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KISITLAMALAR

ACEP: American Collage Of Emergency Medicine
BT: Bilgisayarli Tomografi

CRP: C-Reaktif Protein

CUS: Venoz kompresyon ultrasonu

DVT: Derin Ven Trombozu

FDP: Fibrin Yikim Uriinleri

HGB: Hemoglobin

HT: Hipertansiyon

INR: Uluslararast Normallestirilmis Oran1
IKH: iskemik Kalp Hastalig

KBH: Kronik Bobrek Hastaligi

MRG: Manyetik Rezonans

PE: Pulmoner Emboli
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SBU: Saglik Bilimleri Universitesi

USG: Ultrasonografi

VKI: Viicut Kitle Indeksi

VTE: Venoéz Tromboemboli

WBC: Beyaz Kan Hiicresi



SEKILLER
Sekil 1. Alt ekstremite VeNn6z Sistem’.................c.ooviiiiiiiieececeeeeeeee ettt 2
Sekil 2. iliak ven, eksternal iliak ven, internal iliak ven, ortak femoral ven, derin femoral

ven, femoral ven,popliteal ven, soleal ven, tibial ven, peroneal ven ve gastrokinemius veni

alt ekstremite derin vendz sistemini OlUSTUIUF >. .................cocoiiiiiiiiiiicieceeeeeee e 3
Sekil 3. DVT'nin patofizyolojisinin sematik gosterimi..............ccccevviiiiiiiiiiii i 5
Sekil 4. DVT Siipheli Hastalarda ACEP Tani AlOritMasl..........c..ceoviuiiiiiiiiie et 11

Sekil 5. (A, B) Derin ven trombozu (DVT) siiphesiyle bagsvuran 66 yasinda kadin hasta. Sol
list bacagin femoral ven seviyesindeki eksenel gériiniimiinde kompresyon
ultrasonografisi, DVT harig, iyi sikistirilabilir ana femoral veni (beyaz ok) gosteriyor. (C, D)
DVT siiphesiyle basvuran 6zofagus karsinomu olan 64 yasinda kadin hasta. Sol iist bacagin

femoral ven seviyesindeki eksenel gériiniimiinde kompresyon ultrasonografisinde, DVT'yi

gosteren, sikistirilamaz ortak femoral ven gériiliiyor. A, arter; V, damar®...........cccooevvvvviveeeieenens 12
Sekil 6. Alt ekstremite vendz sisteminin sonoanatomisi 2%..............c.ccceveveieiiicicececeee e 13
Sekil 7. Koagiilasyon Ve FIBFINONZZ. ..............oooouiiuiieieceeeeeeeete ettt ettt ettt ere et ereenas 16
Sekil 8. CaliIgMANIN AKIS SEMQASI.........coiiiiiiiiiiiiiiie ettt e e e e e eee e e e sbte e e s sbeeeeesbeeeeesabaeeessseeeeesnseeas 19
Sekil 9. Hastalarin cinsiyetine gore dagilimi .............ccooooiiiiiiiii e 23
Sekil 10. Hasta ve kontrol grubunun dagilimi............ccooooiiiiiiiii e 23
Sekil 11. Komorbit hastaliklarin dagilimi ... 25
Sekil 12. Hasta ve kontrol grubunun DR-70 diizeyleri ...............coooiiiiiiiiieeecee e 27



TABLOLAR

Tablo 1. Tromboembolizm risk faktorleri...............ccocooiiiiiiiiii 7
Tablo 2. Modifiye WellS SKOTU..........cociiiiiiiiiieiic et 10
Tablo 3. Demografik bulgularmin dagilimi..............coccooiiiiiiiiiiii e 22
Tablo 4. Hastalarin laboratuvar bulgularmin dagilimi................cccoooviiiinic 24
Tablo 5. Komorbit hastaliklarim dagilimi................coooiiiiiiiii s 24
Tablo 6. DVT ayriminin da@IlIII .............coooiiiiiiiiiiiiee e 25
Tablo 7. Hastalarin sonlarim bulgularimim dagilimi ..o 25
Tablo 8. Demografik bulgularin DR-70 diizeyi ile karsilastirtlmasi ...............c.ccoooviviinnnicnen 26
Tablo 9. Hastalarin demografik ve komorbit bulgularinin DR-70 diizeyi ile

KarSHASTIIIMASL. ........oooiiiiiii e e e e 28
Tablo 10. Hastalarin DVT ayriminin DR-70 diizeyi ile karsilagtirilmasi ...............c.ccoocooviiiinnenn. 29
Tablo 11. Hastalari sonlanim bulgularimin DR-70 diizeyi ile karsilastirllmasi................c...cc.o... 29
Tablo 12. Hastalarin laboratuvar bulgularinin DR-70 diizeyi ile karsilastirilmasi....................... 30



ICINDEKILER

TESEKKURLER ..........coeoiviiiiitiieieieie ettt i
KISITLAMALAR .........oooooiiiiiieeeeeeee ettt ii
SEKILLER ........ooiiiiieoeeeeeeeeeee ettt ettt sttt en et n s iii
ICINDEKILER .........ocooviiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee ettt ettt v
L0 /.70 7 vi
ABSTRACT ...ttt ettt senens vii
GIRIS VE AMAC ...ttt sttt 1
GENEL BILGILER ..........ccooviiiiiiiiicseeee et 2
1. DERIN VEN TROMBOZU..........cooiiiieirieeieeieietissiesesesesessssassesssessssssssssessssssess s 2
1.1 Alt Ekstremite Ven6z Sistemi ANAtOMISE .....eeiiciiieeeciieecciiee e ctieeeesre e e ertee e e etae e eeareeeeearaeeesraeeeennns 2
1.2. Derin Ven TromMBOZU TanIMI........eeeciiieeieiieeeciieeeeeteeeeeteeeesbseeeeesseeessasaeeesssesessssaeessssasessnsseeennnes 3
1.3 Derin Ven Trombozu EPidemiYOl0jfi «....ieeecuveeiiiiiieieiiiieeiiieeesiieeeesiee e esveeeesiee e e ssee e e ssaeeeesvaeeeennee 4
1.4. Derin Ven Trombozu PatofizyolOjisi .......ccueiiiiiiiieiie et e et e e 4
1.5, DVT RISK FAKEOITEIT.ccuutiieieiiee ittt eecee ettt e et eete e e e et e e e e ratee e esaseeeesabaeeeensteeeesssaseesnsaeeeannes 6
1.6. DVT KIINTK V& ANGIMNEZ c..uevveeeiiieeeeiiee e eeiiee e sttt e e eseteeeseaaeeeesnbaeeessateeessseaeesssaeesasseeesnsseeessnsseesnnnes 7
1.7. Derin Ven TromBOzZUNGE TANI......ciieciiieieiieeeiiieeeeeieeeesteesesteeeeesaaeeessaseeeessseeesssseeesnsseeessnssnesannee 9
1.8. Derin Ven Trombozunda GOrintlleme........ccoieiiiiiiei e varee e 11
p 0 1) 2 [ TR OR OO 15
GEREC VE YONTEM .......ococooiiiiiieieeeeeeee ettt s sttt en st s s e 16
CALISMA DIZAYNI ........ocooviiiiieeeeieeseeeesese ettt en st ses s es st s s sen e 16
OLGULARIN SECTMI .......oooiiiiiiiiceeeeeeeeeeeeee et 17
Hasta grubu dahil @dilMe KIEIIETi:.............eurrrvveeseeesssssessesssssessssssssessesssssssessssssssesssssessessssss 17
Kontrol grubu dahil edilme Kriterleri:.......cc.uviiiiieie e e 17
Kontrol ve Hasta Grubu Dahil Edilmeme Kriterleri: ........ccccoo i, 18
VERILERIN TOPLANMASLI ........oooviiiiiiiieieiiee et 18
BIYOKIMYASAL ANALIZ.........oooiviiiiicieeeeeee e 20
ISTATISTIKSEL ANALIZ...........oooviiiiiiceeceeeeeeeee e 21
BULGULAR ........ocoooiiieeeeee ettt 21
TARTISMA ........ooooiiieeeeeeeeeeeeee ettt ettt ettt ettt sns 31
LIMITASYONLAR ......cocoitiiiiieiiieie ettt st 34
SONUC ..ottt ettt bbbt b bbb e bbb e b et et e bbb bbb e b et e b e b e b ebebebebebebebebesesenas 34
KAYNAKQ A ...ttt sttt bttt 35



OZET

Giris ve Amac¢: Hem derin ven trombozu hem de pulmoner emboli igeren vendz
tromboembolizm, diinya ¢apinda her yil yaklagik 10 milyon kisiyi etkileyen kronik
bir hastaliktir. Vendéz tromboembolizm ig¢in giiglii provoke edici risk faktorleri
arasinda biiylik cerrahi islem ve aktif kanser yer alir, ancak c¢ogu olay
sebepsizdir. Teshis, klinik skor, D-dimer testi ve goriintileme kullanarak vendz
tromboembolizm i¢in klinik 6n test olasiliginin degerlendirmesini birlestiren siral1 bir
caligma gerektirir. Derin ven trombozu tanist koymada biyobelirtecler klinisyenlere
yardimc1 olabilir. Biz de bu g¢alismamizda; DR-70 diizeyinin akut derin ven
trombozu tanis1 koymada ve prognozu tahmin etmede etkili bir biyobelirte¢ olabilme

potansiyelini aragtirdik.

Gere¢ ve Yontem; Prospektif gozlemsel olarak yapilan ¢alismada bu calismada;
01.08.2023- 15.10.2023 tarihleri arasinda, 3. Basamak acil servise basvuran Akut
DVT tanis1 konulan hastalar ile saglikli kontrol grubunun serum DR-70 diizeyleri

karsilastirildi.

Bulgular: Calismaya dahil edilme kriterlerini saglayan 89 katilimci kabul edildi.
Toplamda 89 katilimc1 (37 kadin, 52 erkek) calismaya dahil edildi. Bu katilimcilarin
44 hasta; 45’1 saglikli kontrol grubunda yer aldi. Hasta grubunda DR-70 diizeyi
istatistiksel a¢idan anlamli bi¢imde daha diisiik gézlendi. Calismamizda yas ile DR-
70 diizeyi arasinda negatif yonlii istatiksel olarak anlamli iliski oldugu belirlenmistir.
Dr-70 diizeyi ile HBG degeri arasinda pozitif yonlii istatiksel olarak anlamli iliski
oldugu belirlenmistir.

Sonug: Elde ettigimiz bulgular, akut derin ven trombozu hastalarinda serum DR-70

diizeylerinin potansiyel biyobelirtec olarak kullanilabilecegini gostermektedir.

Anahtar kelimeler: DR-70, biyobelirte¢, DVT, ven6z emboli,
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ABSTRACT

Introduction and Aim: Venous thromboembolism, which includes both deep vein
thrombosis and pulmonary embolism, is a chronic disease that affects approximately
10 million people worldwide each year. Strong provoking risk factors for venous
thromboembolism include viimajor surgery and active cancer, but most events are
unprovoked. Diagnosis requires a sequential study combining a clinical score, D-
dimer testing, and assessment of the clinical pretest probability for venous
thromboembolism using imaging. Biomarkers may help clinicians to diagnose deep
vein thrombosis. In this study, we investigated the potential of DR-70 level as an
effective biomarker for diagnosing acute deep vein thrombosis and predicting

prognosis.

Methodology: In this prospective observational study; Between 01.08.2023-
15.10.2023, serum DR-70 levels of patients diagnosed with Acute DVT who applied
to the 3rd Level emergency department and the healthy control group were

compared.

Results: 89 participants who met the inclusion criteria were accepted into the study.
A total of 89 participants (37 women, 52 men) were included in the study. 44 patients
of these participants; 45 of them were in the healthy control group. DR-70 level was
observed to be statistically significantly lower in the patient group. In our study, it
was determined that there was a statistically significant negative relationship
between age and DR-70 level. It was determined that there was a positive,

statistically significant relationship between Dr-70 level and HBG value.

Conclusion: Our findings suggest that serum DR-70 levels may be used as potential

biomarkers in patients with acute deep vein thrombosis.

Key words: DR-70, biomarker, DVT, venous embolism,
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GIRIS VE AMAC

Tromboembolizm, diinya ¢apinda her yil yaklasik 10 milyon kisiyi etkileyen
kronik bir hastaliktir. Vendz tromboembolizm i¢in giiglii provoke edici risk faktorleri
arasinda biiyiik cerrahi ve aktif kanser yer alir, ancak ¢ogu olay sebepsizdir. Teshis,
klinik skor, D-dimer testi ve goriintiileme kullanarak vendz tromboembolizm igin
klinik 6n test olasiliginin degerlendirmesini birlestiren sirali bir calisma gerektirir(1).
DVT’nin klinik siiphesini artirmak i¢in yararli olmakla birlikte, bireysel klinik
ozellikler; baldir agrisi veya sismesi, sicaklik, hassasiyet, eritem, 6dem, baldir
capindaki fark, Homans belirtisi, DVT Gykiisii, immobilizasyon, yakin zamanda
cerrahi, malignite veya obezite gibi DVT’yi ekarte etmek i¢in yararlhidir ancak yeterli
degildir. DVT tanis1 altin standart olarak, venografi kabul edilse dahi venografi gibi
invaziv goriintileme teknikleri, klinik uygulamada nadiren kullanilmaktadir.
Ultrasonografi, semptomatik hastalarda en gegerli ve dogru non-invaziv goriintiileme

yontemidir(2).

Biyobelirtegler; normal veya patolojik siire¢lerde biyolojik durumun
Ol¢iilebilir bir gostergesidir. Terapotik miidahale uygulanacak uygun vakalar
belirlemek ve miidahalenin derecesi ve/veya siiresini belirlemek icin yardimci
olabilir(3). Uygun kosullarda, biyobelirtecler (biri veya kombinasyonlari) bir
durumun teshis edilmesi icin yiiksek Ozgiillik ve yiiksek duyarlilik saglamalidir;
ancak bu ozelliklerin her ikisi de yalniz basina ‘tan1 koyma’ ya da ‘diglama’ araci
olarak yeterli olabilmektedir. Biyobelirtegler ayn1 zamanda dogru ve tekrarlanabilir
olmalidir(4). DR-70 literatiirdeki caligmalarda malignite {izerine caligilmis olup,
vendz embolideki etkinligi calisiimamistir. DR-70, plazmada fibrin ve FDP i¢in bir

immiinolojik testtir(5).

Bu ¢alismanin amaci, acil serviste derin ven trombozu tanis1 konulan
hastalarda biyobelirte¢ olarak fibrin ve fibrin yikim tiriinlerinin 6l¢tildiigii DR-70

diizeylerinin tanis1 ve prognozundaki yerini incelemektir.



GENEL BIiLGIiLER

1. DERIN VEN TROMBOZU

1.1 Alt Ekstremite Venoz Sistemi Anatomisi
Vendz sistemin insan fizyolojisindeki asli gérevi; arteriyel sistemin dokulara ilettigi

kanin kalbe doniisiinii saglamaktir (6).
Alt ekstremitedeki vendz yapilar 3 ana sinifta incelenir.

1) Subkutan dokuda yer alan ve cildin mikro dolasimin1 drene eden yiizeysel

venler,
2) Kaslar1 ve muskiiler siniisleri drene eden derin venler,

3) Bu iki vendz ag1 birbirine baglayan perforan venler,

Alt ekstremite vendz sistemi olustururlar (SEKIL 1).
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Sekil 1. Alt ekstremite Venoz Sistem(6)



Common iliac vein

Internal iliac vein
External iliac vein
Common femoral veir
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Deep femoral vein

Femoral vein

Popliteal vein

Gastrocenemius veins

Antersor tiblal veins

Soleal veins

Peroneal veins

Posterior tibial veins

Sekil 2. iliak ven, eksternal iliak ven, internal iliak ven, ortak femoral ven, derin femoral ven,
femoral ven,popliteal ven, soleal ven, tibial ven, peroneal ven ve gastrokinemius veni alt

ekstremite derin venoz sistemini olusturur (7).

1.2. Derin Ven Trombozu Tanimi

Venoz tromboembolizmin (VTE ) iki klinik prezantasyonu olan pulmoner
emboli (PE) ve derin ven trombozu (DVT ), kardiyovaskiiler hastaliklarin 6nemli bir
kiiresel yiikiinii olusturur (8). Derin ven trombozu (DVT), alt veya iist ekstremitelerin

derin damarlarda olusan bir kan pihtisidir (9). DVT, vendz dolasimda akcigerlere


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/venous-thromboembolism
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/pulmonary-embolism
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/pulmonary-embolism
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/deep-vein-thrombosis

gb¢ edebilen pihtilarin olugmasi (PE) olarak tanimlanir; her iki durum da venoz

tromboembolizm (VTE) olarak bilinen durumun bir parcasidir (10).

1.3 Derin Ven Trombozu Epidemiyoloji

VTE siklikla karsilagilan bir hastaliktir. Goriilme sikligina bakildiginda
miyokart enfarktiisii ve inmeden sonra iiglincii siray1 alan vaskiiler tanidir. Her yil
diinya capinda yaklasik 10 milyon vakaya ulasmaktadir. DVT ve PE siklikla teshis
edilemediginden, rapor edilen prevalans ve insidans oranlar1 biiylik olasilikla
oldugundan az tahmin edilmektedir. VTE'nin  yillhik  kiiresel insidans
oraninin 100.000'de 115-69 civarinda oldugu tahmin edilmektedir . VTE her yasta
ortaya cikabilir ancak ozellikle yash popiilasyonda yaygindir. Hem DVT hem de
PE'de insidansi yagla birlikte artar. Cinsiyet oran1 1,2:1 ile erkeklerde kadinlara gore
daha yiiksektir. Insidans, tek basina DVT igin (100.000'de 45-117), DVT olan veya
olmayan PE'den (100.000'de 29-78) daha yiiksektir. Zamanla, VTE'deki PE orani
artarken DVT'nin kism1 azalmistir (11).

1.4. Derin Ven Trombozu Patofizyolojisi

Derin ven trombozu patofizyolojisinde 19. Yiizyildan beri Virchow triadi
gecerliligini korumaktadir. Virchow'un iigliisii teorik olarak, vaskiiler tromboz

gelismesine zemin hazirlayan ti¢ faktorii kapsar. Bu faktorler sunlardir:

o Kanin asir1 pihtilasmasi
o Damarlardaki kan akisinda degisiklik

e Damar duvari yaralanmasi/ Endotel hasari

Venoz trombiis, diisiik kan akim zemininde, temel olarak fibrin bantlari, kirmizi
kan hiicreleri ve trombositten olusur. Venoz staz, vendz intima tabakasi ile kanin
uzun siire temas halinde kalmasi, pihtilasma faktorii inhibitorlerinin saliimini

engeller, adenozin difosfat salinmasi sayesinde trombiisler olusur(12)


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/4-chloro-3-6-dimethyl-2-2-iminodibenzoic-acid

Damarin  endotel duvarinin  hasar gormesi kan akis dinamiklerini
degistirir. Endotelyal bozukluk, sigara i¢ilmesi, kronik yiiksek kan basing maruziyeti
ve  hiperlipidemiye  ikincil  aterosklerotik  hastalik  gibi  etkenlerden
kaynaklanabilir. Endotel duvarina bir saldir1 meydana geldiginde akis kesintisi veya
"tiirblilans" meydana gelir. Bir damar i¢indeki tiirbiilan akis, kan akis hizi ¢ok hizl
oldugunda veya kan akisi etkilenen bir ylizeyin ilizerinden gectiginde meydana

gelir; bu, diizensiz akis ve girdap yaratarak damar i¢indeki siirtiinmeyi artirir(12).

Kanin bilesenleri ¢cok ve ¢esitlidir, ancak ¢oziinebilir pithtilasma faktorleri (fibrinojen
ve doku faktorii gibi) ve hiicreler (trombositler gibi) tromboz siirecinde rol
oynar. Malum oldugu lizere, protrombotik veya hiper pihtilasma durumlarn ile akut

tromboz arasinda iliski vardir(12)

Thrombus

<
Hypoxia / /

mmm

um#m
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Sekil 3. DVT'nin patofizyolojisinin sematik gosterimi.

DVT esas olarak venoz kapakta baglar(10).Trombositler erken toplanir ve
l6kositlerin baglanmasini1 kolaylastirir. Ayrica hipoksi, monositlerde TF ve bazi
proinflamatuar sitokinlerin ekspresyonunu uyarir, ekstrensek pihtilasma yolunu
baslatir ve endoteli aktive ederek daha fazla trombosit ve 16kositin baglanmasini

saglar. Ayrica hipoksi, endotel hiicrelerinde (p-selektin ve vWF) WPB salinimina



neden olur ve ICAM ve E-selektin ekspresyonunu uyarir. Toplanan nétrofiller,
trombositlerin yapigmasina ve aktivasyonuna izin vermenin yani sira, TFPI'nin NET
proteazlarla bozulmasina neden olarak pihtilasmanin intrensek yolunu baslatir ve

daha fazla fibrin tiretimini saglar(10).

1.5. DVT Risk Faktorleri

Patofizlojide de bahsettigimiz Virchow {g¢liisii, tromboz’un nedenlerini su
sekilde agiklar; kanin dinamiginde olan degisiklik (staz), endotelyal hasar ve kanin
pthtilasmasindaki artis. DVT ig¢in risk faktorlerini kalitsal ve edinsel nedenler olarak
2 ye ayrrabiliriz. Kalitsal nedenler arasinda antitrombin eksikligi, Faktor V Leiden
gen mutasyonu, protein C veya protein S eksikligi, protrombin gen mutasyonu, gibi
kalitsal nedenli trombofili nedenleri yer alir. Edinsel nedenlere bakmak gerekir ise
Virchow Tg¢lisiinde bahsi gegen trombozun olusumunu kolaylagtiran kosullar
(hamilelik ,immobilizasyon, miyeloproliferatif bozukluk , malignite, oral kontraseptif
kullanimi, santral vendz kateterizasyon yerlestirilmesi, antifosfolipid sendromu, ve

kan pihtt olusumunu artiran diger tibbi durumlar) yer alir(13).

Pozitif aile dykiisiiniin, edinsel ve kalitsal faktorlerden bagimsiz olarak giiclii

bir risk faktorii oldugu goriilmistiir (14).

Tromboz i¢in Onlenebilir edinilmis risk faktorlerinden biri de obezitedir.
Obezite (30 kg/M2'nin iizerinde bir viicut kitle indeksi (BKI) olarak), erkeklerde de
kadinlarda da 2 ila 3 kat daha yiiksek vendz tromboz riskine yol agar. Siddetli
obezitede BKI>40 KG/M?) ile iliskili risk daha da yiiksektir (15).

Oral kontraseptif kullanimi derin ven trombozu riskini arttiran diger bir
faktordiir. Postmenopozal donemde, semptomlara yonelik kullanilan hormon

replasman tedavisinin de riski 2-5 kat artirdig1 goriilmiistiir (16).



Ilk venéz tromboembolizm atag icin risk faktorleri

Genetik Risk Faktorleri

Antitrombin eksikligi

Protein C eksikligi

Protein § eksikligi

Faktor V Leiden

Protrombin gen mutasyonu

O olmayan ABO kan grubu

Disfibrinojenemi

Yitksek Faktér VIII

Yiiksek Faktor IX

Yiiksek Faktor XI

Hiperhomosisteinemi (homosistiniiri dahil) Edinilmis

Risk Faktorleri

Artan yas

Kanser

Antifosfolipid sendromu

Enfeksiyonlar (HIV, Sepsis, vb.)

Inflamatuar hastaliklar (6rn. SLE, IBD, vaskiilit, vb.)

Nefrotik sendrom

Obezite

Sigara igmek

Cevresel

Ameliyat (biiyiik yatan hasta, ayakta tedavi)

Travma

Hareketsizlik

Santral venoz kateter

Hamilelik/dogum sonrasi

Hormonal tedavi (6rn. oral, transkiitanoz, vajinal halka
kontraseptif, Depo progestin enjeksiyonlari, hormon replasmani,
vb.)

Kemoterapi

Seyehat dykiisit

Tablo 1. Tromboembolizm risk faktorleri

1.6. DVT Klinik ve Anamnez

Tiim hastaliklarda oldugu gibi anemnez ve fizik muayene derin ven trombozu
icin 6nemlidir. DVT’nin klinik durumu trombozun yerine gore degiskenlik
gostermektedir. Bacaklarda sislik, agri, sicaklik ve eritem ile bagvuran hastalarda

DVT'den siiphelenilmelidir (17).

DVT’li hastalarin ekstremite agrisi, sislik ve kramptan sikayet ederler. Tibial
tiiberkiiliin 10 cm altinda sag ve sol bacak capi arasinda 2cm veya daha fazla fark
olmas1 DVT olasiligim iki katia ¢ikarir. Ust ekstremite katateri ile iliskili DVT ile
bagvuran hastalar siklikla parmaklar etrafinda sislik gerginlik hissederler. DVT’li
hastalarin yaklagik dortte birinde sislik ekstremitede seliilit benzeri sekilde hassasiyet
ve kizariklik vardir (18).



Baldir ven trombozu, pasif ayak dorsifleksiyonu ile ortaya ¢ikan baldir agris
olan Homan’s belirtisine neden olabilir. Bu testin duyarlilig1 ve 6zgiinligli o kadar

diisiiktiir ki higbir 6ngorii degeri yoktur (18).

Tam vendz obstriiksiyona neden olan proksimal DVT, asir1 derece agrili,
sismig bir ekstremiteye neden olan yiliksek kompartman basinglar1 olusturabilir.
Derin ven trombozu klinigi rastlantisal bir bulgudan; solgun, sismis, agrili bir bacaga
(phlegmasia alba dolens) ya da trombiisiin vendz ve kilcal damarlara uzanip sekonder
akut arteriyel yetmezlige neden olmasi ile olusan siyanotik (phlegmasia caerulea

dolens) bir goriiniime kadar ulagabilen genis bir spektruma sahiptir(19).

Derin ven trombozu klinigi genis bir spektrumda vuku bulmaktadir.
Asemptomatik klinikten siddetli bir klinige kadar spektrumu mevcuttur. Hastaligin
komplikasyonlar1 da disiiniildiigiinde mutlaka ayirici tanilarimizda DVT yer almasi
gerekmektedir. Hastalarin derin ven trombozu komplikasyonu sonucu PE ile de
karsimiza gelebilecegini unutmamak gerekir ve anemnezde nefes darligi, gogiis
agrisi, Okstiriik sorgulanmali, takipne ve tasikardi gozden kagmamalidir. Hastalarin
mutlaka risk faktorleri de sorgulanmalidir. Alinan anemnez fizik muayene ve risk

faktorleri ile birlikte tani i¢in yol izlenmelidir.

Popliteal vene bagli olarak, popliteal vende veya onun iizerinde meydana
gelen DVT'ye (yani femoral ven, derin femoral ven, ortak femoral ven, iliak ven
ve/veya IVC) proksimal DVT adi verilir. Tersine, anterior tibial ven, posterior tibial
ven, peroneal ven ve/veya derin kas veni dahil olmak iizere bir veya daha fazla derin

baldir damarinin trombozuna distal DVT denir(20).

Bu anatomik siniflandirma sezgisel bir siniflandirma kriteri degildir ancak PE
insidans1 DVT lokasyonuna goére anlamli farklilik gostermektedir. Akut PE
vakalarinin ¢ogunun proksimal DVT ile iligkili oldugu iyi bilinmektedir. Proksimal

DVT'nin bildirilen mortalite oran1 distal DVT' ninkinden daha yiiksektir (20).

Semptom siiresine bagli olarak DVT, akut, subakut ve kronik DVT olarak
kategorize edilebilir. Akut DVT, semptomlarin 14 giinden daha kisa bir siire boyunca



varligina veya goriintiileme ¢alismalarinin 6nceki 14 giin i¢inde trombozun meydana
geldigini gosterdigine isaret eder. Subakut DVT, klinik oykii veya goriintiileme
caligmalar1 ile belirtildigi gibi semptomlarin 15-28 giin boyunca mevcut oldugu
vakalar1 ifade eder. Son olarak kronik DVT, klinik oykii veya goriintiilleme
bulgulariyla belirtildigi gibi semptomlarin 28 giinden uzun siiredir mevcut oldugu
vakalar1 ifade eder. Bazi durumlarda akut DVT, subakut veya kronik DVT ile
kendini gosterir. Semptom siiresi DVT'nin tedavi yonteminin belirlenmesinde 6nemli
bir faktordiir. Son kategori semptomlarin varligidir. Semptomatik DVT, genellikle
DVTin radyolojik konformasyonuna yol acan bacakta rahatsizlik veya sislik gibi
semptomlarin varligini ifade eder. Bunun aksine, asemptomatik DVT tanis1 tesadiifen
radyolojik bulgularla konulur. Semptomlarin varligt DVT'nin tedavi ydnteminin
belirlenmesinde bir diger 6nemli faktordiir. Semptomatik proksimal DVT'nin derhal

tedavi edilmesi gerektigine siiphe yoktur (20).

1.7. Derin Ven Trombozunda Tan

Derin ven trombozunun komplikasyonlarinin 6nlenmesi i¢in erken taninin
konulmasi ve hastaligin atlanilmamas1 6nemlidir. DVT siiphelenilen hastalarda,
taniy1 kesinlestirmek icin klinik risk skorlamasi, laboratuvar testleri (D-Dimer testi)

ve ultrasonografi gibi goriintiileme yontemlerinin yapilmasi1 gerekmektedir.

1.7.1. Derin Ven Trombozu Riskinin Saptanmasinda Wells Skoru

Klinik muayene bulgularimin zayif sensitivitesi ve spesifitesini iyilestirmek

i¢in ¢esitli puanlama sistemleri gelistirilmistir.

1995 yilinda gelistirilen Wells skoru, DVT tanis1 i¢in en yaygin kullanilan
klinik karar aracidir. Risk faktorlerini tanimlayan bir puan sistemine dayali olarak,

hastalar1 DVT i¢in diisiik, orta veya yliksek risk olarak siiflandirmaktadir(21).

Modifiye Wells Skoru, siiphelenilen hastalar1 yiiksek ve diisiik olasilik

kategorilerine ayirmak icin gelistirilmistir (Tablo 2).



Modifiye Wells skorlama sistemi klinik 6zelliklere gore -2 ile 9 arasinda bir
puanlama ile DVT olasiligin1 hesaplar. Skor <2 puan alan hastalar DVT olas1 degil
olarak gruplanirken, skor > 2 olan hastalar DVT olasi olarak siiflandirilir. Hasta i¢in
skorlama yapilirken, iki ekstremitede de semptom var ise daha fazla semptom

bulunan ekstremite degerlendirilir(21, 22).

Modifiye Wells skoruna gore ‘DVT olast degil’ olarak smiflandirilan
hastalardan taniy1 diglamak i¢in D-Dimer testi yapilmasi onerilir. DVT olas1 olarak
siiflanan hastalar i¢in ultrasonografi yapilmasi, pozitif gelir ise tedavi baglanmasi

onerilir(23).

Parametre Puan
Aktif kanser (tedavisi devam ediyar, son 6ay icindealmis, palyatiftedavi aliyor) 1
Paralizi, parezi veya alt gkstremiteninimmebilizasyony 1
=3 gin yataga badimhlk, =4 hafta cerrahi 1
Derinven sistemidzerinde |okalize hassasiyet 1
Tlm bacadin sismesi 1
Asemptomatik bacada gbre=3 cm baldirdasisme 1
Odem 1
(+) DVT Bykisu 1
Alternatiftar olasihd DVT den daha biyik -7

-2-0=Diigik

0-2=intermediate
=2=Ylksek

=1: DVT olasi dedil
2. OVT muhtemel

Tablo 2. Modifiye Wells Skoru

1.7.2. Derin Ven Trombozunda D-Dimer

D-dimer, tipik olarak akut VTE'li hastalarda ve ayn1 zamanda yakin zamanda
gecirilmis biliylik bir ameliyat, kanama, travma, hamilelik veya kanser gibi ¢esitli
trombotik olmayan bozukluklar nedeniyle de yiikselen ¢apraz bagli fibrin kan
pihtisinin bozunma {iriiniidiir. D-dimer bir tanisal (tarama degil) testtir ve VTE
hastalarinda dogrulanan analizler genellikle %90'n ortasinda hassasiyete ve %40'n

ortasinda ozgiilliige sahiptir(24).
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[ DVT belirti ve bulgulari ]

N

[ Diisiik klinik olasilik ] [ Orta-yiiksek klinik olasilik ]
A
[ D-Dimer ] [ Ultrasonografi ]
[ Negatif ] [ Pozitif ] [ Pozitif ] [ Negatif ]
[ DVT yok ] [ Ultrasonografi ] [ DVT ] [ D-Dimer ]

I L
DVT DVT [ 1 hafta sonra tekrar ] DVT yok

Sekil 4. DVT Siipheli Hastalarda ACEP Tami Algoritmasi

1.8. Derin Ven Trombozunda Goériintiileme

1.8.1. Ultrasonografi

Ultrasonografi (US), bacakta siipheli DVT'nin arastirilmasinda birincil tanisal
prosediir olarak yaygin sekilde kabul edilmektedir. Ultrason goriintiileri, ses
dalgalarinin doniis siiresiyle olusturulur. Pihtilar1 dogrudan teshis etmek icin
goriintiileri kullanmak, piht1 ekojenitesinin degisken ve ongoriilemez olmasi ve taze
bir piht1 siklikla yankisiz olmasi nedeniyle degisen basarilara sahiptir. US (CUS)
kompresyonu ile damarlar US probu ile sikistirilir. DVT'nin yoklugunda, probla

11



yapilan hafif basin¢ venodz liimenin ¢okmesine neden olur. ABD probu altinda vendz

segmentin sikistirilabilirliginin olmamasi1 DVT i¢in tan1 koydurucudur(25).

No compression Compression

A EN V FEMORALIS LI

Sekil 5. (A, B) Derin ven trombozu (DVT) siiphesiyle bagvuran 66 yasinda kadin
hasta. Sol iist bacagin femoral ven seviyesindeki eksenel goriiniimiinde kompresyon
ultrasonografisi, DVT hari¢, iyi sikistirilabilir ana femoral veni (beyaz ok)
gosteriyor. (C, D) DVT siiphesiyle basvuran 6zofagus karsinomu olan 64 yasinda kadin
hasta. Sol iist bacagin femoral ven seviyesindeki eksenel goriiniimiinde kompresyon
ultrasonografisinde, DVT'yi gosteren, sikistirllamaz ortak femoral ven gériiliiyor. A,

arter; V, damar(25).

12



Common femoral vein

Deep femoral vein

Femoral vein

Great saphenous vein

Popliteal vein

Tibial veins

3

Taken from
behind knee

Small saphenous vein —
\

Sekil 6. Alt ekstremite venoz sisteminin sonoanatomisi (26).

Renk kodlu Doppler US, tromboz tanisinda ek bir teknik olarak
kullanilabilir. Hiz ve yon i¢in renk kodlu akisin gorsellestirilmesini saglar. Renk
kodlu akisin yoklugu veya kismen yoklugu tromboz i¢in tanisaldir. Doppler US
kullanilarak pelvis ve batinda CUS ile degerlendirilmesi zor olan proksimal ven

segmentleri degerlendirilebilir(25).

DVT ig¢in ilk tercih edilen inceleme olarak venografinin yerini almistir,
karsilastirilabilir (fakat biraz daha diisiik) dogrulugu nedeniyle, personele maruz
kalma eksikligi ve hastalarin radyasyona maruz kalmamasi ve hastalarin intravendz
kontrasta maruz kalmamasi. Venografi artik genellikle ultrasonun yeterli olmadigi

veya mevcut olmadigi durumlar i¢in ayrilmistir(26).
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Vendz kompresyon ultrasonu (CUS), slipheli DVT i¢in ilk basamak
goriintiileme testidir. Kabul edilebilir iki strateji vardir. Birincisi, proksimal DVT'yi
teshis etmek icin proksimal bacakla (uyluk ve popliteal bolge) sinirli olan CUS'tur ve
proksimale uzanan distal DVT'yi degerlendirmek i¢in bir hafta sonra
tekrarlanir. Ikincisi ise tiim bacagin CUS'sidir; negatifse simirli CUS tekrari ihtiyacini
ortadan kaldirir ancak antikoagiilasyon gerektirmeyen distal DVT'leri teshis
edebilir. Tiim bacak CUS'unun negatif olmasindan sonraki ilk 3 ayda DVT'yi
kacirma riski %2'den azdir. Venografi ile karsilastirildiginda CUS'un proksimal DVT
icin duyarliligr %93,8 (%95 GA, 92,0-95,3) ve ozgilligi %97,8 (%95 GA, 97,0—
98,4)'tir (21).

Yapilan geleneksel vendz dubleks muayenesi, alt bacagin tim vendz
sisteminin ultrasonunu igerir. Ancak diz altt DVT'nin ultrasonla tespitinin duyarlilig
%38 kadar diisiik olarak rapor edilmistir'® Ek olarak, diz altt DVT'nin tedavisi
tartismalidir ¢linkii proksimal yayilim orani diisiik olabilir ve bazi kilavuzlar tedaviye
baglamadan Once trombiisiin proksimal yayilimini tespit etmek icin seri ultrason
incelemeleri dnermektedir®Bu nedenle kompresyon ultrasonu teknikleri diz iistii ile
sinirlandirilmistir. Bu uygulamanin, alt ekstremite derin ven trombozu siiphesi olan
semptomatik ayaktan hastalarin tedavisinde diz iistii kompresyon ultrasonunun tiim
bacak vendz ultrasonu ile karsilastirilabilir oldugunu belirten bir raporda uygun

oldugu dogrulandi &
1.8.2. Konvansiyonel Venografi
Venografi gibi invaziv goriintiileme teknikleri, her ne kadar resmi olarak

DVT tanisi i¢in "altin standart" olarak kabul edilsede, klinik uygulamada nadiren

kullanilmaktadir.
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1.8.3. MR Venografi

Manyetik rezonans goriintiileme (MR) ultrason ile miimkiin olmayan vena
kava ve pelvik damar agin1 degerlendirebilir. MR iyonize radyasyon olusturmaz. Bu
nedenle pelvik damarlar1 degerlendirmek i¢in jinekolojik malignitesi olan ve gebe
kadinlar i¢in mantikli segenektir. Kullanirmindaki kisitliliklar maliyet,

ulagilabilirliktir. DVT siiphesi olanlarda MR birinci tercih degildir(27).
1.8.4. Bilgisayarh Tomografi Venografi

Sonografi ile karsilastirildiginda BT venografinin derin ven trombozunu
tespit etmede %93 dogrulugu mevcut. Bununla birlikte, BT venografinin yalnizca
%67'lik pozitif ongorii degeri, antikoagiilasyona baslanmadan 6nce izole derin ven
trombozu varhigini dogrulamak i¢in sonografinin kullanilmasi  gerektigini
distindiirmektedir. Pulmoner emboli kuskusu olan hastalarda pulmoner BT
anjiografinin ilk tarama yontemi olarak daha sik kullanilmaya baglanmasindan
dolay1, bazi aragtirmacilar pulmoner BT anjiografi ile BT venografiyi birlestiren yeni
bir pulmoner anjiografi protokolil ilizerinde ¢alismalar yapmaktadir. Kombine BT
anjiografi-indirekt BT  venografi olarak adlandirilan bu  yontem ile
tromboembolizmin kaynagi DVT ile bunun sonucu olan PE’nin tek bir incelemede

beraber degerlendirilebilecegi belirtilmektedir(28).

2. DR-70

DR-70 immunoassay- 1995 yilinda ABD’de halka seklindeki partikiil timor
markirinin ilk patentini alan iki bilim insan1 Donald E. Rounds ve Robert R.
Guerrero’nun onuruna adlandirilmistir.- FDP’nin serum seviyelerini 6lgmek i¢in yeni
gelistirilen ticari bir kittir. Bu Poliklonal anti-FDP antikor bazli immunoassay D,E ve
D-Dimerler de dahil olmak iizere kanser kaynakli FDP iiretim yollarinin tiim ana
iriinlerini 6lgen geleneksel FDP testlerine kiyasla daha iy1 bir hassasiyet saglar. DR-
70 akciger, nazofarenks, dil, gis, meme yumurtalik ve prostat bezi malignitelerinin

tespitinde klinik olarak etkili oldugu bildirilmistir(29).

DR-70 testi, insan serum Orneklerinde hem fibrin hem de fibrinojen bozunma

tiriinlerini 6l¢er(30).
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Sakil 3: Fibrinalic
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Sekil 7. Koagiilasyon ve Fibrinoliz(31).

GEREC VE YONTEM

CALISMA DiZAYNI

Bu c¢alismada; 01.08.2023-15.10.2023 tarihleri arasinda, Saglik Bilimleri
Universitesi Prof. Dr. Cemil Tascioglu Sehir Hastanesi Acil Servisinde Akut DVT
tanis1 konulan hastalar ile saglikli kontrol grubunun serum DR-70 diizeyleri

karsilastirildi.

Calisma; Istanbul Prof. Dr. Cemil Tascioglu Sehir Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu'nun 31/07/2023 tarihli toplantisinda incelenmis olup, 93 sayili karara gore
etik agidan uygun bulunmustur. Calisma sirasinda Iyi Klinik Uygulamalar Kilavuzu

ve Helsinki Bildirgesine sikica bagli kalinmistir.

Tez calismasinda kullanilan biyokimyasal test kitlerinin temini ve g¢alisilmasi icin

gereken biitce, Prof. Dr. Cemil Tascioglu Sehir Hastanesi Egitim Planlama Kurulu
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(EPK) tarafindan yapilan 20/02/2023 Tarihli 88 sayil1 toplantiya gore hastane biitgesi

tarafindan karsilanmaistir.

OLGULARIN SECIMi

01.08.2023-15.10.2023 tarihleri arasinda, Saglik Bilimleri Universitesi Prof.

Dr. Cemil Tagcioglu Sehir Hastanesi Acil Servisine bagvurup, Akut Derin Ven

Trombozu tanis1 konulan, 18 yasindan biiyiik, calisma i¢in goniillii onay1 veren

hastalar dahil edildi.

Kontrol grubu olarak Prof.Dr. Cemil Tascioglu Sehir Hastanesi Acil Tip

Klinigi’ne nonspesifik sikayetlerle ayaktan basvuran, ciddi hastalik klinigi olmayan

ve sistemik hastalik 6ykiisii olmayan; dahil edilme kriterlerini karsilayan ve ¢alisma

icin goniillii onay1 veren bireyler dahil edildi.

Hasta grubu dahil edilme Kkriterleri:

18 yas ve iistii olan hastalar

Gebe olmayan hastalar

Kronik Dvt 6ykiisii olmayan hastalar

Caligmaya katilma konusunda kendisinden ya da hastanin bilinci kapali ise
yakinindan yazili ve s6zlii onami alinan hastalar

Malignite Oykiisii olmayan hastalar

Kontrol grubu dahil edilme kriterleri:

18 yas ve iizeri olan hastalar

Herhangi bir sistemik saglik klinigi ve dykiisii olmayan hastalar

Calismaya katilim konusunda yazili ve sozlii onay1 alinan hastalar
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Kontrol ve Hasta Grubu Dahil Edilmeme Kriterleri:

e (alismaya katilma konusunda onam alinamayan hastalar

e Kontrol grubu olarak acil servise nonspesifik sikayetlerle ayaktan bagvuran
fakat ciddi hastalik klinigi olanlar, sistemik hastalik 6ykiisii olan, dahil edilme
kriterlerini karsilamayan hastalar

e 18 yasindan kiiciik hastalar

e Gebe olan hastalar

e Kronik DVT 6ykiisii olan hastalar

e Malignite dykiisii olan hastalar

VERILERIN TOPLANMASI

Calisma i¢in 01.08.2023-15.10.2023 tarihleri arasinda, Saglik Bilimleri
Universitesi Prof. Dr. Cemil Tascioglu Sehir Hastanesi Acil Servisinde Akut DVT

tanis1 konulan 82 hasta degerlendirildi.

Yakinindan veya kendisinden katilim i¢in onam alinamamas1 (10 kisi), gebe
oldugu i¢in (3), kronik DVT 6ykiisii olan (5), malignite oykiisii olan (20 kisi), 38 kisi
calisma dis1 birakildi. Toplam 44 kisi hasta grubu, 45 kisi de kontrol grubunu
olusturacak sekilde calismaya dahil edildi.
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Sekil 8. Calismanin Akis Semasi

Olgu Rapor Formu’na hastalarin; miiracaat numarasi, tarih, yas, cinsiyet,
bilinen komorbid hastaliklari, vital parametreleri (tansiyon, nabiz, ates, saturasyon),
diizenli kullandig1 ilaclar, sikayetlerin neler oldugu, ne zaman basladigi; yapilmis
olan rutin hemogram, biyokimya analizleri (Kreatinin, CRP,) koagiilasyon testleri( pt,
ptt, inr) di-dimer testleri, vendz doopler ultrason bulgular1 kaydedildi. WELSS (
DVT ) skorlar1 hesaplandi ve kayit altina alindi. Ardindan bu forma daha sonra
saptanan serum DR-70 seviyeleri yazildi.

Hastalarin sonlanimlar1 taburculuk, servis yatisi, yogun bakima yatis seklinde

kaydedildi.

Kontrol grubu hastalar i¢in de ayni sekilde; yas, cinsiyet gibi demografik

veriler kaydedildi ve bu forma daha sonra, DR-70 seviyeleri yazildu.
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Hastalar sedye iizerinde yatar pozisyonda iken rutin olarak hemogram,
biyokimya belirtecleri icin aldigimiz kan Ornegine ek olarak, Bilgilendirilmis
GoOniilli Olur Formu i¢in imza alindiktan sonra, 1 tiip biyokimya tiipiine aktarilmak
tizere 2 cc kan 6rnegi alindi. Aliman kan ornekleri, serum temini i¢in 4000/dakika
devirde 10 dakika santrifiij edildi. Elde edilen serum, olusabilecek hemolizden
kaginmak i¢in, steril enjektdr ile kapakli eppendorf tiiplerine aktarildi ve
numaralandirildi. Bu ependorf tiipleri, dakikalar igerisinde -80°C’lik buzdolabina
nakledildi.

BiYOKIMYASAL ANALIZ

Kitler, temin edilmesinden analize kadar ge¢en +4°C’ta muhafaza edildi.
Temin edilen kitlerin calisildigit ELISA (Enzyme-Linked ImmunoSorbent Assay)
analizleri; Farmasina Tibbi ve Kimyevi Uriinler San. Tic. Ltd. Sti. Laboratuvarinda,
firma c¢alisanlar1 tarafindan gruplara ve arastirma bilgilerine kor sekilde

gergeklestirildi.

Verilerin toplanmasi bitiminde Orneklerin hepsi, kitlerin temin edildigi firma
tarafindan soguk zincir kurallarina uygun olarak 6rneklerin analizlerinin yapilacagi
laboratuvara tasindi ve burada oda sicakliginda serumlarin ¢oziinmesi beklendi.
Laboratuvar calisanlarina hastalar hakkinda hicbir sekilde bilgi verilmedi. Tim

Ol¢timler, klinik verilere kor olan iki arastirmaci tarafindan yapildi.

Orneklerde DR-70 DUZEYLERI; Bioassay Technology Laboratory — BT LAB
(Sanghay, Cin) firmasma ait 96’li “Insan Tiimér Marker DR-70 Elisa Kiti”
kullanilarak, BioTek® ELx800DA™ Microplate Reader (Vermont, Amerika Birlesik
Devletleri) ve DIALAB® DIAWasher ELX50/8 (Viyana, Avusturya) cihazlar ile
ELISA yontemiyle calisildi. Elde edilen sonuglar olgu rapor formlarina kaydedildi.

Hasta ve kontrol gruplarinin diizeyleri karsilastirildi.
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ISTATISTIKSEL ANALIZ

Stirekli degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Shapiro-Wilk testi ile
incelenmistir. Stirekli degiskenler ortalama + standart sapma veya medyan
(minimum: maksimum) degerleri kullanilarak; kategorik degiskenler ise n(%)
seklinde ifade edilmistir. Normallik testi sonucuna gbére gruplar arasi
karsilagtirmalarda Mann Whitney U testi kullanilmistir. Sirekli degiskenler
arasindaki iligkiler korelasyon analizi ile incelenmis olup Spearman korelasyon
katsayis1 hesaplanmistir. Istatistiksel analizler icin SPSS (IBM Corp. Released 2012.
IBM SPSS Statistics for Windows, Version 21.0. Armonk, NY: IBM Corp.) programi

kullanilmis olup, istatistiksel analizlerde tip I hata diizeyi %5 olarak kabul edilmistir.

BULGULAR
Calismaya toplam 89 katilimer dahil edildi; 52'si (%58,40) erkek ve 37'si
(%41,60) kadind1. 44 katilimer (%49.40) akut DVT tanis1 nedeniyle hasta grubuna,
45 katilimer (%50,60) da saglikli kontrol grubuna alindi. Hasta ve kontrol grubuna
gore incelendiginde, yasa gore yapilan karsilastirmada hastalarin medyan yas 48 yil
(min:22-mak:97) ve kontrol grubunun medyan yas degeri 30 yil (min:21-mak:40)
olup hasta grubunun medyan yasinin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir olup istatiksel

olarak anlaml fark vardir. (p<0,001). (Tablo 3)

Tablo 3. Hasta grubu ile kontrol grubunun yas degeri ile karsilagtirilmasi

n=44 Yas
Grup
Hasta 48(22:97)
Kontrol 30(21:40)
p-degeri” <0,001

Veriler medyan(minimum:maksimum) olarak ifade edilmistir.
a:Mann Whitney U testi
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Calismamiz incelendiginde; ¢alismaya alinan katilimcilarin ortalama yasinin
41,024+19,03 yil (min:21-mak:97) oldugu goriilmektedir. Cinsiyet dagilimima gore
incelendiginde kadinlarin oranmi %41,60 iken erkeklerin oraninin %58,40 olarak
belirlendigi goriilmektedir. Calismaya katilan hastalarin  oran1  %49,40 iken

kontrollerin orani ise %50,60 olarak belirlenmistir.(tablo 4),(sekil 9),( sekil 10)

Tablo 4. Demografik bulgularinin dagilimi

n=89

41,02+19,03

Yas (yil) 33(21:97)

Cinsiyet
Kadin 37(%41,60)
Erkek 52(%58,40)
Grup

Hasta 44(%49,40)
Kontrol 45(%50,60)

Veriler medyan(minimum.:maksimum), ortalama + st sapma ve n% olarak ifade edilmigtir.
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m Kadin = Erkek

Sekil 9. Hastalarin cinsiyetine gore dagilimi

m Hasta = Kontrol

Sekil 10. Hasta ve kontrol grubunun dagilim
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Akut DVT hastalarinin laboratuvar degerlerine bakildiginda, calismaya alinan
hastalarin medyan WBC degeri 9,90 (min:4,85-mak:25,06), ortalama hemoglobin
degeri 12,71+2,02, medyan PLT degeri 213,50 (min:98-mak:505), medyan kreatinin
degeri 0,89(min:0,52-mak:4), medyan CRP degeri 45,05 (min:2,90-mak:225),
medyan D-Dimer degeri 3,19 (min:0,69-mak:13,46), medyan INR degeri 1,10
(min:0,64-mak:2,34), medyan Well skorunun degeri 2 (minimum:0-maksimum:5) ve
medyan DR-70 degeri 312,54 (min:142,47-mak:2778,88) olarak
belirlenmistir.(Tablo 5)

Tablo 5. Hastalarin laboratuvar bulgularmmin dagilimi

n=44
WBC 9,90(4,85:25,06)
HGB 12,71£2,02
PLT 213,50(98:505)
Kreatinin 0,89(0,52:4)
CRP 45,05(2,90:225)
D-Dimer 3,19(0,69:13,46)
INR 1,10(0,64:2,34)
WELL Skoru 2(0:5)
DR-70 312,54(142,47:2778,88)

Veriler medyan(minimum.:maksimum) ve ortalama * st sapma olarak ifade edilmigtir.

Klinik degerlendirmeye tabi tutulan akut derin ven trombozu hastalarimizin
komorbit hastaliklarin  dagilimi incelendiginde; c¢alismaya alinan hastalarin
%29,50’sinde hipertansiyon, %11,40’inda diyabet, %11,40’inda iskemik kalp
hastaligi, %06,80’inde kronik bobrek hastaligi, %4,50’sinde astim veya bronsit,
%2,30’'unda KOAH ve %9,10’unda ise eslik eden akut pulmoner emboli oldugu
goriilmektedir. ( Tablo 6),( Sekil 11)

Tablo 6. Komorbit hastaliklarin dagilimi

n=44
HT 13(%29,50)
DM 5(%11,40)
IKH 5(%11,40)
KBH 3(%6,80)
Astim/Bronsit 2(%4,50)
KOAH 1(%2,30)

Eslik Eden Pulmoner Emboli 4(%9,10)

Veriler n% olarak ifade edilmistir.
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HT; 29,50%

DM; 11,409 iKH; 11,40%

akut pulmoner
Astim/Bronsit; emboli; 9,10%
4,50%

KBH; 6,8(

KOAH; 2,30%

Sekil 11. Komorbit hastaliklarin dagilim

Akut DVT hastalarimizin DVT ayriminin dagilimi incelendiginde; ¢alismaya
alinan hastalarin %79,50’inde izole proksimal DVT ve %20,50’sinde proksimal ve

distal DVT oldugu goriilmektedir. ( Tablo 7)

Tablo 7. DVT ayriminin dagilim

n=44

izole Proksimal DVT 35(%79.5)
Proksimal + Distal DVT 9(%20,50)

Veriler n% olarak ifade edilmistir.

Calismamiz hasta grubunun hasta sonlanimlarina baktigimizda; calismaya
alian hastalarin %25’inde servise yatis ve %11,40’1nda yogun bakim iinitesine yatisi

yapilan hastalarin oldugu belirlenmistir. ( Tablo 8)

Tablo 8. Hastalarin sonlarim bulgularinin dagilim

n=44
Servise Yatis 11(%25)
Yogun Bakim Unitesine Yatis  5(%]11,40)
Taburcu 28(%63,60)
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Veriler n% olarak ifade edilmistir.

Calismamizda alinan olgularin yasi ile DR-70 diizeyi arasinda negatif yonlii
orta korelasyon tespit edildi. Aralarinda istatiksel olarak anlamli bir iliski oldugu
belirlenmistir (rs=-0,44, p<0,001). Cinsiyet dagilimina gore incelendiginde DR-70
diizeyine goOre istatiksel olarak anlamli farklilhik gostermedigi belirlenmistir
(p=0,780). Hasta ve kontrol grubuna gore incelendiginde, hastalarin DR-70
diizeyinden elde edilen medyan degeri 312,55 (min:142,47-mak:2778,88) ve
kontrollerin DR-70 diizeyinden elde edilen medyan degeri 744,20 (min:317,55-
mak:3107,51) olup kontrol grubunun DR-70 diizeyinden elde edilen medyan
degerinin daha yiiksek oldugu goriilmiis olup istatiksel olarak anlamlidir. (p<0,001).(
Tablo 9) ( Sekil 12)

Tablo 9. Demografik bulgularin DR-70 diizeyi ile karsilastirilmasi

n=89 DR-70 diizeyi
Yas
Ts -0,44
p-degeri <0,001
Cinsiyet

Kadin(m=37) 396,76(195,52:3107,51)
Erkek(n=52) 417,08(142,47:2778,88)
p-degeri 0,780*
Grup
Hasta(n=44) 312,55(142,47:2778,88)
Kontrol(n=45) 744,20(317,55:3107,51)
p-degeri <0,001*

Veriler medyan(minimum:maksimum) olarak ifade edilmistir.
a:Mann Whitney U testi, rs: Spearman korelasyon katsayist,
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Sekil 12. Hasta ve kontrol grubunun DR-70 diizeyleri

Caligmamiza alinan hasta grubuna baktigimizda, DR-70 diizeyi ile yas arasinda
anlamli  bir iliski bulunmamaktadir (p=0,608). DR-70 diizeyi ile cinsiyet,
hipertansiyon, diyabet, iskemik kalp hastalifi ve eslik eden pulmoner hastalik
arasinda anlamli bir farklilik olmadigi goriilmektedir (sirasiyla p=0,176, p=041,
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p=0,560, p=0,615 ve p=0,441). DR-70 diizeyi ile kronik bobrek hastaligi, astim veya
brongit ve KOAH hastaliklar1 i¢in veri sayisinin analiz i¢in yeterli olmamasindan

otiirii bu degiskenler i¢in degerlendirilememistir. (Tablo 10)

Tablo 10. Hastalarin demografik ve komorbit bulgularimin DR-70 diizeyi ile

karsilastirilmasi
n=44 DR-70 diizeyi
Yas
rs 0,08
p-degeri 0,608
Cinsiyet

Kadin(n=16)
Erkek(n=28)

277,67(195,52:469,85)
321,75(142,47:2778,88)

p-degeri 0,176*
HT
Var (n=13)  324,79(238,11:469,85)
Yok (n=31) 301(142,47:2778,88)
p-degeri 0,341%
DM
Var (n=5) 334,82(252,58:417,37)
Yok n=39) 309,21(142,47:2778,88)
p-degeri 0,560?
IKH
Var (n=5)  324,79(238,11:469,85)
Yok m=39) 309,21(142,47:2778,88)
p-degeri 0,615%
KBH
Var (n=3)* -
Yok (n=41) 309,21(142,47:2778,88)
p-degeri -
Astim/Bronsit
Var (n=2)* -
Yok m=42) 308,44(142,47:2778,88)
p-degeri -
KOAH
Var (n=1)* -
Yok m=43) 315,88(142,47:2778,88)
p-degeri -
Eslik Eden Akut Pulmoner
Emboli
Var (n=4)  353,02(271,47:437,62)
Yok (n=40) 312,55(142,47:2778,88)
p-degeri 0,441°

Veriler medyan(minimum:maksimum) olarak ifade edilmistir.
a:Mann Whitney U testi, rs: Spearman korelasyon katsayist
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*: Veri sayisimin yetersiz olmasindan otiirii istatistiksel analize dahil edilmemistir.

Hastalarin DVT diizeyleri incelendiginden, DR-70 diizeyi ile izole proksimal
DVT i¢in veri sayisinin analiz i¢in  yeterli olmamasindan  otiirii
degerlendirilememistir. DR-70 diizeyi ile proksimal ve distal DVT arasinda anlamli

bir farklilik olmadig1 goriilmektedir(p=0,314). (Tablo 11)

Tablo 11. Hastalarin DVT ayriminin DR-70 diizeyi ile karsilastirilmasi

n=44 DR-70 diizeyi
izole Proksimal DVT
Var (n=43) 309,21(142,47:2778,88)
Yok (n=1)* -
p-degeri -

Proksimal + Distal DVT
Var m=9) 276,48(238,69:417,37)
Yok (n=35) 315,88(142,47:2778,88)
p-degeri 0,314%

Veriler medyan(minimum:maksimum) olarak ifade edilmistir.
a:Mann Whitney U testi

*: Veri sayisimin yetersiz olmasindan étiirii istatistiksel analize dahil edilmemistir.

Hastalarin sonlanim bulgularinin DR-70 diizeyi ile karsilastirilmasi
incelendiginde, DR-70 diizeyi ile servise ve yogun bakim iinitesine yatist yapilan
hastalar arasinda anlamli bir farklilik olmadig1 gortilmektedir (p=0,093 ve p=0,154).
(Tablo 12)

Tablo 12. Hastalarin sonlanim bulgularimin DR-70 diizeyi ile karsilastiriimasi

n=44 DR-70 diizeyi

Servise yatis
Var m=11) 379,16(195,52:2778,88)
Yok (n=33) 301(142,47:1143,43)
p-degeri 0,093?
Yogun Bakim Unitesine Yatis
Var (n=5) 417,37(271,47:469,85)
Yok (n=39) 309,21(142,47:2778,88)
p-degeri 0,154°

Veriler medyan(minimum:maksimum) olarak ifade edilmistir.
a:Mann Whitney U testi
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Akut derin ven trombozu hastalarin laboratuvar bulgularinin DR-70 diizeyi ile

karsilastirilmasi, DR-70 diizeyi ile WBC degeri arasinda istatiksel olarak anlamli bir

iliski bulunmamaktadir (p=0,227). DR-70 diizeyi ile HGB degeri arasinda pozitif

yonlii hafif korelasyon tespit edildi. Istatiksel olarak anlamli bir iliski oldugu
belirlenmistir (rs=0,38, p=0,012). ( Tablo 13)

Tablo 13. Hastalarin laboratuvar bulgularinin DR-70 diizeyi ile karsilastirilmasi

n=44 DR-70 diizeyi
WBC
rs 0,19
p-degeri 0,227
HGB
Fs 0,38
p-degeri 0,012
PLT
T 0,03
p-degeri 0,839
Kreatinin
Ts 0,07
p-degeri 0,654
CRP
Fs 0,16
p-degeri 0,288
D-Dimer
I 0,06
p-degeri 0,716
INR
Fs 0,23
p-degeri 0,135
WELL Skoru
Fs 0,17
p-degeri 0,261

rs: Spearman korelasyon katsayisi
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TARTISMA

Derin ven trombozu sik goriilen, ¢cok faktorlii bir hastaliktir ve morbidite ve
mortalitenin 6nde gelen nedenidir. Cogu zaman derin ven trombozu kalga kirigi,
hamilelik ve hareketsizlik gibi edinilmis risk faktorleri ile trombofili gibi kalitsal risk

faktorleri arasindaki etkilesimle tetiklenir (10).

Biyobelirtecler; normal veya patolojik siireglerde biyolojik durumun
Olciilebilir bir gostergesidir. Terapotik miidahale uygulanacak uygun vakalari
belirlemek ve miidahalenin derecesi ve/veya siiresini belirlemek i¢in yardimci

olabilir(32).

Biz de bu ¢alismamizda DR-70 diizeyinin akut derin ven trombozu tanisi
koymakta ve prognozunda degerli biyobelirte¢ olma potansiyelini arastirdik. Sonug
olarak akut DVT olgularinda serum DR-70 diizeylerini, saglikli kontrol grubuna gore
istatiksel olarak anlamli derecede azalmis olarak bulduk. Saridemir ve ark yaptigi
caligmada Tiirkiye’de Ankara sehrinde 3. Basamak sevk merkezi olan Ankara
Onkoloji hastanesinde 95 kolorektal adenokarsinom hastasindan, 51 saglikli bireyde
yapilan aragtirmada serum DR-70 diizeyleri incelemislerdir. Hasta grubunda DR-70
diizeylerini saglikli gruba goére daha yiiksek tespit etmislerdir. Arastirmacilar bu
calismay1 yaparken gebe hastalar, fibrinolitik siireci degistirebilecek olan, derin ven
trombozu, pulmoner emboli gibi hastalar1 diglamiglardir. Serumda ‘da DR-70 diizeyi
artisinin sebebini fibrinolitik sistemin aktivasyonuna bagli fibrin ve fibrin yikim
tiriinlerinin artisgina dayandirmiglardir(33). Bizim c¢alismamizda akut DVT hasta
grubunun saglikli kontrol grubuna gére DR-70 diizeyinin anlamli diisiik olmasini
fibrin olusumu ve fibrinolitik sistemin dengeli olan kaskadinin fibrin olusumu
yoniinde bozulmasina, fibrinolitik sistemin yeterli olmamasima bagli olabilecegini
diistiniiyoruz. Fakat literatiirde DR-70 diizeyinin vendz tromboembolik
hastaliklarda caligmis baska ¢alismalar olmadigindan, hipotezimizin desteklenmesi

icin yeni ¢alismalar yapilmasi gerektigini diisiiniiyoruz.

DR-70’in ilk caligmalar1 klinik kullanimda 1990’larin sonunda Cin’de

gergeklestirilmistir. Wu ve arkadaslar1 13 farli kanser tiirii i¢in hastalar ve saglikli
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bireyler arasindaki DR-70 seviyelerini karsilastirmislardir. Hastalilarin serum DR-70
seviyeleri akciger mide karaciger yumurtalik rektum ve meme kanseri olan
hastalarda saglikli bireylere gore daha yiiksek bulunmuslardir(34). Biz ¢calismamizda
malignite hastalarin1 dislayarak venoz emboli olan akut DVT hastalarinda DR-70
diizeyine baktik. Hasta grubumuzda DR-70 diizeyi, kontrol saglikli gruba gore
istatistiksel olarak anlamli diisiik bulduk. Bunu da fibrinolitik kaskadin baslangicinda
fibrin ve fibrin yikim driinlerinin kullanilmasina bagh diizeylerinin diistkliigline

baglayabiliriz.

Yas ve cinsiyetin DVT i¢in risk faktorii oldugu bilinmektedir. Dehbozorgi ve
ark. acil serviste DVT tanisi alan olgularin %50’sinin erkek oldugunu ve hastalarin
yas ortalamasinin 59,5 yil oldugunu ifade etmislerdir(35). Zhang ve ark. tarafindan
yapilan calismada DVT’li hastalarin ortalama yaslarinin 67,6 y1l oldugu ve hastalarin
%51,5’nin kadin oldugu belirtilmis(36). Biz de ¢alismamizda DVT’li hastalarin yas
ortalamast 52,86 cinsiyet dagilimlar1 erkek 28, kadin 16 oldugu goriilmiistiir. Biz de
calismamizda DVT’li hastalarin yas ortalamasini bu ¢alismalarin sonuglarina benzer

seklide bulduk.

DVT’nin en sik rastlanan komplikasyonu PE olup; PE’nin kesin siklig
bilinmemekle beraber DVT’li hastalarin %40-50’sinde PE’nin gelistigi; %11
oraninda ise sessiz PE gelistigi bildirmistir(37). Mevcut ¢alismamizda %9,10’unda
ise eslik eden pulmoner emboli oldugu goriilmektedir. Bu durumun hastalarin acil
servise ilk basvurusunu degerlendirmekte olmamiz takiplerinde pulmoner emboli
gelisip gelismedigi bilmedigimizden, pulmoner emboliye yatkinlig1 arttiran
malignite, gebelik gibi durumlarin dislama kriterimiz olmasindan kaynakl
olabilecegini diisliniiyoruz. Zhang ve ark. tarafindan yapilan calismada da VTE’li
olgularda bildirilen en sik kronik hastaliklarin ise HT (%38,9) ve malignite (%31,9)
oldugu belirtilmistir(36). Calismamizda da akut DVT ile bagvuran hastalarin eslik
eden hastaliklar1 degerlendirildiginde, c¢alismaya alinan hastalarin %29,50’sinde
hipertansiyon, %11,40’1nda diyabet, %11,40’1inda iskemik kalp hastaligi, %6,80’inde
kronik bobrek hastaligi, %4,50°sinde astim veya bronsit, %2,30’unda KOAH oldugu
goriilmektedir. Calismamizda malignite hastalar1 dislandigindan dolayr ilk sirayr HT

almis, ikinci siray1 da DM aldigr goriilmiistiir. DR-70 diizeyi ile cinsiyet,

32



hipertansiyon, diyabet, iskemik kalp hastalig1 ve eslik eden akut pulmoner emboli

hastalik arasinda anlamli bir farklilik olmadig1 goriilmektedir.

Derin ven trombozu tanisinda wells iyi bilinen ve sik kullanilan skorlama
sistemidir. Oztiirk ve ark. ¢alismasinda hastalarin %37,9’unun Wells skorunun 2’den
biiylik, %62,1’inin diisiik riskli oldugunu ifade etmistir(38). Bizim c¢alismamizda
akut DVT tanis1 almis hastalarda baktigimiz medyan Wells skorunun degeri 2 olarak
bulunmustur. Wells skoru azaldikca DVT olasiliginin azalmasi beklenen bir sonug

olup daha 6nce bu konuda yapilan ¢aligmalar ile de uyumludur.

Ibrahim ve ark. calismalarinda en sik yiizeyel femoral vende (%28),
takibende ortak femoral ven ve popleteal vende (%16) tromboz saptamislardir(39).
Yapilan calismalarda DVT’lerin %65’inin distal venlerde, %35’inin proksimalde
venlerde oldugu ifade edilmistir(40). Yapilan bir calismada trombiislerin izole
DVT’lerin posterior tibial venlerde (%29,7), peroneal venlerde (%55.4) ve kas
damarlar1 (%25.7) icerisine yerlestigi tespit edilmistir(41). Mevcut ¢alismamizda da
DVT ayrimmin dagilimi incelendiginde; calismaya alinan hastalarin %97,70’inde
izole proksimal DVT ve %20,50’sinde proksimal ve distal DVT oldugu
goriilmektedir. Bunun sebebi hasta se¢imimizde malignite gibi DR-70 diizeylerine

etki edecek hastaliklar1 almamamiz olabilir diisiincesindeyiz.

Biyokimyasal verilerin DVT gelisimine etkisinin degerlendirildigi bazi
caligmalarda, aneminin DVT’ye yol acan faktorler arasinda yer aldigi, bununla
birlikte izole DVT’ lerde anemi sikliginin daha diisiik oldugu, ancak trombosit sayisi
acisindan fark olmadigini ifade edilmistir(42). Calismamizda DR-70 diizeyi ile HGB
degeri arasinda pozitif yonlii hafif korelasyon bulunmustur. Bunu soyle
aciklayabiliriz; DVT olan hastalarda DR-70 diizeyleri diiserken ayn1 hasta gurubunda
anemi de daha fazla goriilmektedir. Boylelikle anemi ile DVT arasindaki iligki de
aciklanmis olmaktadir. Anemisi olan hastalarda DVT riski daha fazladir hipotezi

calismamizin bulgular ile koreledir diyebiliriz.
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LIMITASYONLAR

Calismamizin 6nemli limitasyonlarindan biri hasta sayisinin az olmasidir.
Calismamiz kisa surede yapildigindan daha genis hasta gurubu ile yapilacak
caligmalarin bizim sonuglarimizi destekleyecegini diistinmekteyiz. Calismamizin bir
diger limitasyonu ise hasta segiminde alt guruplar yapilmamis olmasidir. Ozellikle
malignitesi olan hastalar c¢alismamiza dahil edilmemistir. Ayrica kronik DVT
hastalar1 da c¢alismamiza dahil edilmemistir. Fibrin olusumunda kaskadin
baslangicinda fibrin tiriinleri kullanildigindan DR-70 diizeyleri diisiik bulunmustur.
DR-70 tiim fibrin iriinlerini icerdiginden, kronik DVT durumunda fibrinoliz de
aktive olacagindan DR-70 ‘in icerdigi lriinlerin artabilecegini diislinliyoruz. Bu
ylizdendir ki akut DVT ile kronik DVT nin karsilastirildigt DR-70 diizeylerinin
Olciilecegi  calismalarin  yapilmast  mevcut  hipotezimizi  destekleyecektir

diisiincesindeyiz.

DR-70 biyomarkir1 daha ¢ok kronik hastaliklarda c¢alisilmistir. Bir sonraki
calismamiz mevcut ¢alismamiz gibi akut bir hadise olan pulmoner emboli ¢alismasi
olacaktir. Pulmoner embolinin akut doneminde ayni mekanizma ile DR-70 diizeyinin
yine diisiik olacagini diislinliyoruz. Zira ¢alismamiza dahil edilen DVT’li hastalarin
bir kisminda ayni zamanda akut pulmoner emboli tespit edilmistir. Bu hastalarda da
DR-70 diizeyleri diisiik bulunmustur. Bu konuda yapilacak yeni ¢alismalar DR-70 in
akut DVT veya akut pulmoner embolide on tanida faydali bir biyobelirtec olacagini

diisiiniiyoruz.

SONUC
Calismamizin bulgularina dayanarak, DR-70 diizeyinin diistkligii akut DVT
tanist i¢in anlamli bir biyobelirte¢ olacagi diislincesindeyiz. Fakat literatlirde akut
emboli durumunda yapilan bir ¢alisma olmadigindan yeni yapilacak calismalara

ithtiyag¢ vardir.
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