipotansiyon gelismesine ¢ok yatkindir veya
hastalar, bu durumlar olmadan siklikla hipotansiftir. Sonug olarak, hasta sadece non-
invaziv ventilasyonu tolere edemiyorsa entiibasyon yapilmalidir. Mekanik ventilasyon
kullanilmasi gerekiyorsa, negatif hemodinamik etkilerini azaltmaya 6zen gosterilmeli
ve miimkiinse, noninvaziv ventilasyon veya yiiksek akisli bir nazal kaniil ile
oksijenasyona oncelik tanmmalidir. Ozellikle mekanik ventilasyonun sebep oldugu
intratorasik basing, yiiksek riskli PTE'li vakalarda ven6z doniisii azaltip sag ventrikiil
yetmezligi nedeniyle diisiik kardiyak outputu daha da bozabilir; bu sebeple, pozitif

ekspirasyon sonu basinci dikkatlice ayarlanmalidir.
2.1.8.2. Akut sag ventrikiil yetmezligi tedavisi

Akut sag ventrikiil yetmezligi, yiiksek riskli PTE'li hastalarda basta gelen 6lim
nedenidir. Akut PTE'li hastalarda santral ven6z basing diisiikse, kardiyak indeksi
yiikseltebileceginden orta diizeyde (< 500 mL) siv1 yiiklemesi verilebilir (Mercat ve
ark. 1999). Bununla birlikte, hacim yiiklemesi, sag ventrikilli asir1 germe ve
nihayetinde sistemik kardiyak ‘output’ta bir azalmaya sebep olma potansiyeline
sahiptir (Ghignone ve ark., 1984; Green ve Givertz, 2012). Dusiik arteriyel basing,
yiiksek dolum basinglarinin olmamasiyla birliktelik gosteriyorsa dikkatlice voliim
yiiklemesi yapilabilir. Santral ven6z basincin, inferior vena kavanin ultrason
goriintiilemesi veya santral vendz basing Ol¢iimii ile degerlendirilmesi, hacim
yiiklemesini yonlendirmeye faydali olabilir. Artan santral vendz basinca ait belirtiler

saptanirsa, daha fazla voliim yiiklemesi yapmamak gerekir.
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Farmakolojik, girisimsel veya cerrahi reperfiizyon tedavisine paralel olarak
vazopresorlerin - kullanim1  siklikla gereklidir. Noradrenalin, pulmoner vaskiiler
direngte bir degisime sebep olmadan koroner perfiizyonda ve ventrikiiler sistolik
etkilesimde bir iyilesme saglayarak sistemik hemodinamik parametreleri normale
dondiirebilir (Ghignone ve ark., 1984). Kullanimi kardiyojenik soktaki hastalarla
siirlandirilmalidir. PTE'li, normal kan basinct olan ve diisiik kardiyak indeksli
hastalarda dobutamin kullanim1 akla getirilebilir; ancak, kardiyak indeksin
yiikseltilmesi, akisin tikali damarlardan engellenmemis damarlara yeniden dagitilmasi
yoluyla ventilasyon/perfiizyon uyumsuzlugunu agirlastirabilir (Manier ve Castaing,
1992).

Vazodilatérler PAB (Pulmoner arter basinci) ve PVR (pulmoner vaskiiler direng)'yi
azaltir, ancak intraven6z uygulamadan sonra pulmoner damarlar igin spesifitelerinin

olmamasi sebebiyle hipotansiyon ve sistemik hipoperfiizyonu daha da kétiilestirebilir.
2.1.8.3. Ekstrakorporeal membran oksijenasyon destegi

Yiksek riskli pulmoner tromboembolilerde mekanik ventilasyonun alternatif bir
formu olan veno-arteriyel ekstrakorporeal membran oksijenasyonu (ECMO) gegici
olarak kullanilabilir. Ozellikle tromboliz yapilan vakalarda, damar yolu ihtiyacina
bagli kanama riskinde artisa dikkat edilmelidir. Tedaviye cevap vermeyen sok veya
arrest durumlarinda kateter veya cerrahi emboli 6ncesi zaman kazanma siirecinde

diistiniilebilir (Banerjee ve Mora, 2019).
2.1.8.4. Kardiyak arrestte ileri yasam destegi

Akut PTE'nin nedeniyle gelisen kardiyak arrestte, ileri yasam destegi icin yeni
kilavuzlar takip edilmelidir (Perkins ve ark., 2018; Soar ve ark., 2015). Akut PTE i¢in
terapotik karar, basarmin saglanabilecegi erken donemde almmali ve trombolitik
tedavi akla getirilmelidir; bir trombolitik ilag uygulandiktan sonra da resiisitasyon en

az 1-1,5 saat devam ettirilmelidir (Truhlar ve ark., 2015).
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2.1.8.5. Antikoagiilan tedavi

Yeni pithti olusumu ve mevcut trombiislerin genislemesini Onlemek amaciyla
verilmektedir. Standart (fraksiyone olmayan) heparin, fondaparinuks, diisiik molekiil
agirlikli heparin gibi parenteral antikoagiilan tedaviler; dogrudan etkili oral
antikoagiilanlar (DOAK) ve K vitamini antagonistleridir. Standart heparin intravendz,
DMAH veya fondaparinuks subkutan tedavi ile baglanir, tedaviye oral K vitamini
antagonistleri veya rivaroksaban, apiksaban, dabigatran gibi DOAK’lar ile en az {i¢ ay

tedaviye devam edilebilir.
2.1.8.5.1. Parenteral antikoagiilan tedavi

Orta veya yiiksek Klinik PTE olasiligi goriilen hastalarda, diyagnostik testlerin
sonuglar1 beklenirken antikoagiilasyona baslanmalidir. Bu genelde subkutan diisiik
molekiil agirlikli heparin (DMAH), fondaparinuks veya iv fraksiyone olmayan
standart heparin (SH) ile yapilir. K vitamini antagonisti olmayan oral antikoagiilan ile
de esit ve hizli antikoagiilan etki elde edilebilir. Faz 111 klinik deneyler, 21 giin boyunca
rivaroksaban veya 1 hafta boyunca daha yiiksek dozlarda apiksaban kullanan oral ilag
antikoagiilasyon stratejisinin varfarine gore daha diisik olmayan etkinligini
gostermistir (Agnelli ve ark, 2013; Buller ve ark., 2012; Steffel ve ark., 2018).

DMAH ve fondaparinuks, major kanama ve heparin kaynakli trombositopeni
olusturma riski daha diisiik oldugundan PTE'de ilk antikoagiilasyon i¢in SH'ye gore
tercih edilir (Cossette ve ark., 2010; Erkens ve ark., 2010; Prandoni ve ark., 2005; Stein
ve ark., 2009). SH kullanim1 giiniimiizde genellikle birincil reperfiizyon tedavisinin
gerekli olacagi hastalarla veya asikar hemodinamik instabilitesi olan hastalarla
siirlidir. SH ayrica ciddi bobrek yetmezligi [kreatinin klerensi (CrCl) < 30 mL/dK]
veya siddetli obezite varliginda da onerilir. Ancak DMAH CrCl 15-30 mL/dk olan
hastalarda recete edilirse, uyarlanmis bir doz semasi ile dikkatlice kullanilmalidir. SH
dozu ise aktive edilmis kismi tromboplastin zamanina gore ayarlanabilir (Raschke ve
ark., 1993).

2.1.8.5.1.1. Standart heparin
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Standart heparin, antitrombine baglanarak antikoagiilan aktivitesini gosterir.
Antitrombin yoluyla faktor Xa’yr inaktive eder. Heparin-antitrombin kompleksi
trombin, FXIa, FXa ve FIXa’y1 inhibe etmektedir. Plateletleri ve endotel hiicrelerini
antikoagiilan etkisinden bagimsiz bir isleyis ile etkileyerek kanamaya sebep olabilir.
Heparin osteoklastlar1 aktiflestirken, osteoblast olusumunu da baskilayarak kemik
kaybin1 arttirir (Bhandari ve ark., 1998). Dozla iliskili 30 dakika ile ii¢ saat arasinda
plazma yarilanma omrii vardir. Subkutan enjeksiyon veyal intravenoz infiizyon
yoluyla uygulanir. Yiikleme dozu intravensz olarak verildikten sonra genellikle

stirekli intravendz infiizyon seklinde uygulanabilir.

Heparin, aktive parsiyel tromboplastin zaman1 (aPTZ) ile tesirinin goézetilebilmesi,
yart omriiniin kisa olmasi ve antidotu protamin siilfat ile notralize edilebilmesi
sebebiyle DMAH’lara gore kanama riski yiiksek hastalarda daha iistiin oldugundan
tercih sebebidir. Hemodinamik instabiliteli embolide embolektomi uygulanacak
hastalarda veya trombolitik tedavi sonrasinda SH ile intravensz infiizyon tedavisi

tercih edilmelidir.

Viicut agirligina gore standart heparin intravendz infiizyonunun uygulamasi Tablo
2.7°de gosterilmistir (Raschke ve ark., 1993). Toplam giinliik doz 35000 uluslararasi
tinite (IU)’yi gectiginde kanama riski belirgin olarak artis gostermektedir. 1 giinde
verilen heparin dozu 35000’e ¢ikilmasina ragmen, aPTZ hedeflenen diizeye

Tablo 2.7. Viicut agirhigma gore standart heparin intraven6z infiizyonun uygulamasi

Degisken Heparin dozu
Baslangig¢ heparin dozu 80 IU/kg bolus, sonra 18 [U/kg/saat infiizyon
aPTZ < 35 sn (1,2 x kontrol) 80 IU/kg bolus, sonra infiizyon hizin1 4 IU/kg/saat arttir

aPTZ 35-45 sn (1,2-1,5 x kontrol) | 40 IU/kg bolus, sonra inflizyon hizin1 2 1U/kg/saat arttir
aPTZ 46-70 sn (1,5-2,3 x kontrol) | Heparin dozlarinda degisiklik yapma
aPTZ 71-90 sn (2,3-3 x kontrol) Infiizyon hizin1 2 1U/kg/saat azalt.

aPTZ > 90 sn (>3 x kontrol) Infiizyonu 1 saat durdur, sonra infiizyon hizim1 3 TU/kg/saat

azalt.

aPTZ: Aktive parsiyel tromboplastin zamani

ulasmiyorsa “heparin direnci” akla gelmelidir. Oral K vitamini antagonisti genellikle

heparin tedavisi ile es zamanli baslandiginda, varfarin etkisi ile aPTZ’de beklenenden
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daha fazla uzama goriilecektir. aPTZ istenen araliga ¢ikana kadar ilk 1 giin boyunca

“her alt1 saatte bir” aPTZ degeri dl¢iiliir.

Subkutan SH uygulamasinda ise monitorizasyona ihtiya¢ yoktur. Subkutan 333 1U/kg
yiikleme dozu sonras1 12 saatte bir subkutan 250 1U/kg dozda verilir. Ik 24 saat icinde

tedaviye varfarin eklenebilir. iki giin INR degeri 2-3 arasinda ise SH kesilebilir.

Heparinin yan etkilerinden en sik goriileni kanamadir. Kanama riski son 1 ay iginde
ameliyat oykiisii, karaciger hastaligi, kronik bobrek yetmezligi, ciddi trombositopeni
ile birlikte antiagregan tedavisi (aspirin, klopidogrel vb.), aPTZ’ nin asir1 uzamasi gibi
hallerde fazladir. Tablo 2.8’de heparinin mutlak ve rolatif kontrendikasyonlari

verilmigtir.

Heparin uygulamasi sonras1 kanama durumlarinda kullanilabilen heparinin antidotu
protamin silfattir. 1 mg protamin siilfat yaklastk 100 IU SH’yi nétralize
edebilmektedir. SH’nin yar1 6mrii 60-90 dakika oldugu icin, hastaya SH infiizyonla
verilmisse protamin dozu hesaplamasi uygulanan 60-90 dakikada aldigi SH dozu
diistiniilerek yapilmalidir (Garcia ve ark. 2012).

Tablo 2.8. Heparin tedavisinin kontrendikasyonlart (TTD’nin  Pulmoner
Tromboembolizm Tani ve Tedavi Uzlas1 Raporu 2021°den kullanilmustir.)

Mutlak Rolatif

Agir trombositopeni Peptik iilser

Heparin sodyuma asir1 duyarlilik Malign hipertansiyon
Intrakraniyal kanama kuskusu Beyin cerrahisi

Dissemine intravaskiiler koagiilasyon disindaki | G6z cerrahisi

kontrol edilemeyen aktif kanama Hemorajik diyatez

Epidural anestezi

Heparinin plazma proteinlerine, trombositlerden salinan proteinlere (Platelet Faktor 4:

PF4) ve endotel hiicrelerine baglanmasi sonucunda hem tromboz ile giden heparine

bagl trombositopeni (HIT) olusabilmekte, hem de tedavi sirasinda etkin dozda

farkliliklar gelisebilmektedir. Tedavi baslandiktan sonra ilk 2-5 giinde olusan

trombositopenide heparinin sonlandirilmasi gerekmez. 5-15 giin iginde olusan geg
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trombositopeni ise “heparine bagli immiin trombositopeni” ile isimlendirilir. Heparin
gebelik ve laktasyon doneminde giivenle kullanilir. Ayrica heparin aldosteron salgisini

azaltip hiperpotasemi meydana getirebilir.
2.1.8.5.1.2. Diisiik molekiil agirliklt heparinler

Ortalama molekiil agirliklar: 5000 Dalton olup, standart heparinin depolimerizasyonu
ile tretilir. DMAH’larin SH’den farki, faktor Xa’yr 1000 kat daha fazla inhibe

etmeleridir.

Standart heparin ile karsilastirildiginda diisiik molekiil agrilikli heparinlerin yarilanma
siireleri ise 2-4 kat daha uzun, biyoyararlanimlar1 daha iyidir. Plazma proteinleri ve
endotel hiicrelerine, makrofajlara daha az baglanir, trombini Faktor Xa’ya gore daha

az inhibe ederler.

Eliminasyon yarilanma émrii subkutan uygulama sonrasi 3-6 saat arasinda ve standart
heparinin aksine dozdan bagimsizdir. Kiloya uygun dozda anti-Xa aktivitesi ile

monitorizasyon gerektirmeden uygulanabilir. Profilaksi amaciyla kullanilan

Tablo 2.9. Ulkemizde bulunan DMAH’lar ve tedavi dozlar1 (TTD’nin Pulmoner
Tromboembolizm Tani ve Tedavi Uzlas1 Raporu 2021°den kullanilmustir.)

DMAH Doz Hedef anti-Xa
(Ul/ml)
Enoksaparin 1 mg/kg/12 saat ve 1,5 mg/kg/24 saat (180 mg’1 | 0,6-1
gecmeyecek)
Bemiparin Na 115 1U/kg/24 saat 0,54-2,03
Dalteparin 100 TU/kg/12 saat ve 200 1U/kg/24 saat (18000 1U’yi 1,05
gecmeyecek)
Nadroparin 85,5 1U/kg/12 saat ve 171 1U/kg/24 saat 0,6-1
Tinzaparin 175 1U/kg/24 saat 0,85

DMAH: Diisiik molekiil agirlikli heparin

dozlar sabittir. Genellikle giinde 2 kez veya giinde tek doz uygulanan preparatlari
vardir. Ulkemizde bulunan DMAH’lar ve tedavi dozlar1 Tablo 2.9°da verilmistir.
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SH bobrek yetmezliginde (kreatinin Kklirensi < 30 mL/dakika olanlarda) tercih
edilmelidir. DMAH kullanilmasi zorunlu ise giinlik doz yartya diistiriilebilir ve zirve

anti-Xa aktivitesi takibe alinarak doz ayarlanabilir.

Vicut agirligr 100 kg’in distii veya 50 kg’in altindaki hastalarda DMAH dozu, plazma
anti-faktor Xa diizeyi ile takip edilmelidir (Hull ve ark., 1986; Merli ve ark., 2001).
Anti-faktor-Xa aktivitesi ortalama dort saatte zirve yaptigindan verildikten sonra

dordiinci saatte anti-Xa diizeyine bakilmalidir.
DMAH’lar emziren anneler ve gebelik doneminde giivenle tercih edilebilir.
2.1.8.5.1.3. Fondaparinuks

Fondaparinuks, aktif faktor X’un (Xa) selektif ve sentetik bir inhibitoradir. Yar: dmrtii
15-20 saattir ve 24 saate tek doz subkutan olarak uygulanir, laboratuvar testleri veya
doz ayarlamasi gerekmez. VTE nin hem tedavisinde hem de profilaksisinde heparin
kadar giivenle kullanilabilir (Matisse Arastirmacilar, 2003; Morris, 2010). Platelet
faktor 4 (PF4) ile etkilesimi olmadigi i¢in trombositopeni yapmaz. Bu nedenle heparin
iligkili antikoagiilan olarak heparin yerine kullanilabilir. Bununla birlikte antidotu
yoktur ve kanama riski DMAH’lardan daha fazladir. Ulkemizde ortopedik kalca
operasyonlar sonrasi profilakside ve HIT’de hastanede yatan hastalarda saglik raporu
ile verilebilmektedir. Tedavi dozu kiloya goére ayarlanmakta olup 50 kg’1n altinda olan
hastalarda 5 mg/giin, 50-100 kg aras1 olan hastalarda 7,5 mg/giin, 100 kg’in tistiinde
olan hastalarda 10 mg/gin’diir. Fondaparinuks tedavisi de diger parenteral
antikoagiilanlarda oldugu gibi en az bes giin devam edilmelidir (Matisse
Arastirmacilari, 2003; Morris, 2010).

2.1.8.5.2. Oral antikoagiilan tedavi
2.1.8.5.2.1. Dogrudan etkili oral antikoagiilanlar (DOAK)

Apiksaban, edoksaban ve rivaroksaban faktor Xa’yi, dabigatran trombini dogrudan
inhibe eden ajanlardir. Akut PTE tedavisinde kullanilan dogrudan etkili oral
antikoagiilanlarin ~ &zellikleri  Tablo  2.10°da  6zetlenmistir. Ongoriilebilir

biyoyararlanimlar1 ve farmakokinetikleri  sebebiyle, dogrudan etkili oral
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takibi dozlarda

verilebilir. DOAK’lar K vitamini antagonistleri (VKA'lar) ile kiyaslandiginda, diger

antikoagiilanlar ~ rutinde  laboratuvar olmayip  sabit

ilaclarla birlikte daha az ilag etkilesimi yaparlar (Steffel ve ark. 2018).

Tablo 2.10. Dogrudan etkili oral antikoagiilanlar (DOAK)

Parametre Rivaroksaban | Apiksaban Edoksaban Dabigatran
Hedef Faktor Xa Faktor Xa Faktor Xa Trombin
Yarilanma 6mrti, saat 5-13 8-15 9-11 12-14
VTE dozu 3hafta2x 15 | 7 giin2 x 10 mg, 7 giin IV 5-10 giin IV
mg, sonra sonra 2 x5 mg antikoagiilan, antikoagiilan,
20mg/giin sonra 60 mg/giin 2 x150 mg
Biyoyararlanim (%) >80 50 45 6,5
Eliminasyonu %33 renal %27 renal %35 renal %80 renal
%33 hepatik %73 hepatik %65 hepatik %20 hepatik
%33 inaktif
Antidotu Adnexanet Adnexanet alfa Adnexanet alfa | Idarusizumab
alfa
Hemodiyaliz ile Hayir Hayir Hayir Evet
eliminasyonu
Yiyecek etkilesimi Yok Yok Yok Yok

IV: Intravendz, VTE: Vendz tromboembolizm

Bir meta-analizde, insidans oranlarina bakildiginda, DOAK ile tedavi edilen hastalarda
kritik bolge major kanamasi daha az siklikta meydana gelmis olup KVVA'lara kiyasla
DOAK’lar ile intrakraniyal kanamada ve oliimciil kanamada onemli bir azalma

saptanmustir (van der Hulle ve ark., 2014).

DOAK kullanan hastalarda major kanama oldugu zaman oncelikle kanamaya yonelik
destekleyici tedaviler baslanir. Ancak bunlara ragmen kanama kontrol edilemez ya da
yasami tehdit eden bir hal s6z konusu ise spesifik antidot verilebilir, protrombin
kompleks konsantreleri kullanilabilir, antifibrinolitik ajanlar veya desmopressin

verilebilir, ilacin dolasimdan veya gastrointestinal sistemden uzaklastirilmasi
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saglanabilir (Cuker ve ark., 2019; Garcia ve ark., 2018; Kaatz ve ark., 2012; Siegal ve
ark., 2014; Tomaselli ve ark. 2017).

2.1.8.5.2.2. K vitamini antagonistleri (KVA)

KVA'lar yillardir oral antikoagiilasyonda altin standart tedavi olarak bilinir. K
vitaminine bagh karacigerde sentezlenen faktoér 2 (protrombin), faktor 7, faktor 9,
faktor 10 yapimini inhibe ederler. KVA'lar kullanildiginda, SH, DMAH veya
fondaparinuks ile antikoagiilasyon, oral antikoagiilan ile paralel olarak > 5 giin ve
uluslararas1 normallestirilmis oran (INR) degeri 2,0-3,0 olana kadar ardisik 2 giin
stirdiiriilmelidir. Varfarin, daha geng¢ ( 6rn . < 60 yas) saglikli hastalarda 10 mg'lik bir
dozda ve daha yash hastalarda < 5 mg'lik bir dozda baslatilabilir (Witt ve ark.,
2016). Giinliik doz, sonraki 5-7 giin boyunca INR'ye gore ayarlanir ve INR diizeyi 2,0—
3,0'dur.

Yiriitilen kohort ¢alismalarindan elde edilen insidans tahminleri, KVA'larla tedavi
edilen hastalarda y1llik %3'liik bir major kanama insidansi bildirmistir (Linkins ve ark.,
2003). Antikoagiilan tedavinin ilk 3-12 ayina odaklanan faz Il ¢alismalarinin meta-
analizleri, KVA'lara kiyasla DOAK 'larla major kanama riskinde yaklasik %40 azalma
gostermistir (Kakkos ve ark., 2014). Antikoagiilan tedavinin ilk ayinda majér kanama

riski daha fazladir, daha sonra azalir ve zamanla da sabit kalir.

PTE'li tim hastalar > 3 ay boyunca antikoagiilanlarla tedavi edilmelidir (Boutitie ve
ark. 2011). Bu siirenin 6tesinde, KVA doneminde ilk VTE olayindan sonra uzun siireli
antikoagiilasyon adaylarini se¢gmek i¢in kullanilan VTE niiksti riski ile kanama
arasindaki denge, su anda DOAK'larla daha diisiik kanama oranlarina dayali olarak
yeniden gozden gegirilmektedir. Bununla birlikte, KVA'lara kiyasla bu ilaglarin artan
giivenligine ragmen, DOAK larla tedavi risksiz degildir. VTE'nin uzatilmis tedavisine
iliskin Faz 11l klinik deneyleri, major kanama oraninin yaklasik %1 olabilecegini ve
Klinik olarak ilgili major olmayan kanama oraninin %6 kadar yiiksek olabilecegini
gostermistir. Giinliik klinik uygulamada kanama oranlar1 daha yiiksek olabilir (Beyer-
Westendorf ve ark., 2014; Helmert ve ark., 2017).
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2.1.8.6. Sistemik tromboliz

Trombolitik tedavi, tek basina SH ile kiyaslandiginda, PTE'li vakalarda pulmoner
obstriiksiyon, pulmoner arter basing (PAB) ve pulmoner vaskiiler direngte (PVR) daha
hizli iyilesmeyi saglar; bu gelismelere ekokardiyografide sag ventrikiil dilatasyonunda
bir azalma eslik eder (Becattini ve ark., 2010; Dalla-Volta ve ark., 1992; Goldhaber ve
ark., 1993; Kline ve ark., 2014). En biiytik fayda, semptomlarin baslangicindan sonraki
2 giin i¢inde tedaviye baslandiginda saglanir, ancak 6-14 giin siiresince semptomlari
olan vakalarda tromboliz yine de faydali olabilir (Daniels ve ark., 1997). Yiiksek riskli
PTE'li hastalar1 i¢ceren tromboliz ¢alismalarinin bir meta-analizi, tekrar eden PTE ve
mortalitenin birlesik sonucunda anlamli bir azalma oldugunu gostermistir (Marti ve
ark., 2015). Yiiksek-orta riskli PTE'li normotansif hastalarda, PEITHO ¢alismasinda
trombolitik tedavinin etkisi hemodinamik kollaps veya dekompansasyon riskinde
onemli bir azalma ile iliskilendirilmistir (Meyer ve ark., 2014). Rekombinant doku tipi
plazminojen aktivatoriiniin (rtPA; 2 saatte 100 mg) intravendz hizlandirilmis
uygulamasi, streptokinaz ve iirokinaz gibi trombolitik ajanlarin uzun sireli
inflizyonlarina tercih edilmektedir. PTE i¢in trombolitik ajan rejimlerinin tedavinin
kontrendikasyonlar1 Tablo 2.11°de gosterilmistir (Kearon ve ark. 2012, Konstantinides
2008, Konstantinides ve ark. 2020).

Tablo 2.11. Trombolitik tedavinin kontrendikasyonlart (TTD’nin Pulmoner
Tromboembolizm Tami ve Tedavi Uzlasi Raporu 2021°den degistirilerek
kullanilmistir.)

Mutlak Rolatif

-Aktif kanama varligi -Son altr ay i¢indeki gecici iskemik atak

-Son 3 hafta i¢inde major cerrahi/travma/kafa | -Baski uygulanamayacak girisim yerleri

travmast -Gebelik veya postpartum doneminin ilk haftasi
-Kanama diyatezi -Travmatik resiisitasyon

-Nedeni bilinmeyen ya da hemorajik inme -Ilerlemis karaciger hastalig1

-Son 6 ay iginde iskemik inme -Oral antikoagiilan tedavi

-Merkezi sinir sistemi timorleri -Refrakter hipertansiyon (sistolik basing > 180

-Aktif intrakraniyal kanama varligi/siiphesi mmHg)

-Intrakraniyal arteriyovendz -Aktif peptik tlser
malformasyon/anevrizma -Enfektif endokardit, diyabetik retinopati
-Son bir ayda gastrointestinal kanama -Gegirilmis i¢ kanama
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3. GEREC VE YONTEMLER

3.1. Arastirmanin Yeri Ve Zamani

3.1.1. Arastirmanin Yyeri

T.C. Saghk Bakanlig1 Sakarya il Saglik Miidiirliigii Sakarya Egitim ve Arastirma

Hastanesi Gogiis Hastaliklar1 boliimiinde yiiriitiilmiistiir.

3.1.2. Arastirmanin zamani

Goglis Hastaliklar1 Yogun Bakim veya Gogiis Hastaliklart Servise 01.01.2020 ve
15.10.2022 tarihleri arasinda pulmoner emboli tanisiyla yatis verilmis hastalarin
elektronik dosyalar1 ve arsiv dosyalar1 incelenmistir. Arastirmanin etik kurul izni
19.10.2022 tarihinde alinmis olup literatiir tarama, on calisma, hasta dosyalarinin
arastirtlmasi ve hasta dosyalarindaki verilerin girilmesi siiregleri 1 Aralik 2022 tarihine
kadar tamamlanmistir. Calismanin istatistiksel analizi Aralik 2022’de yapilmistir. 01

Ocak—20 Ocak 2023 tarihleri arasinda yazilmistir.

3.2. Arastirmanin Tipi

Retrospektif kohort arastirmasi olarak planlanan bu ¢alismada, hastalarin elektronik

dosyalari ve arsiv dosyalar1 incelenmistir.

3.3. Arastirmanin Evreni ve Orneklemi

Retrospektif kohort olarak planlanan arastirmamizda, 01.01.2020 ile 15.10.2022
tarihleri arasinda T.C. Saglik Bakanligi Sakarya i1 Saglik Miidiirliigii Sakarya Egitim
ve Arastirma Hastanesi Gogiis Hastaliklar1 Yogun Bakim veya Go6gilis Hastaliklar
Servise bilgisayarli tomografi pulmoner anjiyografide goriliip pulmoner emboli
tanisiyla yatig1 yapilan 204 hastanin elektronik dosyalari taranmistir. Calismaya dahil
edilme kriterleri; 18 yas tstii, belirtilen tarihlerde Gogilis Hastaliklart Yogun Bakim
veya Gogilis Hastaliklar1 Servisi’ne yatis verilmis olmak ve BTPA ile konulmus
pulmoner emboli tanisina sahip olmak seklindedir. Kronik pulmoner tromboemboli

hastalig1 bulunan hastalar ve gebe hastalar dahil edilmemistir.
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3.4. Arastirmanin Degiskenleri

3.4.1. Bagiml degiskenler

Trombolitik kullanimi

Taburculuk tedavisi

3.4.2. Bagumsiz degiskenler

© 0 N o O bk~ D

N NN NN R B R R R R R R R
A WO N P O ©W 0 N O O B W NN B O

Cinsiyet

Yas

Ek hastalik

Ek hastalik varligi

Diyabetes mellitus varligi
Kronik bobrek hastalig: varligi
Nabiz (atim/dakika)

Oksijen satiirasyonu (%)

Sistolik tansiyon (mmHg)

. Basitlestirilmis pulmoner emboli siddet indeksi skoru (SPESI)
. Pulmoner emboli mortalite riski (Avrupa Kardiyoloji Dernegi 2019 kilavuzu)
. Troponin degeri(ng/L)

. D-dimer degeri (u g FEU/L)

. Kan iire azotu (BUN) degeri (mg/dL)

. Albumin degeri (g/dL)

. BUN Albumin orani

. C reaktif protein (CRP) degeri (mg/L)

. CRP Albumin orani

. Glomertiler filtrasyon hiz1 (GFR) degeri (mL/dk/1,73 m2)

. Glukoz degeri mg/dL

. Sodyum (Na) degeri mmol/L

. Hematokrit (HCT) degeri (%)

. Eritrosit dagilim genisligi (RDW) degeri (%)

. Ortalama platelet hacmi (MPV) degeri (fL)
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25. Lenfosit monosit oran1 (LMR)

26. Notrofil lenfosit oran1 (NLR)

27. Platelet lenfosit oran1 (PLR)

28. Sag ventrikiil/sol ventrikiil orani

29. Azygos ven ¢ap1 (mm)

30. Koroner siniis ¢gap1 (mm)

31. Sag ventrikiil lateral duvar ¢ap1 (mm)
32. Ana pulmoner arter ¢ap1 (mm)

33. Qanadli skoru kullanilarak hesaplanan trombiis yiikii

3.5. Veri Toplama Araclar1 Ve Yontemleri

3.5.1. Veri toplama araglar

Elektronik dosyalardan ve T.C. Saglik Bakanlig1 Sakarya 1 Saglik Miidiirliigii Sakarya
Egitim ve Arastirma Hastanesi arsivinden tarama yoluyla veriler elde edilmistir.
Bakilacak klinik 6zellikler, risk hesaplamalari, laboratuvar ve radyolojik parametreler

literatlirden faydalanilarak arastirmacilar tarafindan olusturulmustur.

Caligmaya dahil edilen hastalarin cinsiyet, yas, ek hastaliklari, ek hastalik varligi,
diyabet varligi, kronik bobrek hastaligr varligi (GFR < 60 mL/dk/1,73 m?), oda
havasinda oksijen satiirasyonu, nabiz degeri, sistolik tansiyonu, kullanilan tedavi,
taburculuk tedavisi, trombolitik kullanimi, 30 giinliik mortalite gibi klinik ve
demografik veriler retrospektif taranarak elektronik dosyalar ve arsivden

yararlanilarak not edilmistir.

Baslangicta tiim hastalara DMAH (Diisiik molekiil agirlikli heparin) ile antikoagiilan
tedavi baslanmistir. Taburculuk tedavisi de oral K vitamini antagonisti, DMAH,
dogrudan oral antikoagiilan (DOAK) kullanimi olarak 3 gruba ayrilarak

siniflandirilmstir.

Trombolitik tedavi uygulananlarda ise standart doz 100 mg alteplaz 2 saatte intravendz

olarak uygulanmustir.
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Avrupa Kardiyoloji Dernegi (ESC) 2019 kilavuzuna goére mortalite riski,
basitlestirilmis pulmoner emboli siddet indeksi, hemodinamik instabilite ( kardiyak
arrest gelisimi, obstriiktif sok (sistolik kan basmci (SKB) < 90 mmHg veya kan
basincin1 > 90 mm Hg elde etmek i¢in vazopresorler gerekli veya ug¢ organ
hipoperfiizyonu (biling degisikligi, oligiiri/aniiri, soguk-nemli cilt, artmis serum laktat
diizeyi) varligi, kalict hipotansiyon (yeni baslayan hipovolemi, aritmi veya sepsisten
kaynaklanmayan SKB < 90 mm Hg veya >15 dakika boyunca sistolik kan basinci
diisiisi > 40 mm Hg)), toraks anjio bilgisayarli tomografide sag ventrikiil islev
bozuklugu (sag ventrikiil sol ventrikiil oran1 1 ve tizerinde olmasi), artmis kardiyak
troponin seviyeleri (> 47,34 ng/L) kullanilarak belirlenmistir. Basitlestirilmis
pulmoner emboli siddet indeksi > 80 1 puan, kanser Oykiisii 1 puan, kronik
kardiyopulmoner hastalik 6ykiisii 1 puan, 110 ve iistii nabiz 1 puan, sistolik tansiyon

< 100 1 puan, oksijen satiirasyon degeri < 90 1 puan alacak sekilde hesaplanmistir.

Hasta dosyalarindan elde edilen troponin (hsTnl) degeri (ng/L), D-dimer (ugFEU/L),
kan iire azotu (BUN) degeri (mg/dL), BUN albumin orani, glomeriiler filtrasyon hizi
(GFR) , C reaktif protein (CRP) mg/L, albumin (g/dL), CRP albiimin orani, glukoz
(mg/dL), sodyum (Na) degeri (mmol/L), MPV(Ortalama Platelet Voliimii),
Hematokrit (HCT) degeri (%), eritrosit dagilim genisligi (RDW) degeri (%), ortalama
platelet hacmi (MPV) degeri (fL), lenfosit monosit oran1 (LMR), nétrofil lenfosit orani
(NLR), platelet lenfosit oran1 (PLR) degerleri not edilmistir.

Hemogram tetkiki bir BC-6200 (Mindray Biomedical Electronics, Shenzhen, Cin)
kullanilarak 6l¢iildii. Kullanilan nétrofil, lenfosit, platelet sayilari, Hct degeri, RDW
ve MPV i¢in normal referans araliklar1 2,0-7,0 K/uL, 0,8-4,0 K/uL, 100-400 K/uL,
%37,0-54,0, %11,0-16,0, 6,5-12,0 fL idi. RDW, eritrosit boyutundaki veya eritrosit
hacmindeki degisimi Olgen bir parametredir. Notrofil lenfosit orani (NLR) ve
trombosit lenfosit oram1 (PLR) degerleri, sirastyla mutlak noétrofil ve trombosit
sayimlarinin mutlak lenfosit sayimlarina boliinmesiyle hesaplandi. Lenfosit monosit
orani (LMR) degeri, mutlak lenfositin mutlak monosit sayisina boliinmesiyle

hesapland.
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D-dimer seviyesi, Diagon Coag XL (Diagon, Macaristan) ile 0-500 ugFEU/L referans

araligiyla teshis calismasi sirasinda immunotiirbidimetrik olarak dlglilmiistiir.

Yiiksek duyarli troponin I (hsTnl) 0-47,34 ng/L referans araligi ile otomatik bir
kantitatif kemiliiminesans immiinoassay (Siemens Advia Centaur XPT) kullanilarak

Olciilmiistiir.

Albiimin  fotometrik renk testi, CRP seviyeleri tiirbidimetrik otomatik bir
biyokimyasal analiz cihazi Beckman Coulter, AU5800 (Tokyo, Japonya)
otoanalizatorlerinde orijinal kitleri kullanilarak dl¢iilmiistiir. Referans aralig: sirasiyla
3,5-5,2 g/dL, 0-0,8 mg/dL idi. CRP diizeyi (mg/L) albiimin (g/dL) diizeyine bdliinerek
CRP albiimin oran1 elde edildi.

Ure, 17-43 mg/dL referans aralig1 ile bir Beckman Coulter, AU5800 (Tokyo, Japonya)
otoanalizatorlerinde orijinal kitleriyle Kinetik UV testi ile 6l¢tilmiistiir. BUN, agagidaki
formiille tirenin mg/dL cinsinden BUN'a doniistiiriilmesiyle belirlendi: BUN (mg/dL)
= iire (mg/dL) / 2,14. BUN diizeyi (mg/dL) albiimin (g/dL) diizeyine boéliinerek
BUN/albiimin orani elde edildi.

Tahmini glomeriiler filtrasyon hizi (eGFR), CKDEPpi-2009 (Kronik Bobrek Hastaligi
Epidemiyolojisi Isbirligi-2009) formiilii kullanmilarak hesaplandi. Hastalar eGFR
diizeylerine gore 3 alt gruba ayrildi: Grup 1 > 60 mL/dak/1,73 m?; Grup 2 > 30 ve <
60 mL/dk/1,73 m?; Grup 3 < 30 mL/dak/1,73 m?). eGFR < 60 mL/dak/1,73 m? olan
hastalar kronik bobrek yetmezligi grubuna, eGFR > 60 mL/dk/1,73 m? olan hastalar
ise kronik bobrek yetmezligi olmayan gruba ayrildi. Her hasta i¢in bobrek yetmezligi
tipt (akut ve kronik) tibbi ve biyolojik kayitlarin dikkatli bir sekilde gozden

gecirilmesiyle belirlendi.

Sodyum (Na), Beckman Coulter, AU5800 (Tokyo, Japonya) otoanalizatorlerinde
kendi orijinal kitleriyle potansiyometrik yontemle calisildi. Hiponatremi sinirt ise <

135 mmol/L olarak belirlenmistir.

Glukoz Beckman Coulter, AU5800 (Tokyo, Japonya) otoanalizatorlerinde enzimatik

UV testi (heksokinaz yontemiyle) Sl¢lilmiistiir. Karar sinirt 70-100 mg/dL olmasina
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ragmen stres hiperglisemi siniri olan 140 mg/dL ve iistii de mortalite agisindan dikkate

alindigindan kesme degeri olarak dikkate alinmstir.

Bilgisayarli tomografi pulmoner anjiografi ile sag ventrikiil-sol ventrikiil orani, azigos
ven ¢api, koroner siniis ¢api, sag ventrikiil lateral duvar ¢api, ana pulmoner arter ¢api,
Qanadli skoru kullanilarak trombiis yiikii hesaplandi. T.C. Saglik Bakanlig1 Sakarya il
Saglik Miidiirliigii Sakarya Egitim ve Arastirma Hastanesindeki BT taramalart 3,5
MHU x 1s1n1 tiiplii 16 kesitli 16 detektorlii BT (Canon Aquilion Start) tarayici ile 0,625
mm kesitler ile pulmoner tromboembolizm protokiinde 320 mg iyot/mL
konsantrasyonda 60-80 mL iyotlu kontrast maddenin intravenéz kontrast
uygulamasindan olusuyordu. T.C. Saglik Bakanlig1 Sakarya Il Saghk Midiirliigii
Sakarya Egitim ve Arastirma Hastanesinde ¢ekilen tiim BT taramalari, inspirasyonun
sonunda kaudal-kafatas1 yoniinde tek bir nefes tutma sirasinda elde edildi. Sag
ventrikiiliin sol ventrikiile oran1 serbest duvarin i¢ yiizeyi ile interventrikiiler septumun
ylizeyi arasindaki diyastoldeki en genis noktalarindan (genellikle atriyoventrikiiler
kapakgiklar1 gosteren goriintii) aksiyal goriintiiden gaplar Olgiilerek hesaplanmistir.
Azigos ven ¢ap1 superior vena cavaya ulastigi subkarinal seviyeden, koroner siniis gap1
sol ventrikiil posterior duvari seviyesinden, sag ventrikiil lateral duvar ¢ap1 en biiytlik
goriildiigii seviyeden, ana pulmoner arter ¢ap1 dallanma boliimiiniin proksimalinde sag
ana pulmoner arter ile komsu oldugu seviyeden transvers goriintiide Olgiilmiistiir.
Koroner siniis ¢ap1 ise eksenel diizlemde atriyokaval bileske seviyesinde ol¢iildii. Sag
ventrikiil lateral duvar kalinligi standart dort bosluk diizleminde orta ventrikiil
seviyesinde ol¢iildii. Azigos ven ¢ap1 10 mm ve alt1 fizyolojik kabul edilirken koroner

sinlis cap1 9 mm ve {istii, ana pulmoner arter cap1 29 mm ve tistli dilate kabul edildi.

Trombiisiin yiikii Qanadli skoru kullanilarak hesaplandi. Trombiisiin en proksimal
seviyesi (pthtinin proksimal uzantis1) mediastinal pulmoner arterler (yani pulmoner
arter govdesi, ana sag ve sol pulmoner arterler ve sag ve sol interlober pulmoner
arterler), lober pulmoner arterler, segmental pulmoner arterler ve subsegmental
pulmoner arterler olarak siniflandirildi. Mediastinal ve lober pulmoner arterler santral
olarak kabul edilirken, segmental ve subsegmental pulmoner arterler periferik olarak
kabul edildi. Pulmoner tromboembolizmin neden oldugu pulmoner arter agacindaki

vaskiiler tikaniklik ytlizdesi, kismi blokaj icin bir faktor veya tam okliizyon i¢in iki
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faktor dikkate alinarak etkilenen segmental boliinmelerin sayist ile belirlendi. Toplam
20 segmental pulmoner arter sayisi goz oniline alindiinda (her tarafta 10), %100
tikanma indeksine karsilik gelen olast maksimum toplam puan 40 olacaktir (Qanadli

ve ark., 2001).

Hastalarin 30 gilinlik mortalite bilgisi ise elektronik dosyalarindan ve hastane

arsivinden elde edilmistir.

3.5.2. Aragtirmanin insan giicii

Arastirma GOgiis Hastaliklar1 uzmanlik O6grencisi, tez danigmani olan GOgiis
Hastaliklar1 dogenti, Gogiis Hastaliklari, Radyoloji, Biyoistatistik profesorleri ve

Radyoloji uzmanlik 6grencisinden olusan 6 kisi tarafindan yiiriitiiliip tamamlanmaistir.

3.6. Etik Kurul Onay1 Ve izinler

Sakarya Universitesi Tip Fakiiltesi Girisimsel Olmayan Etik Kurulu 19.10.2022 tarih
ve 300 sayili izni alimmustir (EK 1).

3.7. Arastirmanin Biitcesi

Kirtasiye ve ulasimdan olusan giderler mevcut olup, arastirmaci tarafindan tamami

karsilanmastir.

3.8. Verilerin Coziimlenmesi

Sayisal degiskenlerin normal dagilima uygunluklarinin degerlendirilmesinde
Kolmogorov-Smirnov testi kullanildi. Buna gére; Normal dagilima sahip degiskenler
yoniinden 2 grup arasinda yapilan karsilagtirmalarda bagimsiz iki 6rneklem t testi,
ikiden fazla grup arasinda yapilan karsilastirmalarda ise tek yonlii varyans analizi
(ANOVA) kullanildi (ANOVA sonucuna gore 6nemli fark bulunmasi durumunda ikili
karsilastirmalarda Sheffe, Tukey HSD ya da Tamhane t? testi kullanildr). Normal
dagilima sahip olmayan degiskenler yoniinden 2 grup arasinda yapilan
karsilastirmalarda Mann-Whitney U testi, ikiden fazla grup arasinda yapilan
karsilagtirmalarda ise Kruskal-Wallis testi kullanildi (Kruskal-Wallis testi sonucuna
gore dnemli fark bulunmast durumunda ikili karsilastirmalarda Dunn testi kullanild).
Normal dagilima sahip sayisal degiskenler aritmetik ortalama ve +standart sapma,
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Normal dagilima sahip olmayan sayisal degiskenler ise ortanca [ceyrekliklerarasi
genislik] biciminde gosterildi. Kategorik degiskenler yoniinden gruplar arasinda
yapilan karsilastirmalarda Pearson, Yates ya da Fisher kesin ki-kare testleri kullanild1
Kategorik degiskenler say1 ve yiizde bigiminde gosterildi. 30 giinliik mortalite iizerine
etkili olan faktorlerin belirlenmesi amaciyla tiim degiskenlerin kullanilmas1 suretiyle
lojistik regreson analizi uygulandi ve regersyon modeli olusturuldu. Calismada tip I
hata 0,05 olarak alinmis olup, p degerleri 0,05’den kiiciik olmasi durumunda
istatistiksel olarak onemli kabul edilmistir. Hesaplamalar hazir istatistik yazilimi ile

gerceklestirilmistir (IBM SPSS Statistics, Version 23.0. Armonk, NY: IBM Corp.).

4. BULGULAR
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Calisma periyodunda Gogiis Hastaliklari Yogun Bakim veya Gogiis Hastaliklar
Servisi’ne pulmoner emboli tanisiyla yatis verilmis 204 hastanin elektronik dosyalari
ve arsiv dosyalari incelenip degerlendirilmistir. Hastalarin sosyo-demografik, Klinik,
laboratuvar, radyolojik ozelliklerinin say1 (yilizdelik) ve ortalama, sayi, ortanca,
minimum-maksimum degerlerine gore dagilimi1 Tablo 4.1, Tablo 4.2, Tablo 4.3’te

gosterilmistir.

Hastalarin 75’1 (%36,8) erkek, 129°u (%63,2) kadin cinsiyetten olustugu ve Yyas
ortalamalar1 ve standart sapma degerlerinin 70+16,43 y1l oldugu; yas ortanca degerinin

ise 73 yil oldugu tespit edildi.

Ek hastalik varhigi degerlendirildiginde, hastalarin 25’inin (%12,3) higbir ek
hastaliginin bulunmadigi; en az bir ek hastaligi olan hasta sayisinin 179 (%87,7) kisi
oldugu gortildii (Tablo 4.1). Ek hastalig1 olanlardan 40’1 (%19,6) diyabetes mellitus,
22’s1 (%10,8) ise kronik bobrek hastaligi olan hastalardi.

Hastalarin vital bulgularina ait degerlerin dagilimi Tablo 4.1°te gosterilmektedir.
Nabiz verisi olan 174 hastada nabiz sayisi ortalamalar1 ve standart sapmalar1 96,94
atim/dk +18,31, ortanca degeri ise 91 atim/dk olarak goriilmiistiir. Verisi olan 185
hastada oksijen satiirasyonu (SaO2) yiizdesi ortalamalar1 ve standart sapmalari
88,61+8,3 ve ortanca degeri 91 olarak bulunmustur. Yine verisine ulasilabilen 177
hastada sistolik kan basinci degerleri ortalamalar1 ve standart sapmalar1 121,06+20,76,

ortanca degeri ise 120 mmHg olarak kaydedilmistir.

Hastalarin sPESI skorlarinin dagilimi incelendiginde 1’den kii¢lik 41 (%20,9), 1 ve
1’den biiyiik 155 (%79,1) hasta bulundugu goriildii. sPESI, 8 hastada veri eksikligi
nedeniyle hesaplanamadi. sPESI 0, 1, 2, 3, 4, 5 skorlarina sahip sirasiyla 41 (%23,6),
44 (%25,3), 44 (%25,3), 24 (%13,8), 19 (%10,9), 2 (%]1,1) hasta bulunmaktaydi (Tablo
4.1). Ortalama 1,67+1,33 oldugu ortanca degerinin de 2 oldugu tespit edildi (Tablo
4.1).

Tablo 4.1. Hastalarin sosyo-demografik, klinik 6zellikleri
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n* Ortalama Ortanca (CAG)
Yas (yil) 204 70+16,43 73 [60-82]
Nabiz (atim/dk) 174 96,94+18,31 95 [85,75-110]
Sa02 (%) 185 88,61+8,3 91 [85-95]
Sistolik Kan Basinc1 (mmHg) 177 121,06+20,76 120 [110-130]
0 n (%)
Kadin 129 (63,2)
Cinsiyet 204
Erkek 75 (36,8)
Ek hastahik varhgi 204 179 (%87,7)
Diisiik 18 (8,9)
Orta-diisiik 97 (48)
Mortalite riski 202 Orta-yiiksek 48 (23,8)
Orta-belirsiz 23 (11,4)
Yiiksek 16 (7,9)
0 41 (23,6)
1 44 (25,3)
SPESI 174
2 44 (25,3)
3 24 (13,8)

Tablo 4.1. Hastalarin sosyo-demografik, klinik 6zellikleri (devam)
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4 19 (10,9)
5 2(1,1)
KVA 66 (37,7)
Taburculuk tedavisi 175 DMAH 42 (24)
DOAK 67 (38,3)
Trombolitik kullanimi 204 14 (6,9)
30 giinlitkk mortalite 204 29 (14,2)

*n: Parametrelerin ulagilabildigi kisi sayisi, CAG: Ceyrekler arasi genislik

Mortalite riski hesaplanabilen 202 hastanin diisiik, orta diigiik, orta yiiksek, orta
belirsiz (veri eksikligi nedeniyle kategorizasyona eklenmistir), yliksek olarak
dagilimlar sirasiyla 18 (%38.9), 97 (%48), 48 (%23,8), 23 (%11.,4), 16 (%7.,9) olarak
tespit edildi (Tablo 4.1).

Taburculuk tedavisi olarak incelendiginde, mortalite gelismeyen 175 Kkisinin
dagilimlari, KVA 66 (%37,7), DMAH 42 (%24), DOAK 67 (%38,3) olarak bulundu.
Ayrica tiim popiilasyonda 14 (%6,9) hastada trombolitik kullanildig1 goriildi (Tablo
4.1).

30 gilinliikk mortalite acisindan incelendiginde 204 hastanin 29’unda (%14,2) 6liim
gerceklestigi goriildii (Tablo 4.1).

Hastalarin incelenen laboratuvar degerlerinin dagilimi1 Tablo 4.2°te gosterilmektedir.
Laboratuvar parametrelerinin ortalamalar incelendiginde troponin 122,84 ng/L, d-
dimer 5184,85 p g FEUJ/L, kan iire azotu (BUN) 23,52 mg/dL, albiimin 3,15 g/dL,
BUN albiimin oran1 8,6, CRP 81,33 mg/L, CRP albiimin oram1 29,87, GFR 72,51
mL/dk/1,73 m2, glukoz 146,07 mg/dL, sodyum (Na) 137,87 mmol/L, hematokrit
(HCT) %37,18, eritrosit dagilim genisligi (RDW) %15,88, ortalama platelet hacmi
(MPV) 9,4 fL, lenfosit monosit oran1 (LMR) 3,57, nétrofil lenfosit oran1 (NLR) 7,48,
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platelet lenfosit oram1 (PLR) 193,5 olarak bulunmustur. Ortanca degerleri
incelendiginde ise troponin 25,65 ng/L, d-dimer 3230 pn g FEU/L, BUN 19,62 mg/dL

Tablo 4.2. Hastalarin laboratuvar ve radyolojik 6zellikleri

n* Ortalama Ortanca (CAG)
Troponin (ng/L) 170 122,84+280,69 25,65 [8,05-105,81]
D-dimer (ug FEU/L) 187 | 5184,85+6133,84 | 3230 [1800-5820]
Kan iire azotu (BUN) (mg/dL) 204 23,52+14,71 19,62 [13,55-28,97]
Albiimin (g/dL) 184 3,15+0,52 3,2[2,78-3,5]
BUN Albumin Oram 183 8,64+8,33 6,2 [4,1-10,2]
C-reaktif protein (CRP) (mg/L) 200 81,33+85,13 44,8 [16,92-121,83]
CRP Albumin Oram 184 29,87+33,77 15,44 [5,19-43,14]
(Gr;‘l’_‘;:je;/“l“’?rs nf‘zl)“asy” iz (GFR) | 53 72,51228,96 73,82 [48,32-95,68]
Glukoz (mg/dL) 204 146,07+74,22 128 [108-158,75]
Sodyum (Na) (mmol/L) 204 137,87+4,96 138 [135-140]
Hematokrit (HCT) (%) 204 37,18+5,74 36,9 [32,93-41,28]
Eritrosit dagilim genislig (RDW) (%) 204 15,88+2,8 15,6 [13,7-17,78]
Ortalama platelet hacmi (MPV) (fL) 204 9,4+1,6 9,55 [8,27-10,58]
Lenfosit monosit oram1 (LMR) 203 3,57+4,87 2,78 [1,76-3,92]

Tablo 4.2. Hastalarin laboratuvar ve radyolojik 6zellikleri (devam)
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Notrofil lenfosit orani1 (NLR) 203 7,48+8,16 4,63 [2,92-8,59]

Platelet lenfosit orani (PLR) 203 193,5+138,86 152,75 [95,9-257,5]
Sag ventrikiil sol ventrikiil oram 203 1,1+£0,24 1,110,9-1,3]
Azigos ven c¢api (mm) 203 7,812 7,8 [6,2-9,2]
Koroner sinus ¢api (mm) 203 7,36+2,65 6,9 [5,5-8,8]
Sag ventrikiil lateral duvar kalinhg:

203 4,19+1,49 4 [3,2-5]
(mm)
Ana pulmoner arter capi (mm) 203 29,39+5,03 29 [26-32]
Trombiis yiikii (Qanadli skoru ile

203 12,29+10,00 10 [5-20]
hesaplanmais)

n* n (%)
Azigos ven capi dilatasyonu varhgi 203 33 (16,3) 203
Koroner siniis capr dilatasyonu

203 48 (23,6) 203
varhgi
Ana pulmoner arter capi dilatasyonu

203 95 (46,8)* 203
varhgi

*n: Parametrelerin ulagilabildigi kisi sayis1

CAG: Ceyrekler aras1 genislik

albtimin 3,2 g/dL, BUN albiimin orani 6,2, CRP 44,8 mg/L, CRP albiimin oran1
15,44, GFR 73,82 mL/dk/1,73 m2, glukoz 128 mg/dL, Na 138 mmol/L, HCT %36,9,
RDW %15,6, MPV 9,55 fL, LMR 2,78, NLR 4,63, PLR 152,75 olarak bulunmustur.

Hastalarin incelenen radyolojik dl¢iimleri ise Tablo 4.2°te gosterilmektedir.

Bilgisayarli tomografi pulmoner anjiyografi (BTPA) tetkiklerinin 189’u (%92,6)
merkezimizde, 15’1 (%7,4) dis merkezde cekilmistir. Dis merkezde ¢ekilen BTPA
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tetkiklerinden yalnizca 1’inin goriintiisiine ulagilamamuistir, bu hastada yalnizca BTPA

raporu edinilebilmistir. Bu nedenle bu hastada ek radyolojik dl¢timler yapilamamustir.

Olgularimizdan azigos ven ¢ap1 dilate (> 10 mm) 33 (9%16,3), koroner siniis ¢ap1 dilate
(> 9 mm) 48 (%23,6), ana pulmoner arter ¢ap1 dilate (> 29 mm) olan 95 (%46,8) kisi
bulunmaktaydi. Ortalamalar1 incelendiginde azigos ven ¢ap1 7,81 mm, koroner siniis
¢ap1 7,36 mm, ana pulmoner arter ¢ap1 29,39 mm, sag ventrikiil lateral duvar kalinlig
4,19 mm, sag ventrikiil sol ventrikiil oran1 1,1 goriiliirken ortanca degerleri ise sirasiyla

7 mm;8 mm; 6,9 mm; 29 mm; 4 mm; 1,1 olarak saptanmustir.

Qanadli skoruna gore hesaplanan trombiis yiikii ortalama ve standart sapmalarinin
12,29+10,00; trombiis yiikiiniin ortanca degerinin ise 10 oldugu tespit edildi. Olgiilen
skorlama degerlerinin ¢eyrekler arasi genisligi 5-20 araliginda idi ve minimum 1,

maksimum 34 olarak o6l¢iilmiistii.

Hastalarin sosyo-demografik ve klinik 6zelliklerinin, 30 giinliik mortaliteye gore

dagilimlar1 Tablo 4.3’te verilmistir.

Hastalar 30 giinliik mortalite agisindan incelendiginde 204 hastanin 29’unda 6liim
gerceklesmistir. Mortal seyreden hastalarin ortanca yas degeri 82 yil olarak yer
almaktaydi.

Hastalarin 75’1 (%36,8) erkek, 129’u (%63,2) kadin olup mortalite gelisen 29 hastanin
20’s1 (%69) kadin, 9’u (%31) erkek olarak kaydedilmistir (Tablo 4.1 ve Tablo 4.3).
Hastalarin ilk basvurularinda kadin cinsiyet hakim iken mortalite acisindan erkek

cinsiyet baskindir (Sekil 4.1).

Mortalite gelisen olgularin sadece 1’inde ek hastalik dykiisii yoktu; DM 6ykiisii olan
7 (%24,1) kisi bulunmakta iken kronik bobrek hastaligi dykiisii olan 6 (%20,7) kisi

bulunmaktaydi.

Tablo 4.3. Hastalarin sosyo-demografik, klinik 6zelliklerinin 30 gilinliik mortalite
durumlarina gore dagilima.

30 giinliik mortalite p
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©)

*)

n* Ortanca [CAG] n* Ortanca [CAG]
Yas (yil) 175 71 [59-81] 29 82 [77-89] < 0,001%
Tl‘OII!bOlltlk kullanimi 175 9(5,1) 29 5 (17.2) 0,033
varhgi
Nabiz (atim/dk) 148 | 93[84,25-107,75] 26 106,5 [88,75-114] | 0,039*
Sa02 (%) 159 92 [87-95] 26 | 83,5[78,25-87,25] | <0,001%
Sistolik kan basinci (mmHg) | 150 120 [110-130] 27 107 [82-120] < 0,001%
n* n (%) n* n (%)
Kadin 109 (62,3) 20 (69)
Cinsiyet (n, %) 175 29 0,629
Erkek 66 (37,7) 9 (31)
EKk hastahik varhgi 175 151 (86,3) 29 28 (96,6) 0,216
DM varhgi 175 33(18,9) 29 7(24,1) 0,681
Kron}k bobrek hastahig: 175 16 (9,1) 29 6 (20,7) 0,098
varhgi
sPESI > 1 175 126 (75,4) 29 29 (100) 0,006"
<0,001%
SPESI 148 11[0-2] 26 3[2-4]

Tablo 4.3. Hastalarin sosyo-demografik, klinik 6zelliklerinin 30 giinliik mortalite

durumlarina gore dagilimi (devam)

Diisiik

174

18 (10,3)

28

0 (0)

< 0,001%
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Orta 149 (85,6) 19 (67,9)
Mortalite
riski

Yiiksek 7(4) 9(32,1)

*n: Parametrelerine ulasilabilen kisi sayis1 #p < 0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

CAG: Ceyrekler aras1 genislik

sPESI skorlarina bakildiginda mortalite goriilen grubun tiimiinde sPESI skoru 1 ve
iistli puan olarak kaydedilmisti, yine bu grupta sPESI skorunun ortanca degeri 3 olarak
saptanmisti. Mortalite gelisen grupta ESC 2019 kilavuzuna gore belirlenen mortalite
riski 19 olguda orta, 9 olguda ise yiiksek idi (Tablo 4.3).

Mortalite gelisen 29 hastanin vital bulgularina bakildiginda nabiz, SaO2, sistolik
tansiyon ortanca degerleri sirastyla 106,5 atim/dk; %483,5; 107 mmHg olarak
hesaplanmistir (Tablo 4.3).

Hastalarin anamnez ve fizik muayene bulgulari incelendiginde cinsiyet, ek hastalik
varlig1, 6ykiide DM varligi, kronik bobrek hastalig1 varligi, taburculuk tedavilerinin
30 giinliik mortalite ile iligkili olmadig1 goriilmiistiir (Tablo 4.3). Ancak yas, sPESI
skorlar1 (skor diizeyi ve SPESI > 1 olmasi1), ESC 2019 kilavuzuna gore belirlenen
mortalite riski, tedavide trombolitik kullanimi, nabiz, Sa02, sistolik tansiyon degerleri
30 giinliik mortalite ile istatistiksel anlamli olarak iligkili bulunmustur (p < 0,05)
(Tablo 4.3).

Genel Dagilim Mortalite Grubu
Dagilimi

M Erkek

M Erkek
H Kadin

Kadin
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Sekil 4.1. Genel ve mortalite grubundaki cinsiyet dagilimi

Hastalarin laboratuvar 6zelliklerinin 30 giinliik mortalite durumlarina gore dagilimi
Tablo 4.4’da gosterilmistir. Hastalarin laboratuvar degerleri incelendiginde kronik
bobrek hastalig1 olmayanlarda GFR < 60 mL/dk/1,73 m? olmasinin, glukoz > 140
mg/dL olmasinin, Na < 135 mmol/L olmasinin, troponin degerinin, glukoz degerinin,
sodyum (Na) degerinin, hematokrit (HCT) degerinin, ortalama trombosit hacmi
degerinin, lenfosit monosit oraninin ve platelet lenfosit oraninin 30 giinliik mortalite

ile iligkili olmadig1 goriilmiistiir (Tablo 4.4).

GFR < 60 mL/dk/1,73 m? olmasinin, GFR < 30 mL/dk/1,73 m? olmasinin, kronik
bobrek hastaligi olmayanlarda GFR < 30 mL/dk/1,73 m? olmasinin, d-dimer
degerinin, BUN degerinin, albiimin degerinin, BUN albiimin orani, CRP degerinin,
CRP albiimin oraninin, GFR degerinin, RDW degerinin, ndtrofil lenfosit oraninin 30

giinliik erken mortaliteye etkisi istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p < 0,05)

(Tablo 4.4).

30 giinliik mortalite acisindan istatistiksel olarak anlamli laboratuvar ortanca degerleri
Tablo 4.4’te gosterildigi ilizere incelenmistir. D-dimer ortanca degerleri mortalite
gelisenlerde 7350 pg FEU/L, mortalite gelismeyenlerde 3075 ug FEU/L olarak
bulunmustur (p=0,010). Yine BUN mortalite gelisenlerde 35,51 mg/dL, mortalite
gelismeyenlerde 18,69 mg/dL olarak bulunmustur (p < 0,001). Albiimin mortalite
gelisenlerde 2,66 g/dL, mortalite gelismeyenlerde ise 3,26 g/dL olarak

Tablo 4.4. Hastalarin laboratuvar 6zelliklerinin 30 giinliikk mortalite durumlarina
gore dagilimi

30 giinliik mortalite

() () P

n* Ortanca [CAG] n* Ortanca [CAG]

Troponin (ng/L) 147 24,3 [7,9-114,57] 23 27,8[9,09-100,5] 0,870

D-dimer (pg FEU/L) 160 | 3075[1717,5-4575] | 27 | 7350[2300-9430] | 0,010*
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Kan ire azotu (BUN) | 175 | 156011261-257] | 29 | 3551[25-50.7] | <0,001*

(mg/dL)

Albiimin (g/dL) 157 | 326[291-354] | 27 | 266[243-317] | <0,001*
BUN albiimin oram 156 | 565[39-808] | 27 | 151[84-213] | <0,001*
C-reaktif protein (CRP) i 126,9 [36,82- P
b 171 | 38,18[16,7-106,67] | 29 320.85) 0,004
CRP Albumin Oram | 157 | 12,26 [4,95-3525] | 27 54'293 [115,],99- <0,001*
Glomeriiler filtrasyon

hizr (GFR) (mL/dk/1,73 | 174 | 76,02 [54,98-96,72] | 29 47'5% [023]’99' <0,001*
m?) ’

Glukoz (mg/dL) 175 | 129 [108-159] 20 | 117[103-1525] | 0,169
Sodyum (Na) (mmol/L) | 175 138 [135-140] 29 140 [135,5-142,5] 0,092
Hematokrit (HCT) (%) | 175 | 37.14[33.1-41,8] | 29 36";88 [5’51]*55' 0,057

Eritrosit dagilim

- _ #
cenisligi (RDW) (%6) 175 | 153[13,58-17,2] | 29 | 17,4[15,25-19,15] | 0,004

Ortalama platelet
hacmi (MPV) (fL) 175 | 9,5[8,27-10,6] 29 | 9,6[8,26-10,45] 0,761
| 175 2,8 [1,82-3,96] 28 | 2,07[1,23-3,54] 0,094

(LMR)

Notrofil lenfosit orami

- - #
(NLR) 175 4,46 [2,86-8,1] 28 8,19 [3,37-17,2] 0,009

Platelet lenfosit oram
(PLR)

175 | 153,21 [95,9-245,45] | 28 | 135[96,58-315,96] 0,552

Tablo 4.4. Hastalarin laboratuvar 6zelliklerinin 30 giinliikk mortalite durumlarina
gore dagilimi (devam)

n* n (%) n* n (%) p
GFR <60 mL/dk/1,73 m? | 174 | 59 (33,9) 29 17 (58,6) 0,019*
GFR<30 mL/dk/1,73 m? | 174 | 7 (4) 29 8 (27,6) < 0,001%
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Kronik bébrek hastahgi
olmayanlarda GFR < 60 | 158 | 45 (28,5) 23 11 (47,8) 0,102
mL/dk/1,73 m?

Kronik bobrek hastahg:
olmayanlarda GFR < 30 | 158 | 1 (0,6) 23 6 (26,1) <0,001%
mL/dk/1,73 m?

Hiponatremi (> 135
175 | 28 (16) 29 5(17,2) 1,000
mmol/L)

Stres hiperglisemi

175 | 68 (38,9) 29 10 (34,5) 0,808
(glukoz > 140 mg/dL)

*n: Parametrelerine ulasilabilen kisi sayis1  # p < 0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

CAG: Ceyrekler aras1 genislik

kaydedilmistir (p < 0,001). BUN albiimin oran1 mortalite gelisenlerde 15,1, mortalite
gelismeyenlerde 5,65 olarak hesaplanmistir (p < 0,001). CRP mortalite gelisenlerde
126,9 mg/L, mortalite gelismeyenlerde ise 38,18 mg/L bulunmustur (p=0,004). CRP
albiimin oran1 mortalite gelisenlerde 54,29, mortalite gelismeyenlerde 12,26 olarak
hesaplanmustir (p < 0,001). GFR mortalite gelisenlerde 54,29 mL/dk/1,73 m2, mortalite
gelismeyenlerde 76,02 mL/dk/1,73 m2 olarak bulunmustur (p < 0,001). RDW
mortalite gelisenlerde %17,4, mortalite gelismeyenlerde %15,3 olarak saptanmistir
(p=0,004). Notrofil lenfosit oranmin mortalite gelisenlerde 8,19 mortalite
gelismeyenlerde 4,46 oldugu goriilmiistiir (p=0,009).

Tablo 4.5. Hastalarin radyolojik 6zelliklerinin 30 giinliik mortalite durumlarina gére
dagilimi

30 giinliik mortalite

() (+) 2
n Ortanca n Ortanca
[CAG] [CAG]
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Sag ventrikiil sol ventrikiil oram | 174 1,1[0,9-1,2] 29 1,2[1-1,3] 0,135

Sag ventrikiil sol ventrikiil orani1 >

0,9, n (%) 174 145 (83,3) 29 25 (86,2) 0,907
Sag ventrikiil sol ventrikiil orani1 >

1,n (%) 174 120 (69) 29 24 (82,8) 0,196
Azigos ven capi (mm) 174 | 7,85[6,5-9,2] 29 6,2 [5,55-9,1] 0,086
Azigos ven capr dilatasyonu

varh, n (%) 174 29 (16,7) 29 4 (13,8) 0,907
Koroner sinus ¢ap1 (mm) 174 | 7,05[5,48-8,83] | 29 6,8 [5,9-8,75] 0,989
Koroner sinus capr dilatasyonu 174 42 (24,1) 29 6 (20,7) 0,866

varhig, n (%)

Ana pulmoner arter ¢api (mm) 174 29 [26-32] 29 28 [24,5-31,5] 0,325

Ana pulmoner arter capi

dilatasyonu varh1, n (%) 174 84 (48,3) 29 11 (37,9) 0,405
Sag \:entrlkul lateral duvar 174 3,95 [3,1-5] 29 4[3,4-5] 0,657
kalinhigi (mm)

Trombiis yiikii (Qanadli) 174 10 [5-20] 29 10 [6,5-20] 0,858

*n: Parametrelerine ulagilabilen kisi sayis1 #p < 0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

CAG: Ceyrekler aras1 genislik

Hastalarin radyolojik parametreleri gozden gecirildiginde ise azigos ven ¢apinin veya
azigos venin dilatasyonunun, Kkoroner sinlis c¢apmin veya koroner = siniis
dilatasyonunun, ana pulmoner arter ¢apinin veya ana pulmoner arterin dilatasyonunun,
sag ventrikiil sol ventrikiil oran1 > 0,9 olmasinin, sag ventrikiil sol ventrikiil oran1 > 1
olmasinin, sag ventrikiil sol ventrikiil oraninin, Qanadli skoru ile hesaplanmis trombiis
yiikiiniin 30 giinlik erken mortaliteye etkisinin olmadig1 gosterilmistir (p > 0,05)
(Tablo 4.5).

D-dimer diizeyleri ile trombiis yiikii arasinda ayn1 yonde, orta diizeyde ve istatistiksel

olarak onemli iligki bulundu (p < 0,001) (Tablo 4.6).

Tablo 4.6. Trombiis yiikii (Qanadli) ile d-dimer iligkisi
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D-Dimer

r p
Trombiis Yiikii (Qanadli) 0,402 < 0,001%
r: korelasyon katsayist # p < 0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

Tablo 4.7. Klinik, laboratuvar, radyolojik faktorlerin lojistik regresyon analizine gore
30 giinliik mortalite ile iligkisi

B SH () p OR %95 GA (OR)
SPESI 0,992 0,346 0,004 2,696 1,369-5,311
D-dimer (pg FEU/L) 0,000 0,000 0,002* 1,000 11
BUN Albumin Oram 0,124 0,054 0,022" 1,132 1,018-1,259
Glukoz (mg/dL) -0,044 0,016 0,005* 0,957 0,928-0,987
RDW (%) 0,229 0,123 0,061 1,258 0,089-1,599
LMR 0,036 0,040 0,369 1,037 0,958-1,123
e R -0,120 0,072 0,096 0,887 0,77-1,021
Capi (mm)
Sabit -0,949 3,036 0,755 0,387

B: Regresyon katsayisi , SH: Standart hata, OR: Odds orani, GA: Giiven aralig1

#p < 0,05 istatistiksel olarak anlaml kabul edilmistir.

Calismada kullanilan tiim degiskenlerin kullanilmasi ile uygulanan lojistik regresyon
analizine gore; sPESI skorunda, d-dimer diizeyinde, BUN albiimin oraninda artma ve

glukoz diizeyinde azalma, 30 giinliikk mortalitede artis ile iligkili bulunmustur (Tablo
4.7).
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5. TARTISMA VE SONUC

Akut pulmoner tromboembolinin (PTE) yo6netiminde, c¢ogunlukla hemodinamik
durum ve sag ventrikiil disfonksiyonunun ciddiyeti erken o6liim riskinde 6nem arz

etmektedir. PTE olgularinda erken mortaliteyi dngordiirebilecek cesitli skorlama
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sistemleri bulunmaktadir. Caligmamizda bilgisayarli tomografi pulmoner anjiyografi
ile dogrulanan PTE'si olan hastalarda 30 giinliik mortalite ile iliskili olabilecek
sosyodemografik, klinik o6zellikler; laboratuvar ve radyolojik faktorler gozden
gecirilmis, mevcut kilavuzlar ve risk 6ngoriisii saglayan skorlama sistemleri yaninda
pulmoner emboli takip ve tedavisinin yonlendirilmesine yardimci olabilecek yeni

parametreler degerlendirilmistir.

Vendz tromboembolizmin ilk epizodu ve niiksii erkeklerde kadinlara gore daha
yiiksektir ve vendz tromboembolizm insidans: yasla birlikte hem erkeklerde hem de
kadinlarda artis gostermektedir (Heit, 2015; Kniffin ve ark., 1994; Kyrle ve ark.,
2004). Calismamizda ise hastalarin 75’1 (%36,8) erkek, 129’u (%63,2) kadin olup
mortalite gelisen 29 hastanin 9’u (%31) erkek, 20°si (%69) kadin olarak
kaydedilmistir. Hastalarin ilk basvurularinda kadin cinsiyet dominansi bulunuyorken
mortalite gelisen olgularda erkek cinsiyet baskin bulunmustur; ancak bu durum erken

mortalite agisindan istatistiksel agidan anlamli bulunmamustir.

Vedovati ve arkadaglarinin yaptig1 bir ¢alismada 75 yasin tizerinde olmak, genel
calisma popiilasyonunda ve hemodinamik olarak stabil hastalarda tiim nedenlere bagh
Olim veya klinik kotlilesmenin ongoriiciisii olarak saptanmistir (Vedovati ve ark.,
2012). Populasyonumuzda ise mortalite saptanmayan hastalarda ortanca yas degeri 71
yil iken mortalite saptanan grupta 82 yil olarak goriilmiistiir. Yas, ¢alismamizda da
onceki caligmalar1 (Aujesky ve ark., 2005, Green ve ark., 1992, Nendaz ve ark., 2004,
Vedovati ve ark., 2012) destekler bigcimde 30 giinliik mortalite ile iligkili bulunmustur.
Bu durum kimi ¢alismalarda yas ile birlikte genel olarak ek hastalikta artis ve
pulmoner rezervde azalma ile izah edilmistir. Calismamizda ise ek hastalik varligi1 30
giinliik mortalite ile iligkili bulunmamuistir. Yine diyabetes mellitus veya kronik bobrek

hastalig1 varligi da erken mortalite ile iliskisiz bulunmustur.

02 satiirasyonu < %90, sistolik tansiyon < 90 mmHg ve kalp hiz1 > 110 atim/dk, 30
giinliik erken bilesik komplikasyonlarin bagimsiz belirleyicileridir (Konstantinides
2020). Verilerimizde ise mortal seyreden 29 hastanin vital bulgularina bakildiginda

nabiz, Sa02, sistolik tansiyon ortanca degerleri sirasiyla 82, 106,5, 107 olarak
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hesaplanmistir ve nabiz, Sa02, sistolik tansiyon ol¢timleri 30 giinlik mortalite ile

iligkili bulunmustur.

Tani ve tedavi yontemlerinin gelistirilip yeni yaklasimlar ortaya konulmasina ragmen,
akut PTE'nin mortalitesi yaklasik %8-30'dur (Konstantinides ve ark., 2014).
Ulkemizden bir ¢alismada; mortalite oranlart ESC erken mortalite riski smiflamasina
gore yliksek ve orta riskli olan olgularda %10,3, sPESI’ye gore yiiksek riskli olan
olgularda %11,1 olarak bulunmustur (Ozsu ve ark., 2010). Calismamizda ise servise
veya yogun bakima yatist yapilan hastalardaki genel mortalite oram1 %14,21 iken
sPESI’ye gore yiiksek riskli olan olgularda %18,7, ESC erken mortalite riski
smiflamasina gore yiiksek ve orta riskli olan olgularda %15,2 bulunmustur. Ayrica
diisiik riskli ESC ve sPESI grubunda mortalite %0 goriilmiistiir. Yine ¢alismamizda
ESC modeline gore ortaya konulan mortalite riski gruplamasinin 30 giinliik mortaliteyi

Ongordiirdiigii yeniden ortaya konulmustur.

Aujesky ve ark. tarafindan gelistirilen bir prognostik model olan PESI 11 klinik
parametreden olusur ve bu parametrelerin yoklugu, riski diisiik olan PTE'li hastalar1
tanimlar (Aujesky ve ark., 2005, Aujesky ve ark. 2007). Basitlestirilmis PESI skoru,
PTE'li hastalarin tanimlanmasi i¢in daha basit bir model saglamak iizere
tanimlanmistir (Jimenez ve ark., 2010). Diger bir model Wicki ve arkadaslar
tarafindan olusturulan "Geneva" tahmin kurali, 6 belirleyiciyi tanimlar; ancak
yayinlanan bir ¢alisma, Geneva risk siniflandirmasinin 30 giinliikk mortalite agisindan
thmal edilebilir riske sahip akut PTE'li hastalar1 tanimlamadigina dair kanit saglamigtir
(Wicki ve ark., 2000; Jimenez ve ark., 2007). Risk degerlendirmesinde prognostik
modellerin giivenligi siipheli olmaya devam etmekte ve ek parametrelere ihtiyac

duyulmaktadir.

Giincel birgok kilavuz, trombolitik tedavi almas1 gereken, yiliksek mortalite riskli akut
PTE'li hastalar1 belirlemek i¢in ana kriter olarak, sistolik kan basincinin < 90 mmHg
olmasini1 kullanmaktadir (Jaff ve ark., 2014; Konstantinides ve ark., 2020). Quezada
ve ark. bir caligmasinda en yiiksek mortalite orani sistolik tansiyon degeri <70 mmHg
olan hastalarda, en az 6liim orani ise > 130 mmHg olan hastalarda gozlenmistir. Yine

aymi ¢alismada sistolik kan basinc1 < 90 mmHg olan hastalarda 30 giinliik mortalite
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riskinin, olmayanlara gore 2,6 kat (mutlak %13,6) arttigi bulunmustur (Quezada ve
ark., 2019). Calismamizda ise mortalite gelisen grupta ortanca sistolik kan basine1 107
mmHg gelismeyen grupta ise 120 mmHg olup sistolik kan basinci diizeyi 30 giinliik
mortalite ile iliskili bulunmustur (p < 0,001).

Notrofil lenfosit orant (NLR) sistemik bir enflamasyon gostergesidir (Goldhaber ve
ark., 1999; Zahorec 2001). NLR’nin akut PTE’li hastalarda prognostik roliinii
inceleyen bir calismada mortalite i¢in 9,2 esik deger olarak belirlenmistir (Kayrak ve
ark., 2014). Son dénemde yapilan baska bir ¢alismada, NLR'nin mortalitede bagimsiz
bir Ongoriicii oldugu ve sPESI skorlamasina dahil edilmesinin faydali olacagi
bildirilmistir (Slajus ve ark., 2019). Bu ¢alismada da oncekileri destekler nitelikte
mortalite saptanan grupta NLR ortanca degeri 8,19 olup NLR diizeyi 30 giinliik

mortalite ile iliskili bulunmustur.

Konuyla ilgili yapilan ilk ¢alismalarda lenfosit monosit oraninin (LMR) sistemik
inflamatuvar yanitin bir gostergesi oldugu ve ¢esitli malignite tiplerinde potansiyel bir
prognostik faktdr oldugu gosterilmistir (Hutterer ve ark., 2015). Ulkemizden bir
calisma da LMR ile mortalite arasinda anlamli ve bagimsiz bir iliski oldugunu
gostermistir (Ertem ve ark., 2016). Ancak bizim ¢alismamizda, 30 giinliik mortalite
gelisen ve gelismeyen gruplar arasinda LMR ortanca degerleri arasinda istatistiksel

anlamli fark saptanmamistir (Tablo 4.4).

Kimi c¢aligmalar, yiiksek platelet lenfosit oran1 (PLR) diizeylerinin akut pulmoner
tromboemboli hastalarinda artmis mortalite ile iligkili oldugunu gostermistir ve
buradan hareketle mortaliteyi tahmin etmede kullanilabilir bir parametre olabilecegi
distintilmustiir (Karatas ve ark., 2016; Ma ve ark., 2016; Wang ve ark., 2017). Ancak
calismamizda PLR mortalite ile iliskili bulunmamustir. (Tablo 4.4).

Yiiksek eritrosit dagilim genisliginin (RDW) hastaneye yatislarda mortaliteyi

ongordiirmede giiclii bir prognostik faktor oldugu ve kardiyovaskiiler hastalik

mortalitesini tahmin etmede daha fazla olmakla birlikte, diger hastalik durumlarinda

da yiikseldigi goriilmiistiir (Zurauskaite ve ark., 2018). Yine Ozsu ve arkadaslari,

RDW’yi PTE’nin hastane i¢i mortalitenin bagimsiz bir belirleyicisi olarak

bulmuslardir (Ozsu ve ark., 2012). Zhou ve arkadaslarinin yaptigi baska bir ¢alismada
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da yiiksek RDW’nin akut PTE’li hastalarda basit ve yararli bir prognostik faktor
olabilecegi gosterilmistir (Zhou ve ark. 2017). Calismamiz da bu ¢alismalari destekler
niteliktedir; mortalite gelisen grupta RDW ortanca degeri 17,4 olup RDW diizeyi erken

mortalite ile iliskili bulunmustur.

Yiiksek ortalama platelet hacmi (MPV), akut PTE'de ortaya c¢ikan trombosit
aktivasyonu ve adezyonu ile iligkilendirilmistir (Jones ve ark., 2013). Bircok
calismada, MPV akut PTE'nin tamisinda ve tiim nedenlere bagl Oliimlerin
ongoriilmesinde yararli bulunmustur (Diaz ve ark., 2019; Ertem ve ark., 2018;
Lipinska ve ark., 2018). Buna karsilik, Slajus ve arkadaslarinin ¢alismasinda, mortalite
gelisen ve gelismeyen hastalarin MPV diizeylerinde anlamli bir fark bulunmamaistir
(Slajus ve ark., 2019). Bizim calismamizda da MPV ortanca degerleri mortalite

goriilen ve goriilmeyen grupta istatistiksel acidan farkli degildi.

Son dénemlerde yayinlanan bir ¢aligmada, hematokrit i¢in < 34,15 g/dl kestirim
degerinin akut pulmoner tromboembolide artmis mortalite riskiyle iligkili oldugu
bulunmustur (Slajus ve ark., 2021). Ancak ¢alismamizda hematokrit degeri erken

mortalite ile iliskilendirilememistir.

Hiperglisemi bilindigi iizere kardiyovaskiiler hastaliklar igin risk faktorii olup
pihtilagma sistemini aktive eder, fibrinolizi azaltmaya katkida bulunur (Lemkes ve
ark., 2010). Cesitli calismalarda, hiperglisemi ile akut PTE mortalitesi arasindaki iliski
incelenerek diyabeti olmayan bireylerde mortalite oranlarinin diyabeti olan
bireylerden daha yiiksek oldugu bildirilmistir (Hermanides ve ark., 2009; Scherz ve
ark., 2012). Stres hiperglisemi, herhangi bir stres sonrasi gegici yiiksek glukoza
karsilik gelir. Stres hipergliseminin diyabete esit oldugu konusunda yaygin bir yanlig
kan1 olsa da farkli ve etkileri yoniinden benzesen durumlardir. Stres hiperglisemisi,
akut bir hastalik sonrasi ortaya ¢ikar ve zamanla kaybolur, diyabet ise kronik siiregli
olup komplikasyonlarla ilerleyen bir durumdur. Hipergliseminin de pulmoner emboli
mortalitesiyle iligkili olabilecegi gosterilmistir (Altabas ve ark., 2020). Yine baska bir
calismada, emboli boyutunun dolayli bir 6l¢iisii olarak emboli lokalizasyonunun, stres
hiperglisemi gelisimi i¢in bagimsiz bir risk faktorii oldugu gosterilmistir (Altabas ve

ark., 2020). Ancak calismamizda ne dykiide DM varlig1 ne de stres hiperglisemi varligi
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ile 30 giinliikk erken mortalite iliskilendirilememistir (Tablo 4.4). Akut hipoglisemi de
pihtilagma ile ilgili kronik hiperglisemiye benzer degisiklikler olusturabilir. Ayrica
hipoglisemi, artmis trombin iiretimi ve plazma pihtilasma faktorii VIII seviyeleri ile
iliskili olup trombiis olusumunu arttirabilir (Ibbotson ve ark., 1995; Joy ve ark., 2015).
Calismamizdaki tiim degiskenlerin kullanilmasi suretiyle uygulanan lojistik regresyon
analizine gore; 30 giinliik mortalite, glukoz diizeyindeki azalisla mortalitede artis

gosterdigi tespit edilmistir.

Bir metaanalizde, 30 giinliik hastane i¢i mortalite i¢in hiponatreminin akut PE'li
hastalarda kisa vadeli prognoz i¢in 6nemli bir risk faktorii oldugu gosterilmistir (Zhou
ve ark., 2017). Kimi ¢aligmalarda bu durumun sebebi olarak ¢esitli nedenlerle oral
alimin azalmasi sonucu ortaya ¢ikan malnutrisyon diistinlilmiistiir (Lin ve ark., 2011;
Sturdik ve ark., 2014). Yine hiponatreminin pulmoner arter hipertansiyonu olan
hastalarda, ilerlemis sag kalp yetmezliginin ve kotii prognozun bir belirteci oldugu
(Forfia ve ark., 2008) ve sol kalp yetmezliginde hiponatreminin nérohormonal
aktivasyon ile iliskili oldugu da bilinmektedir (Haley ve Ploth, 2010). Hiponatreminin
norohormonal aktivasyondan kaynaklanabilecegi ve daha ileri sag ventrikiil
disfonksiyonunun bir sonucu olabilecegi diisiiniilmektedir (Forfia ve ark., 2008).
Sadece bagvuru sirasindaki sodyum diizeylerinden ziyade akut PTE sonras1 sodyum
dalgalanmalarinin, akut ve uzun vadeli mortalitenin habercisi olabilecegi saptanmistir
(Ng ve ark., 2013). Ancak bu durumda da sodyum degisikliklerinin prognostik
etkisinde sodyum replasmani, diiiretik ilag kullanimi, sivi resiisitasyonu gibi
miidahalelerin basvuru sonrasindaki serum sodyum diizeylerini degistirebilecegi g6z
ardi edilmemelidir. Caligmamizda ise basvuru sirasindaki hiponatremi varligi ve

sodyum diizeyi ile 30 giinliikk mortalite iligkili bulunmamustir.

Bir diger metaanalizde, bobrek yetmezliginin akut pulmoner tromboemboli
hastalarinda kotii prognozun bir gostergesi oldugu gosterilmis, bobrek yetmezligi olan
akut pulmoner tromboemboli hastalarinin hem kisa donem hem de uzun dénem 6liim
oranlari, bobrek yetmezligi olmayan hastalara gore daha yiiksek bulunmustur. Ancak,
kronik bobrek hastaligi, akut pulmoner tromboemboli hastalarinda genel mortalite
oranini biraz artirabilse de akut PTE hastalarinda istatistiksel olarak kotii prognozu

ongordiirmemistir (Xing ve ark., 2022). Calismamizda da kronik bobrek hastalig
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varligi 30 giinliik erken mortalite ile iliskili bulunmamuistir (Tablo 4.3). Yine baska bir
calismada, sPESI skoruna bagvuruda renal disfonksiyonun eklenmesinin ¢ok yiiksek
mortalite riski tasiyan spesifik bir hasta alt grubunu ortaya koyabilecegi vurgulanmistir
(Trimaille ve ark., 2020). Calismamizda ise KBH 6ykiisiinden bagimsiz olarak GFR <
60 mL/dak/1,73m2 olmas1 ile mortalitede istatistiksel anlamli iliski bulunmustur
(Tablo 4.4).

Kan iire azotunun (BUN), sag ventrikiil sistolik disfonksiyonuna bagli hipoperfiizyonu
isaret edebilmesi nedeniyle bir PTE mortalitesini 6ngdrmede biyobelirteg olabilecegi
diisiiniilebilir. Mortalite ile BUN diizeyi arasindaki iliski, bir¢ok caligmada
arastirilmistir. Ulkemizden bir ¢alismada, 34,5 mg/dL'lik BUN kestirim seviyesinin
akut pulmoner tromboemboli icin hastane i¢i mortaliteyi tahmin etmede
kullanilabilecegi ortaya konulmustur (Tatlisu ve ark., 2017). Calismamizda da BUN
diizeyinin mortalite saptanan grupta 35,51 mg/dL ortanca degeri bulunmus ve BUN

diizeyinin 30 giinliik mortalite ile iligkili oldugu gériilmiistiir (Tablo 4.4).

Serum alblimini; normal kolloid ozmotik basincin korunmasina, arteriyel
hiporeaktivitenin iyilestirilmesine, iskemi-reperfiizyon hasarinin azaltilmasina, anti-
enflamatuar etkiye, nitrik oksit (NO) ile bir dereceye kadar etkilesime girdikten sonra
vazomotor aktiviteyi destekleyen ve trombosit agregasyonunu inhibe eden S-
nitrozoproteinleri iiretimine katkida bulunur (Caraceni ve ark., 2013; Mezianive ark.,
2007; Nicholson ve ark., 2000). Caligmalar, diisiik albiimin diizeyi varliginin,
fizyolojik fonksiyonlara etki ederek derin ven trombozu ve inme gibi tromboembolik
olaylarin gelisme olasiligin arttirdigini bulmustur (Folsom ve ark., 2010; Idicula ve
ark., 2009; Omar ve ark., 2020). Yine bagka bir ¢alismada, BUN albiimin oraninin akut
pulmoner tromboemboli hastalarinda tek bagina BUN'dan daha faydali bir prognostik
mortalite faktorii oldugu bulunmustur (Fang ve ark., 2021). Bizim ¢alismamizda da bu
caligmalarla benzer sekilde albiimin ve BUN albiimin orani ile akut pulmoner

tromboembolideki 30 giinliik mortalite iligkisi gosterilmistir (Tablo 4.4).

Inflamasyon,  aterotrombotik  hastaligin  patofizyolojisinde ~ ve  vendz
tromboembolizmin temelinde bulunmaktadir (Levi ve ark., 2004; Zee ve ark., 2009).

Sistemik inflamasyona duyarli C reaktif protein (CRP), pozitif bir akut faz reaktani
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iken malnutrisyonun da gostergesi olan albiimin ise negatif akut faz reaktanidir (Cetin
ve ark., 2014; Pepys ve Baltz, 1983; Ritchie ve ark., 1999). Onceki calismalarda
PTE’nin prognozunu belirlemede bir¢ok inflamatuar parametre degerlendirilmistir.
Mesela, PTE'li hastalarda CRP ile sag ventrikiil disfonksiyonu arasinda anlamli bir
iligski bulunmustur (Rhodes ve ark., 2011). Yine yakin zamanda iilkemizde yapilan bir
calismada, PTE'li hastalarda alblimin diizeylerinin diistiigii ve CRP diizeylerinin PTE
olmayanlara gore artti§i, ancak her ikisinin de normal sinirlar i¢inde oldugu
gosterilmistir. Yine ayni ¢alismada CRP, 5,07°1ik bir kestirim degeri ile 30 giinliik
mortalite tahmininde %57,6 duyarlilik ve %57,5 ozgiilliik ile iliskilendirilmistir
(Ozcan ve ark., 2022). Calismamizda da ortanca degeri CRP igin 126,9 mg/L ve CRP
albiimin orani ise 54,29 mg/L bulunmus ve bu parametreler 30 giinliik mortalite ile

istatistiksel anlamli olarak iliskili kaydedilmistir.

Genis bir meta-analizde EI-Manyar ve arkadaslarinin 46 calismadan edinilen 10842
hastanin verileri degerlendirilmis, PTE hastalarinda yiikksek serum troponin
diizeylerinin daha yiiksek mortalite ile iliskili oldugu bulunmustur (Bajaj ve ark.,
2015). Calismamizda ise tan1 anindaki troponin seviyeleri mortalite gelisen grupta
daha yiliksek olmakla birlikte, iki grup arasinda istatistiksel anlamli bir fark
bulunmamaistir. Hastalarin basvuru anindaki troponin degerlerinin mortal hastalarda
takiplerde yikseldigi goriilmekle birlikte c¢alismamizda tani anindaki troponin
degerleri kullanilmistir. Takiplerdeki troponin seyrinin mortalite dngoriisiinde daha
onemli bir faktor olabilecegi diistiniilmekle birlikte hasta sayisinin gérece azliginin da

bir baska neden olabilecegi diistiniilebilir.

Negatif d-dimer testinin, PTE'yi ekarte etmek igin olduk¢a spesifik oldugu
bilinmektedir (Carrier ve ark., 2009; Kruip ve ark., 2002). Birkag¢ ¢alisma da d-dimer'in
trombiis ylikii ve hastalik ciddiyeti ile iliskili oldugunu goéstermistir (Geissberger ve
ark., 2019; Keller ve ark., 2018). Bununla birlikte; onceki ¢alismalarda daha yiiksek
pulmoner arter trombiis yiikii, daha proksimal trombiis yerlesimi ile yiiksek d-dimer
seviyeleri arasindaki iligki bildirilmistir (Becattini ve ark., 2012; Jeebun ve ark., 2010;
Lobo ve ark., 2009; Rydman ve ark., 2013). Calismamizda da benzer sekilde d-dimer

diizeyleri ile Qanadli skoru ile ortaya konulan trombiis ytiikii arasinda ayni1 yonde, orta

68



diizeyde ve istatistiksel olarak 6nemli iligki bulunmustur (p < 0,001). Ayrica artmis d-

dimer diizeyleri ile mortalite arasinda da iliski bulunmustur.

Calismada kullanilan tiim degiskenlerin kullanilmasi ile uygulanan lojistik regresyon
analizine gore; sPESI skorunda, d-dimer diizeyinde, BUN albiimin oraninda artma ve
glukoz diizeyinde azalma, 30 giinliikk mortalitede artis ile iliskili bulunmustur (Tablo
4.7). Bu parametrelerden yararlanilarak yeni ve daha yararli mortalite riskleri
verebilen yeni skorlama sistemleri olusturulabilecegi gibi mevcut skorlamalarin, bu

paramaterler ile entegre edilerek gelistirebilecegini diisiinmekteyiz.

Sag ventrikiil disfonksiyonunu giivenilir bir sekilde tanimlayabilen ve hastanin
prognozunu 6ngordiigii gosterilen ekokardiyografi ile hastaligin seyriyle ilgili olarak
fikir edinilebilir (Goldhaber, 2002; Grifoni ve ark., 2000; Viellard-Baron ve ark.,
2001). Bununla birlikte, ¢ogu hastanede 24 saatlik ekokardiyografi hizmeti hemen
ulagilabilir olmayabilir veya ekokardiyografi bulunmayabilir. Ozellikle daha az
deneyimli kisiler tarafindan kullanildiginda, sag kalbi goriintiillemede teknik zorluklar
da yasanmaktadir (Goldhaber, 2003). Bir¢cok calismada akut PTE'de sag ventrikiil
geriliminin degerlendirilmesi acisindan bilgisayarli tomografide saptanan sag
ventrikiiliin sol ventrikiile oram1 gibi sag ventrikiil disfonksiyon belirtegleriyle
bilgisayarli tomografi pulmoner anjiyografi ve ekokardiyografi karsilastirilmis ve
birbirinin yerine kullanilabilir oldugu kanaati olusmustur (Araoz ve ark., 2003;
Collomb ve ark., 2003; Contractor ve ark., 2002; Ghaye B ve ark., 2006; Lim ve ark.,
2005; Mastora ve ark., 2003; Schoepf ve ark., 2004; Singanayagam ve ark., 2010).

Baz1 ¢alismalar (Ghaye ve ark., 2006; Wu ve ark., 2004) BTPA’da oélciilen sag
ventrikiil sol ventrikiil oraninin 30 giinliik mortalitede etkisini gosterse de onceki bazi
calismalarla (Araoz ve ark., 2003; Collomb ve ark., 2003) da aksini gostermistir. Bizim
verilerimize gore de sag ventrikiil sol ventrikiil oraninin 0,9 veya 1 degerleri ve
bunlarin lizerinde olmasi, sag ventrikiil sol ventrikiil oraninin sayisal degeri 30 giinliik

erken mortalite iliskisi istatistiksel olarak anlamli tespit edilmemistir.

Son donemde yapilan bir calismada; ana pulmoner arter ¢api ile hastalarin yogun
bakim iinitesine yatis1 arasinda p < 0,031 degerinde anlamli bir iliski bulunmus ve 30
glinlik mortalite ile ana pulmoner arter c¢apmin 29 mm {izerinde olmasi
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iligkilendirilmistir (Ibrahim ve ark., 2021). Calismamizda ana pulmoner arter ¢api
dilatasyonunun (> 29 mm) varlig1 veya ana pulmoner arter ¢apt degerinin 30 giinliik

mortalite iliskisi istatistiksel olarak anlamli bulunmamastir.

Azigos ven capma bakildiginda 30 giinliik mortalite ile iliskilendiren calismalar
(Ghaye ve ark., 2006; Ghuysen ve ark., 2005) olsa da mortaliteye herhangi bir etki
etmemesi de diger caligsmalarda dikkat ¢ekmektedir (Bailis ve ark., 2021; Beenen ve
ark., 2018, Cozzi ve ark., 2021). Calismamizda da azigos ven ¢ap1 dilatasyonu (> 10
mm) veya azigos ven c¢api degeri mortalite gelisen ve gelismeyen grup arasinda

istatistiksel olarak farkli bulunmamustir.

Cozzi ve arkadaglarinin yaptig1 bir ¢alismada, koroner siniis dilatasyonunun (> 9 mm)
30 giin i¢inde tiim nedenlere bagli 6liim riskindeki artisla iligkili oldugu gosterilmis ve
sag ventrikiil sol ventrikiil oramiyla karsilastirildiginda kalp dongiisiindeki
degisikliklerden, kasilma hareket artefaktlarindan veya kalp hastaliklarindan daha az
etkileneceginden mortaliteyi tahmin etmede ek fayda saglayabilecegi vurgulanmistir
(Cozzi ve ark., 2021). Ancak verilerimizde koroner siniis ¢apinin dilatasyonu (> 9 mm)

veya koroner siniis ¢cap1 degeri erken mortalite ile iligkili bulunmamastir.

Faghihi ve arkadaglarinin 2021°de yayinlanan calismalarinda sag ventrikiil lateral
duvar kalinligi, klinik sonucu tahmin etmede yararli olabilecek yeni bir BTPA bulgusu
olarak sunulmus ve hastane i¢i mortalite gelisen hastalarda, mortalite gelismeyenlere
gore 1,21 mm daha kalin olarak saptanmistir (Faghihi ve ark., 2021). Caligmamizda
sag ventrikiil lateral duvar kalinlig1 degerinde, mortalite gelisen ve gelismeyen gruplar

arasinda istatistiksel anlamli bir fark saptanmamastir.

BT pulmoner anjiyografide trombiis hacmi dl¢limiiniin akut PTE'li hastalarda yeni bir
biyobelirteg olarak kullanilabilecegini 6ne siiren bir¢ok ¢aligma bulunmaktadir (Furlan
ve ark., 2011; Nakada ve ark., 2010). PTE'de pulmoner damar igindeki trombiisiin
konumu ve tikanma derecesi dahil olmak {izere kantitatif hacimsel Ol¢limiiniin,
hastanin trombiis yiikiinii kalitatif agirlik belirtmekten daha kesin ortaya koyabilecegi
diistiniilmektedir. Trombiis yiikii degerlendirmesinde hesaplanmasi en kolay kabul
edilen Qanadli skoru, PTE hastalarinda trombiis yiikii i¢cin 6ne ¢ikan bir skorlama
sistemi olup bu skor ile hastalarin klinik sonuglar1 arasindaki iligski hala tartigmalidir
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(Qanadli ve ark., 2001; Liu ve ark., 2020). Calismamizda daha 6nce de ifade edildigi
tizere d-dimer diizeyleri ile trombiis yiikii arasinda ayni yonde, orta diizeyde ve
istatistiksel olarak onemli iligki bulunmustur. D-dimer seviyesi ile 30 giinliikk erken
mortalite arasinda iligki tespit edilirken trombiis yiikii ile 30 giinliik erken mortalite
arasinda istatistiksel bir iliski kaydedilmemistir. Bir metaanaliz de c¢alismamizi
destekler nitelikte olup BT anjiyografide degerlendirilen embolilerin lokalizasyonu,
akut PTE'li hastalarda risk siniflandirmasi i¢in yararli goriilmesine ragmen Qanadli
skoruna gore obstriiksiyon indeksi ile prognoz arasinda bir korelasyon gdzlenmemistir
(Vedovati ve ark., 2013). Masif PTE tanisi, sistolik kan basinct 90 mmHg'dan az
olmasina baglidir ve hemodinamik olarak stabil olan bir hastada, bilgisayarli tomografi
pulmoner anjiyografide goriilen yapisal olarak biiylik pulmoner tromboemboli masif
PTE olarak kabul edilmeyip ayn1 risk veya mortaliteyi diisiindiirmemelidir (Girardi ve
ark., 2020; Kuo, 2012). Ote yandan, Furlan ve arkadaslarinin bir calismasinda 6nceden
bozulmus solunum rezervi olan hastalarla normal solunum rezervi olan hastalar
arasinda trombiis hacmi anlamli farklilik gostermemistir, kardiyorespiratuar rezervi
bozulmus hastalarda sag kalp dilatasyonunun yeni trombiis yiikii ile iliskili olup
olmadig1 veya dnceden var olan bir degisikligi temsil edip etmedigini ayirt etmenin

zor olabilecegi diisiinlilmiistiir (Furlan ve ark. 2012).

Calismamizdaki radyolojik veriler literatiirdeki bazi1 ¢alismalarla uyumlu
goziikmektedir ve mortaliteyle istatistiksel olarak iligkilendirilememistir. Bunun
nedeninin verilerimizin tek bir merkezde ¢ekilen bilgisayarli tomografiden elde edilen
veriler olmayip goriintii ve kesit kalinliklar1 farkli cihazlardan edinilen dl¢timlerden

kaynaklanabilecegi diistiniilmektedir.

Bununla birlikte, calismanm birka¢ kisithlign vardir. Ilk olarak, calismamiz
retrospektif bir ¢alismadir ve bu, kimi hastalarin bazi klinik, laboratuar ve radyolojik
verilerinin eksik olmasina neden olmustur. Ayrica sag ventrikiil disfonksiyon
bulgularinin, BTPA disinda bir yontemle degerlendirilmesine olanak taniyan
ekokardiyografi yine calismamizin retropektif tasarimi nedeniyle uygulanamamustir.
Bunun yaninda troponin gibi laboratuar testlerinin seyrinin dnemli olabilecegi

diisiiniilebilir, ancak calismamizda belirli bir zaman araligindan ziyade anlik
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laboratuvar degerleri ile ¢alisilmistir. Calismamizin bir diger kisitliligr ise 6rneklem

biiytlikliigiimiiziin nispeten kii¢iik olmasidir.

Sonug olarak, akut PTE hastalarinda yasinin, SPESI skorunun, ESC mortalite riskinin
yiiksekligi; nabiz yiiksekligi; SaO2 ve sistolik tansiyon diistikliigii; d-dimer, BUN,
CRP, RDW seviyesinin yliksekligi; GFR, albiimin seviyesin disiikliigii;, BUN
alblimin, CRP albiimin, nétrofil lenfosit oranlarimin yiiksekligi 30 giinliik mortalite ile
iliskili bulunmustur. Bu faktorlere sahip hasta grubunun yakin takibinin, tedavi

sonuglarii olumlu etkileyebilecegini diistinmekteyiz.

Daha biiyiik bir ¢alisma populasyonunda sPESI, ESC 2019 mortalite skorlama
sistemlerine d-dimer, BUN albiimin orani, NLR, GFR gibi parametreler eklenerek
mortalite riskinin hesaplanmasi i¢in yeni skorlama sistemlerinin olusturulabilecegini

diisiinmekteyiz.

Hastalarin BTPA’da dlciilen azigos ven g¢ap1 ve azigos venin dilatasyonu, koroner
siniis ¢ap1 ve koroner siniis dilatasyonu, ana pulmoner arter ¢ap1 ve ana pulmoner
arterin dilatasyonu, sag ventrikiil sol ventrikiil orani, Qanadli skoru ile hesaplanmis

trombiis yiikii 30 giinliikk erken mortaliteyle iligkili bulunmamustir.

Calismamizda yer alan radyolojik verilerin higbiri hastalarin 30 giinliik erken
mortalitesi ile iligkili bulunmamistir. Ancak bu verilerin daha biiyiik ¢alisma
popiilasyonunda, ayni cihazda ve standart sekilde uygulanan BTPA ile

degerlendirilmesinin uygun olacagini diistinmekteyiz.

T.C. Saghik Bakanligi Sakarya Il Saghk Miidiirliigii Sakarya Egitim ve Arastirma
Hastanesi Gogiis Hastaliklar1 Servisi ve YBU yatis1 verilen hastalarin elektronik ve
hastane arsiv dosyalar1 incelendiginde, hastalarin 30 giinliik mortaliteleri gbz 6niine
alimarak mortaliteye etki edecek cesitli faktorler degerlendirilmistir. Akut PTE, acil
servis bagvurularmin énemli bir nedenidir ve 6zellikle tedavisiz olgularda mortalitesi
yuksektir. Olgularda mortalite ile iliskili olabilecek faktorlerin tanimlanmasi, bu

olgularin yakin takibine neden olarak tedavi sonuglarini1 olumlu hale getirecektir.
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Pulmoner tromboemboli giin gectikge daha ¢ok anlasilacak bir gogiis hastaliklari
acilidir. Mortaliteyle iligkili olabilecek veya gostergesi konumunda sayilabilecek

parametrelerin ortaya konulmasi igin gelecekte daha ¢ok ¢alismaya ihtiyag vardir.
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