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OZET

Giris: Pulmoner emboli(PE), ciddi mortalite ve morbiditeye neden olabilen
kardiyovaskiiler hastaliktir. Yiiksek riskli PE de trombolitik tedavi 6ncelikli tercih olarak
Onerilirken orta-yiiksek riskli PE de trombolitik tedavi verilmesi konusunda hala tartigmalar

vardir.

Amacg : Bu ¢alismada submasif (orta yiiksek riskli) PE tanisi olan hastalarda
trombolitik tedavinin uzun dénem sag ventrikiil fonksiyonlarina etkisinin degerlendirilmesi

amaglandi.

Gereg ve yontem: Bu ¢alismaya ocak-2017 ile haziran 2019 tarihleri arasinda orta-
yiiksek riskli PE tanis1 konulan 36 hasta alindi. PE tanis1 bilgisayarli tomografik anjiografi
ya da ventilasyon-perfiizyon sintigrafisi ile dogrulandi. Hastalar kardiyoloji poliklinigine
davet edildiler. Rutin incelemelerin yan1 sira ekokardiyografik olarak sag ventrikiil
fonksiyonlart strain ekokardiografi ile degerlendirildi. Calismanin birincil sonlanim noktasi,
trombolitik tedavi uygulanan grup ile uygulanmayan grup arasinda sag ventrikiil GLS
degerlerinin karsilastirilmasi olarak belirlendi. Ikincil sonlanim noktas1 ortalama 6 dakikalik

yiirlime mesafesi olarak belirlendi.
Anahtar kelimeler: ekokardiyografi , pulmoner emboli , trombolitik tedavi

ABSTRACT

Introduction: Pulmonary embolism (PE) is a cardiovascular disease that can cause
serious mortality and morbidity. While thrombolytic therapy is recommended as the primary
choice in high-risk PE, there is still controversy about giving thrombolytic therapy in

moderate to high risk PE.

Objective: In this study, it was aimed to evaluate the effect of thrombolytic therapy on
long-term right ventricular functions in patients with a diagnosis of submassive (moderate to
high risk) PE.



Materials and methods: 36 patients diagnosed with moderate to high risk PE between
January-2017 and June 2019 were included in this study. The diagnosis of PE was confirmed
by computed tomographic angiography or ventilation-perfusion scintigraphy. The patients
were invited to the cardiology outpatient clinic. In addition to routine examinations,
echocardiographic right ventricular functions were evaluated with strain echocardiography.
The primary endpoint of the study was the comparison of right ventricular GLS values
between the group treated with thrombolytic therapy and the group not treated. The secondary

endpoint was determined as the mean 6-minute walking distance.

Results: Thrombolytic treatment was applied to 58.3% (n: 21) of 36 patients diagnosed
with moderate to high risk PE, while thrombolytic treatment was not applied to 41.7% (n: 15).
Average values of right ventricular GLS were -29.76% in the group receiving thrombolytic
therapy and -22.8% in the group not receiving thrombolytic therapy (p = 0.012). The average
six-minute walking distance was 434 meters (m) in the group receiving thrombolytic therapy
and 357 m in the group not receiving thrombolytic therapy. Although the 6-minute walking
distance was observed to be higher in the group receiving thrombolytic therapy, this
difference was not statistically significant (p = 0.179). ventilation-perfusion scintigraphs was
performed after at least 3 moths of optimal medical treatment. It was observed that
pulmonary embolism dissolved in 68.4% of the patients who were given thrombolytic therapy
and in 40% of those who did not. The rate of patients with CTEPH (CHRONIC
THROMBOEMBOLIC PULMONARY HYPERTENSION) was 10.5% and the rate of CTEP
(CHRONIC THROMBOEMBOLIC PULMONER) disease was 21.1% in patients who
received thrombolytic therapy. The rate of patients with CTEPH was 26.7% and the rate of
CTEP disease was 33.3% in patients not receiving thrombolytic.Although the rate of
dissolved PE was higher in patients who received thrombolytic therapy, there was no
statistically significant difference in terms of the distribution of treatment results according to
the groups (p = 0.264).

Conclusion: In patients with moderate to high risk pulmonary embolism, taking into
account the risk of bleeding, the administration of thrombolytic therapy may contribute to the

preservation of right ventricular systolic functions in the long term.



Bulgular: Orta yiiksek riskli PE tanisi alan 36 hastanin %58,3’{ine (n:21) trombolitik
tedavisi uygulanirken %41,7’sine (n:15) trombolitik tedavisi uygulanmamistir. Sag ventrikiil
GLS ortalama degerleri trombolitik tedavisi alan grupta % -29,76 iken trombolitik almayan
grupta ise % -22,8 olarak saptandi(p=0,012). Ortalama alt1 dakikalik yiiriime mesafesi
trombolitik tedavi alan grupta 434 metre(m) almayan grupta ise 357 m olarak saptandi.
Trombolitik tedavi alan grupta 6 dakikalik yiirlime mesafesi daha yiiksek gozlense de bu fark
istatistiksel agidan anlamli bulunmamustir (p=0,179). Trombolitik tedavi verilen hastalarin en
az 3 aylik optimal medikal tedavi sonrasi ¢ekilen ventilasyon perflizyon sintigrafilerinde
%68,4’tinde ve verilmeyen hastalarin %40’inda iyilesmis PE gozlenmistir. Trombolitik tedavi
alan hastalarda KTEPH(KRONIK TROMBOEMBOLIK PULMONER HIPERTANSIYON )
goriilen hasta oran1 %10,5, KTEP(KRONIK TROMBOEMBOLIK PULMONER ) hastalik
orant %21,1 iken, trombolitik almayan hastalarda KTEPH goriilen hasta oran1 %26,7, KTEP
hastalik oran1 %33,3 bulunmustur. Trombolitik tedavi alan hastalarda iyilesmis PE oraninin
daha yiiksek oldugu goriilse de gruplara gore tedavi sonuglarinin dagilimi bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamustir (p=0,264).

Sonug: Orta-yiiksek riskli pulmoner embolisi olan hastalarda, kanama riski dikkate
alinmak iizere, trombolitik tedavi uygulanmast uzun dénem sag ventrikiil sistolik

fonksiyonlarmin korunmasina katkida bulunabilir.

Key Word’s : echocardiography , pulmonary embolism , thrombolytic,

GIRIS VE AMAC

Pulmoner emboli(PE), ciddi mortalite ve morbiditeye neden olabilen bir
kardiyovaskiiler hastaliktir. Hastalarin klinik bagvuru sekli degisken olup asemptomatik

olabilecegi gibi kardiyak arrest olarak da bagvurabilirler[1-3].

PE tanis1 sonrast mortalite riskinin belirlenmesi ve tedavinin yonlendirilmesi en
onemli basamaktir[4-6]. Antikoagiilan tedavi PE hastalari i¢in altin standart tedavidir ancak
yiiksek riskli PE hastalarinda trombolitik tedavi hayat kurtaricidir[7, 8]. Bunun yaninda orta-
yiiksek riskli PE hastalarinda trombolitik tedavi verilmesi konusu hala tartigmalidir. Orta-
yiiksek riskli PE hastalarinda simdiye kadar yapilan ¢alismalar oncelikle mortalite {izerine
odaklanmis olup trombolitik tedavinin sag ventrikiil sistolik fonksiyonlarina uzun dénem

etkisini degerlendiren veriler sinirlidir[9, 10]. Bu ¢alismada 2017 ocak -2019 haziran tarihleri
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arasinda SBU Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi nde ESC(EUROPEAN SOCIETY OF
CARDIOLOGY) 2019 PE kilavuzuna gore submasif (orta yiiksek riskli) PE kriterlerini

karsilayan hastalar alindi.

Biz bu ¢alismamizda orta yiiksek riskli PE hastalarinda trombolitik tedavi alan ve
almayan hastalarda uzun dénem sag ventrikiil fonksiyonlarini yoniinden fark olup olmadigini

degerlendirmeyi amagladik.

GENEL BILGILER

PULMONER EMBOLI TANIMI VE EPIDEMIYOLOJISI
PE, viicudun bagka bir yerinden kopan par¢alarin( tiimér, yag, hava..) pulmoner arter

ya da herhangi bir dalin1 tikamasi sonucu ortaya ¢ikar.

PE yaygin goriilen ve mortal seyredebilen bir venéz tromboembolik olaydir. Farkl
basvuru sekilleri nedeniyle tan1 koymada zorluklar yasanabilir, fakat hastaligin erken tanisi
mortalite ve morbiditenin azaltilmasinda 6nemli rol oynamaktadir. Epidemiyolojik
calismalarda yillik PE insidans1 100 000 de 39-115, DVT (DERIN VEN TROMBOZU)
insidans1 100 000 de 53-162 dir[11, 12]. Kesitsel ¢alismalar ilk 50 yasa gore 80 yasin
tizerinde vendz tromboemboli (VTE) nin 8 kat yiiksek oldugunu gostermistir[11].

Son yillarda PE hastalarina daha etkin tedavilerin ve girisimlerin uygulanmasi, rehber
kilavuzlara baglilik prognozda pozitif etkilere yol a¢t1[13, 14]. Ancak; asir1 teshise egilim

vaka 6liim oranlarinda yanlis diisiise neden olabilir[15].

PULMONER EMBOLI PATOFIiZYOLOJISI

PE hem gaz degisimini hem de dolagimi etkiler. Basing yiiklenmesine bagli sag
ventrikiil yetmezligi 6liimiin primer nedenidir. Pulmoner arter kesit alaninin %30-50 den
daha fazla tikaniklik olusunca pulmoner arter basinci artmaya baslar[16]. PE sonrasi
tromboxane A2 ve serotonin salinimi pulmoner vaskiiler rezistansta artisa neden olur[17].
Etkilenmis akciger dokusunda anatomik ve hipoksik vazokonstriiksiyon pulmoner vaskiiler

rezistansta artiga arteryel kompliyansta azalmaya yol acar[18].

PVR deki ani artis sag ventrikiil(SV) dilatasyonuna neden olur. SV basing ve voliim
yiikiindeki artis duvar geriliminde ve miyosit geriminde artisa neden olur. Norohumoral

aktivasyon inotropik ve kronotropik uyarilmaya neden olurken SV kontraksiyon zamani uzar.



Bununla birlikte sistemik vazokonstriiksiyon olur. Bu kompansatuvar mekanizma pulmoner
arter basincini (PAB) artirir ve pulmoner vaskiiler yataga kan akimini artirir. Ancak bu
adaptasyon smirlidir. Buna karsilik 6nceden hazirlikli olmayan ince duvarli SV nin 40 mm Hg

1 asan PAB olusturmasi beklenemez[16].

SV kontraksiyon zamaninin uzamasi interventrikiiler septumun sola dogru gogmesine
neden olur[19]. Ventrikiillerin senkronizasyonunun bozulmasi agir1 olup sag dal blogu
gelisebilir. Sol ventrikiiliin erken diyastolde dolumunun bozulmasi kardiyak output ta

azalmaya ve sistemik hipotansiyon gelisimine neden olur[20].

PE de solunumsal yetmezlik hemodinamik bozuklugun sonucu olarak ortaya ¢ikar[21].
Diisiik kardiyak output ventilasyon perfiizyon dengesinde bozulmaya ve kan oksijen

diizeyinde diisiikliige neden olur.

VTE RiSK FAKTORLERI
VTE igin gevresel ve genetik ¢ok sayida risk faktorii vardir. Bu durumlar Cizelge 1 de

yer almaktadir.

Major travma, alt ekstremite kiriklari, spinal kord yaralanmalari gii¢lii risk
faktorleridir[22, 23]. Kanser iyi bilinen bir risk faktoriidiir. Hematolojik maligniteler,

pankreatik kanser, akciger kanseri, mide kanseri yiiksek risk tagir[24, 25].

Ostrojen igeren oral kontraseptif ajanlar kullamdiginda VTE riski yiiksektir ve
kontraseptif kullanimi 6zellikle de iireme ¢agindaki kadinlarda ¢ok yaygin risk faktoriidiir[26-
28]. Ostrojen ve progesteron igeren kombine oral kontraseptif ajanlar VTE riskini 2-6 kat
artirir[28, 29]. Progesteron igeren 3. jenerasyon oral kontraseptif ajanlar(desogestrol,
gestedone), 2. jenerasyon(levonorgestrol, norgestrol) ajanlara gére VTE i¢in daha fazla risk
tasirlar[30, 31]. Hormon salinimli rahim i¢i araglar ve bazi sadece porgesteron
igeren(kontrasepsiyon dozunda kullanildiginda) ilaglar VTE i¢in 6nemli risk artisina neden
olmazlar[29, 32].

Enfeksiyon VTE nin yaygin bir nedenidir[22, 33, 34]. Kan transfiizyonu ve eritropoez
i uyaran ajanlar VTE riskini artirirlar[22, 35].



Cizelge 1: VTE igin risk faktérleri

Giiclii risk faktorleri
(00>10)

Orta risk faktorleri(oo:2-9)

Zayf risk faktorleri(00<2)

Alt ekstremite kirigi

Artroskopik diz cerrahisi

Diyabet

KY veya atrial Otoimmiin hastaliklar ve Laparaskopik
fibrilasyon/flutter nedeniyle | inflamatuvar bagirsak cerrahi(6rnegin;kolesistektomi)
hastanede yatig(son 3 ay hastaliklar
icinde)
Kalga veya diz protezi Kan transfiizyonu ve santral | Obezite
venodz katater
Major travma HRT ve OKS kullanimi1 Gebelik
Spinal kord yaralanmalari Konjestif KY ve solunum Varisler
yetmezligi
Miyokard enfarktiisii(son 3 | Kemoterapi Acrteryel hipertansiyon
ay i¢inde)
VTE oykiist Paralitik stroke Yatak istirahati (>3 giin)

Kanser(metastatik kanserler

yiiksek riskli)

Uzamis yolculuk

Trombofili
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SEMPTOM VE BULGULAR
PE de hastalarin semptom ve bulgular1 non spesifiktir. Vakalarin biiyiik bir kism1
nefes darligi, gogiis agrisi, presenkop, senkop veya hemoptizi ile basvururlar[1-3]. Baz1

vakalar asemptomatik olabilir ya da baska hastaliklar arastirilirken insidental tan1 konulabilir.

Nefes darlig1 santral PE de akut ve ciddi olabilir; kiiciik ve periferik yerlesimlilerde
siklikla hafif ve gegicidir. Gogiis agris1 PE nin siklikla ana semptomudur; distal embolinin
neden oldugu pulmoner enfarkta bagl plevral irritasyona bagli olugur[36]. Santral PE de agr1
tipik anjina karakterinde olabilir ; akut koroner sendrom ve aort diseksiyonu ekartasyonu

gereklidir.

Semptomlara ek olarak predispozan faktorleri bilmek klinik olasilig1 belirlemek
acisindan onemlidir. Hastalarin biiyiik bir kisminda predispozan faktorler olmasina ragmen
vakalarin %40 da predispozan faktor yoktur[37]. Hipoksemi siktir ; ancak hastalarm %40
indan daha az kisminda arteryel oksijen saturasyonu ve %20 sinde alveoler arteryel oksijen
gradiyenti normaldir[38, 39]. Akciger grafisi ¢ogunlukla anormaldir, bulgular ¢gogunlukla
spesifik degildir, dispnenin diger nedenlerinin ayirici tanisinda faydali olabilir[40]. Vakalar
elektrokardiyografilerinde siklikla V1 de QR paterni, V1-4 te T dalga inversiyonu, S1Q3T3
paterni, daha ciddi vakalarda inkomplet ya da komplet sag dal blogu, hafif vakalarda ise siniis

tasilkardisi gortiliir[41].

Klinik olasihk degerlendirme:
VTE risk faktorlerine eslik eden semptom ve bulgularin olmasi siipheli PE olgularinda

klinik ya da test 6ncesi olasilik siniflandirmalarina olanak saglar. Test 6ncesi
degerlendirmeler ampirik klinik karar vermeye olanak saglar. Bu ampirik klinik kararlarin
Oonemi ¢ok sayida biiyiik calismada gosterildi[42, 43]. Klinik karar alternatif tan1 i¢in siklikla
akciger grafisi ve EKG gibi siradan testleri igerir. Klinik kararlarda standardizasyon eksikligi
oldugu i¢in ¢ok sayida klinik tahmin kurallar gelistirildi. Bunlardan en sik kullanilanlar1 ise
revize Geneva kurali ve Wells skorudur. Her iki tahmin kurali da klinik pratige uyum
saglamak icin basitlestirildi[44, 45]. Basitlestirilmis versiyonlar yaygin olarak onaylandi[46,
47].



Cizelge 2: Wells skorlamasi

Kriterler Klinik karar kurah puanlar:
Orjinal versiyon Basitlestirilmis versiyon
PE ya da DVT 0ykiisii 1,5 1
Kalp hizi>100 1,5 1
Son 4 hafta igerisinde cerrahi | 1,5 1
ya da immobilizasyon
Hemoptizi 1 1
Aktif kanser 1 1
DVT klinik bulgular 3 1
Alternatif tan1 olasiliginin PE | 3 1
den daha az olmasi
Klinik olasihk
3 seviyeli skor
Diisiik 0-1 Uygulanamaz
Orta 2-6 Uygulanamaz
Yiksek >7 Uygulanamaz
2 seviyeli skor
PE muhtemel degil 0-4 0-1
PE muhtemel =5 >2

Cizelge 3: Geneva klinik olasilik siniflandirmasi

Kriterler Klinik karar kurah puanlari
Orjinal versiyon Basitlestirilmis versiyon
Gegirilmis PE ya da DVT 3 1
Kalp hizi
75-94 /dk 3 1
>95 5 2
Son 1 ay i¢inde fraktiir yada | 2 1
cerrahi
Hemoptizi 2 1




Aktif kanser 2 1
Tek tarafli bacak agrisi 3 1
Derin venoz palpasyonda tek | 4 1

tarafli bacak agris1 ya da

6dem

Yas>65 1 1

Klinik olasihik

3 seviyeli skor

Diisiik 0-3 0-1
Orta 4-10 2-4
Yiiksek >11 >5

2 seviyeli skor

PE muhtemel >6 >3

PE muhtemel degil 0-5 0-2

Kullanilan puan ne olursa olsun, dogrulanmis PE orani diisiik olasilikli grupta
yaklasik %10, orta olasilikl1 grupta %30, yiiksek olasilikl1 grupta ise %65 tir[48]. iki seviyeli
siniflandirma kullanildiginda ise; dogrulanmis PE oran1 muhtemel olmayan grupta yaklagik

%12 muhtemel olan grupta ise yaklagik %30 dur[48].

Nefes darlig1 ve gogiis agrisi olan hastalarin tiimiinde PE arastirilmasi, testlerin neden
oldugu gereksiz komplikasyonlar ve yiiksek maliyetlere neden olabilir. Acil serviste PE
olasilig1 diisiik olan hastalarda tanisal test yapmadan PE tanisini dislamak i¢in Pulmoner
Emboli Rule-out Kriterleri(PERC) gelistirildi[49]( Cizelge 4). PERC in biitiin kriterlerini
karsilayan , onaylanmig prospektif ¢alismalar[50] ve randomize non-inferiority
calismalar1[51] diisiik olasilikli grupta giivenle dislanabilecegini 6nerdi. Bununla birlikte bu

caligmalardaki PE nin genel prevelansi diisiiktiir, dolayisiyla sonuglar genellenemez[50, 51].
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Cizelge 4. PERC klinik skorlamasi

Kriterler

Yas<50

Kalp h1iz1<100 /dk

Saturasyon>94

Hemoptizi olmamasi

Tek tarafli bacak sisligi

olmamasi

Yakin zamanda travma ya
da cerrahi oykiisii

olmamasi

VTE 6ykiisii olmamasi

Oral hormon kullanimi

olmamasi

D-dimer testi:
D-dimer seviyeleri eslik eden fibrinolitik ve koagiilasyon sisteminin aktivasyonundan

dolay1 akut PE de yiiksek olarak saptanir. D-dimer testinin negatif prediktif degeri yiiksektir
ve normal olmasi durumunda VTE muhtemel degildir. Ancak, D-dimer testinin pozitif
prediktif degeri diisiiktiir. Bunun i¢in PE yi dogrulamak i¢in yararl degildir. Kanser[52, 53]
hastanede yatan hastalar[46, 54], inflamatuvar bagirsak hastaliklar1 ve gebelikte yiiksek olarak
saptanir[55, 56].

Acil serviste negatif ELISA D-dimer degeri ve klinik olasilik degerlendirmeyle
kombine edildiginde siipheli PE hastalarinin yaklasik %30 da ileri inceleme yapilmadan PE
dislanabilir[57-59]. Negatif test sonuglari olup tedavi verilmeyen diisiik ve orta klinik
olasiliga sahip olan hastalarda 3 aylik tromboembolik olay riski <%1 olarak gosterildi[60].

Stipheli PE hastalarinda D-dimer testinin spesifitesi yasla beraber giderek

azalmaktadir[61]. Yasli hastalarda yasa uyarlanmis D-dimer seviyelerinin uygulanmasi testin
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duyarliligini artirabilir. Uluslararasi prospektif bir ¢alismada 50 yas tizeri hastalarda D-dimer
degerlendirmesi yas x 10pug/l formiiliine gore belirlenmistir[62]. Yasa bagli D-dimer degeri
normal olan hastalara bilgisayarli tomografi anjiografi(BTA) ¢ekilip 3 ay takip edilince
diglanabilen PE hasta orani yanlig negatif sonu¢ olmaksizin %6,4-30 a yiikselmistir[62].

Prospektif bir calismada Wells skorunun 3 klinik kriterine(hemoptizi, DVT isareti, PE
dis1 alternatif tan1 olasiliginin diisiik olmasi) ek olarak D-dimer testinden olusan YEARS
klinik karar verme kurali kullanild1[63]. Bu klinik kriterler olmaksizin D-dimer degeri <1000
ng/ml olan hastalarda ya da klinik kriterlerden 1 veya 2 sine sahip olup D-dimer<500 ng/ml
olan hastalarda PE nin diglanmasi diisliniilmelidir. Wells kurali ve sabit D-dimer degeri 500

ng/ml olarak kullanilirsa, BTA dan kaginma orani %34 ten %48 e yiikseldi[63].

Bilgisayarl tomografik pulmoner anjiografi:

Multidedektdr BTA pulmoner vaskiiler yatagi subsegmenter seviyelere kadar yeterince
degerlendirmeye olanak saglar[64-66]. PIOPED II ¢alismasinda PE de duyarliligi %83
seciciligi %96 olarak gozlendi[67]. PIOPED II ¢aligmasi test oncesi klinik olasiligin dnemini
de vurguladi. Diisiik ya da orta klinik olasilikla hastalarda negatif BTA nin prediktif degeri
(swrastyla 96 ve 89) yiiksektir ancak; yiliksek klinik olasikli hastalarda ise negatif prediktif
degeri yalnizca %60 tir. Orta ya da yiiksek klinik olasilikli hastalarda pozitif BTA nin pozitif
prediktif degeri (%92-96) yiiksektir fakat; diistik klinik olasilikli hastalarda bu oran(%58)
diisiiktiir[67]. Bundan dolay1 hekimler klinik karar ve BTA sonucuna gore ileri arastirma igin

karar vermelidir.

Akciger sintigrafisi:

Planar ventilasyon/perfiizyon sintigrafisi siipheli PE de kullanilan tanisal bir testtir.
Perfiizyon goriintiillemesi ventilasyon ile kombine edildiginde testin segiciligi artar.
Planar akciger goriintiileme sonuglart PIOPED II ¢alismasina gore siniflandirildi[68]. Bu
kriterler tarisma konusuydu ve revize edildi[69, 70]. Klinisyenlerle iletisimi kolaylastirmak
icin 3 katmanli siniflandirma tercih edilir. Bu gruplar normal tarama(PE diglanir), yiiksek

olasilikli tarama(hastalarin ¢gogu PE dir, test tanisal degildir[71-73]. Prospektif ¢alismalar
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normal perfiizyon tarama sonucuna sahip hastalarda antikoagiilasyon tedavinin kesilmesini
onermektedir. Bu V/Q sintigrafisi ile BTA nin karsilagtirildig1 randomize bir ¢alismada

onaylandi[73].

Normal g6giis rontgeni olan hastalarda yalnizca perflizyon tarama yapilabilir.
Saptanan herhangi bir perflizyon defekti mismatch olarak diistiniilmelidir. Tanisal olmayan
taramalarin oraninin yiiksek olmasi bu testi kisithiligidir.

Perfiizyon tarama ve gogiis rontgeni ile birlikte PISAPED kriterlerinin kullanimina ragmen

sonugclar yetersiz olabilir bundan dolay1 bu durumda BTA daha giivenli olabilir.

Pulmoner anjiografi:
PE yi dislamak i¢in altin standart testtir, fakat invaziv bir tetkik oldugundan nadiren

kullanilir. Daha az invaziv olan BTA tercih edilir[74]. PE tanis1 i¢in en az 2 goriintiide
trombiisiin goriilmesi ya da pulmoner arter dalinda dolum defektinin goriilmesi gerekir[75]. 1-
2 mm gibi kii¢iik trombiisler de subsegmenter seviyede goriilebilir fakat gézlemciler arasi

farkli yorumlamalar olabilir[76, 77].

Pulmoner anjiografi risksiz bir tetkik degildir. 1111 hastalik bir ¢alismada iglem ile
ilgili mortalite %0,5, major non fatal komplikasyonlar %1, minor komplikasyonlar ise % 5
tir[78]. Oliimlerin ¢ogu hemodinamik bozuklgu olan ve solunum yetmezligi olan hastalarda
goriildii. Hemodinamik bozuklugu olan hastalarda kullanilan kontrast miktar1 azaltilmalidir ve

non selektif enjeksiyonlardan kagmilmalidir[79].

Ekokardiyografi:
Akut PE nin neden oldugu SV basing ve voliim yiiklenmesi ekokardiyografi (eko) ile

saptanabilir. Negatif prediktif degeri %40-50 dir ve negatif sonug¢ PE yi dislayamaz[80-82].
Sag atrium (SA) dilatasyonu vakalarin >%25 da saptanir ve risk siniflandirmasinda
yararlidir[83]. Solunumsal ve kardiyak hastalig1 olan hastalarda bile pozitif prediktif degeri
yiiksek parametreler raporlandi. Pulmoner ejeksiyon akselerasyon zamaninin 60 milisaniye
(ms) den az olmasi ile birlikte trikiispit kapakta pik sistolik gradientin 60 mm hg nin altinda
olmasi ya da SV serbest duvarinin SV apeksi ile karsilastirildiginda daha az kasilmasi
birlikteligi PE yi diisiindiiriir[84]. Ancak bu bulgular vakalarin sirastyla %12 ve 20 sinde
saptanabilir[83]. SV basing yiiklenmesine bagl isaretlerin eko ile saptanmasi PE nin SV

infarktina bagli ortaya ¢ikan SV serbest duvar hipokinezisinden ve akinezisinden ayirt
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edilmesini saglar[85]. PE de TAPSE azalabilir[86, 87]. Doku doppler goriintiilerinde ve strain

de etkilenmeler olabilir.

Hemodinamisi stabil hastalarda rutin eko yapmak zorunlu degildir ancak yapilan eko
dispnenin ayirici tanisinda faydali olabilir[80]. Siipheli yiiksek riskli PE de eko da SV
disfonksiyonu bulgular1 yoksa hemodinamik instabilite nedeninin PE dis1 nedenler oldugu
diistiniiliir. Bu durumlarda eko; hipovolemi, aort diseksiyonu, perikardiyal eflizyon, global
sol ventrikiil disfonksiyonu gibi nedenlerinin tanisinin konulmasinda faydalidir[87]. Tersine,
PE stiphesi olan hemodinamisi bozuk olan hastalarda SV disfonksiyonunun agikar belirtileri
olan (60/60 isareti, Mc Connell isareti, SV de trombiis) BTA ¢ektirmenin makul olmadig1 ve
bu hemodinamik bozuklugun baska nedenlerle agiklanamadigi durumlarda reperfiizyon
tedavisine karar vermede yardimci olur[88]. Akut PE siiphesi olan hastalarda eko SV basing
yiiklenmesi ile uyumlu bulgularin 6tesinde SV duvar kalinliginda artis ya da trikiispit
yetersizligi (TY) jet velositesinin saptanmasini saglar( TY jet velositesi>3,8 m/ s ya da
trikiispit kapak pik sistolik gradient>60 mm hg)[89]. Bu durumlarda kronik tromboembolik

pulmoner hipertansiyon ayirici tanilar arasinda olmalidir.

Kompresyon ultrasonografi:
PE, vakalarin biiyiik kisminda alt ekstremite DVT sinden nadiren iist ekstremite DVT

sinden kaynaklanir. Venografinin kullanildig: bir ¢aligmada vakalarin %70 de DVT
saptandi1[90]. Giliniimiiz de venografinin yerini biiyiik 6l¢iide kompresyon ultrasonografisi
(KUS) aldi. KUS un proksimal DVT ig¢in duyarliligi >%90, se¢iciligi ise yaklasik %95 tir[91,
92]. KUS, PE li hastalarin %30-50 sinde DVT yi gosterir[91-93]. PE siiphesi olan hastalarda
proksimal DVT bulgusu ileri test yapmadan antikoagiilasyon tedavi baglamak i¢in
yeterlidir[94]. Ancak, proksimal DVT varliginda dolayli yoldan dogrulanan PE de PE

ciddiyeti ve erken 6liim riski degerlendirilmelidir.

PE siiphesi olan durumlarda KUS 4 bolgenin (bilateral kasik ve popliteal fossa)
incelenmesi ile sinirlandirilabilir. DVT i¢in tek tanisal kriter piht1 varlii belirlenmis vende
kompresyon kisithiligidir, akim dl¢timleri giivenilir degildir. Pozitif prediktif degeri

yiiksektir[94, 95]. BTA nin kontrendike oldugu durumlarda tanisal strateji i¢in yararlidir.

Acil servise bagvuran PE siiphesi olan hastalarda eko ve KUS nin birlikte kullanilmasi

seciciligi artirir.
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PE Ciddiyetini Ve Erken Oliim Riskini Degerlendirmede Kullanilan

Parametreler

Klinik parametreler:
Akut SV yetmezligi akut PE de kotii sonuglarla iliskilidir[96]. Tasikardi, solunum

yetmezligi, senkop olumsuz kisa dénem sonuglari ile iligkilidir.

Goriintilleme parametreleri:

Ekokardiyografi :
Ekokardiyografik parametreler erken risk siniflandirmalarinda kullanilir. Sag ventrikiil

/sol ventrikiil oraninin>1 ve TAPSE<16 mm olmas1 kotii prognozla iliskilendirildi[86].

SV disfonksiyonu akut PE hastalarinin %25 den fazlasinda goriiliir[83]. Sistemik
incelemeler ve metaanalizler eko da SV disfonksiyonu olan hemodinamisi stabil hastalarda
kisa donem mortalite de artis oldugu gosterdi[97, 98]. Ancak bu durum genel olarak
degerlendirildiginde bir metaanalizde PE ile iliskili 61iim oran1 i¢in pozitif prediktif degerinin
(<%10) diisiik oldugu gosterildi[97]. Bu zayiflik ekokardiyografik parametrelerdeki
standardizasyon zorlugundandir[86, 97]. Yine de SV fonksiyonunun ve morfolojisinin
degerlendirilmesinde kullanilan parametreler normotansif hastalarda prognostik

degerlendirmelerde degerlidir ve bu parametreler yaygin olarak kabul gordii.

Ekokardiyografik degerlendirme SV disfonksiyonuna k olarak patent foramen ovale
nin saptanmasina olanak saglar ve sag kalpteki trombiis akut PE de mortaliteyi artirir[99,

100]. Patent foramen ovale ayrica paradoksik embolizmle iskemik stroke riskini artirir[101,
102].

Bilgisayarli tomografi pulmoner anjiografi:
BTA, PE de risk degerlendirmesinde kullanilir. 4 bosluk goriintiide saptanan SV deki

genisleme SV disfonksiyonunun gostergesidir. Prospektif ¢cok merkezli bir ¢alisma da SV
genislemesinin (sag ventrikiil/sol ventrikiil oran1>0,9 olarak belirlendi.) genel popiilasyonda
ve hemodinamisi stabil hastalarda kotii hastane i¢i sonuglarla iligkili oldugu gosterildi[103].
13 000 den fazla hastanin oldugu 49 ¢alismanin incelendigi ve PE nin dogrulandig: bir
metaanalizde sag ventrikiil/sol ventrikiil oraninin >1 olmas1 tiim nedenlere bagli mortalite

riskini 2,5 kat, PE ile iliskili mortalite riskini ise 5 kat artirir[104].
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Sag ventrikiil/ sol ventrikiil oraninin >1 olmasi koétii prognoz i¢in daha uygun bir

yaklasimdir.

BTA, SV biiyiikliigii ve sag ventrikiil/sol ventrikiil oraninin yani sira prognozu
degerlendirmede kullanilan sag kalp bosluklarinin hacim incelenmesine[105-107] ve inferior

vena cava da kontrast refliiniin degerlendirmesine olanak saglar[104, 108, 109].

Laboratuvar parametreleri:

Miyokard hasar1 belirtegleri:
Normotansif akut PE de dolasimdaki artmis troponin seviyelerinin, erken donem

mortalite i¢in segiciligi ve pozitif prediktif degeri diisliktlir. Ancak klinik ve goriintiileme
bulgulartyla birlikte degerlendirildiginde PE ile iligkili risk artis1 tanimlamasini iyilestirebilir
ve ileri prognostik siniflandirma i¢in olanak saglar. Akut PE de yiiksek duyarlikli
troponinlerin negatif prediktif degeri yiiksektir[110]. 526 tane akut PE li hastanin alindig1 ¢ok
merkezli bir calismada yiiksek duyarlikli troponin konsantrasyonlari<14 pg/ml olmasinin,
hastalarda hastane i¢i adverse olaylar1 dislamadaki negatif prediktif degerinin %98 oldugu
bildirilmistir.

Kalp tipi yag asidi baglayic1 akut PE hastalarinda miyokard hasarini gosteren,
prognostik bilgi veren erken ve duyarli bir belirleyicidir[111, 112]. 1680 hastanin oldugu bir
metaanalizde kalp tipi yag asidi baglayici protein degerinin >6 olmas1 kétii kisa donem

sonuglar1 ve hastane i¢i mortalite ile iligkilidir[113].

Natriiiretik peptitler:
Akut PE ye bagli SV basing yiiklenmesi miyokard hiicrelerinde gerilmeye ve

natriliretik peptitlerin salinimina yol agar.

Normotansif akut PE hastalarinda dolagimdaki BNP ve NT-pro BNP degerlerinin
kardiyak troponinler gibi erken donem mortalite i¢in pozitif prediktif degeri diisiiktiir[114]
ancak diisiik seviyede olmasi olumsuz erken donem sonuclarin1 diglamada duyarliligi ve
negatif prediktif degeri yliksektir[97]. Bu baglamda ¢ok merkezli bir ¢alismada evde tedavi
icin NT pro BNP cut-off degeri <500 pg/ml olarak kullanildi[114]. Prognostik degeri
artirilmak istenirse cut-off degerinin >600 pg ml ye yiikseltilmesi uygun olabilir[115].
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Diger laboratuvar belirtecleri:
Laktat, hemodinamisi bozuk ya da bozulmaya yakin akut PE hastalarinda doku

oksijen destegi ve tiiketimindeki dengesizligi gostermek i¢in kullanilan bir belirtegtir. Plazma

laktat seviyesinin >2 mmol/It olmasi PE ile iliskili komplikasyonlarla iligkilidir[116-118].

Artmig kreatinin seviyeleri ve azalmis glomeriiler filtrasyon hiz1 30 giinliik

mortaliteyle iligkilidir[119].
Bir meta-analiz hiponatreminin hastane i¢i mortaliteye etkisini buldu[120].

Kopeptin akut PE de risk siniflandirmasi igin yararl bir belirtegtir[121, 122]. Tek
merkezli 268 tane normotansif hastanin katildig1 bir ¢aligmada kopeptin diizeyinin >24 olmasi

advers olay riskini artirdig1 gosterildi[123].

Hastalik Ciddiyeti Ve Prognozu Degerlendirme Stratejileri

Akut PE hastalarinda genel mortaliteyi ve erken sonuglar1 degerlendirmek i¢in PE
ciddiyeti ve erken 6liimle ilgili dogrudan iliskili klinik, laboratuvar ve goriintiileme
bulgularia ek olarak agirlastirict durumlar ve komorbiditeler ile iliskili parametreler
gereklidir. PE ile iligkili siddeti ve komorbiditeyi birlestiren klinik skorlardan bugiine kadar
onaylanmis ve en kapsamli olan1 Pulmoner Emboli Siddeti Indeksi( PESI)dir[124-127]. PESI
nin temel giicii 30 giinliilk mortalite riski diisiik olan hastalar1 tanimlamaktadir(PESI sin1 1 ve
2). Randomize ¢aligsmalardan biri, akut PE hastalarin1 evde tedavi etme kriteri olarak diisiik

PESI yi kullandi1[128].

PESI nin 11 farkli degiskenden olusan karmasikligi g6z 6niine alindiginda
basitlestirilmis versiyonu gelistirildi ve onaylandi[129-131]. Orijinal versiyonunda oldugu
gibi basitlestirilmis versiyonunun da 30 giinliik mortalite riskini belirlemede giivenilirligi
yiiksektir. Basitlestirilmis PESI nin prognostik 6nemi ¢ok sayida gozlemsel kohort ¢alismalari
ile onaylandi[126, 127].

PE ciddiyeti ve erken 6liim riski Cizelge da 6zetlendi. Erken donemde yiiksek riskli
PE hastalarin1 saptamak 6nemlidir. Bu hastalarda acil tanisal algoritmalar(Sekil 1) ve erken
donemde reperfiizyon tedavisine yonlendirmek gereklidir. Yiiksek riskli PE kararin1 vermek

i¢in troponin ve natritiretik peptitler gibi laboratuvar parametreleri gerekli degildir.
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Hemodinamik bozuklugun olmadig1 durumlarda erken taburculuk, monitérizasyon
gibi durumlar belirlemek i¢in ileri risk siniflamasi gereklidir. Klinik, laboratuvar ve
gorlntiileme parametrelerinin kullanildig1 Cizelge diistik riskli, orta riskli ve yiiksek riskli

hastalar1 belirlememize olanak saglar.

Klinik parametrelere ek olarak, kanitlanmis SV disfonksiyonu( eko ya da BTA ile) ve
laboratuvar tetkiklerinde yiikselmis kardiyak biyomarker ( troponin, BNP vs) olan hastalar
orta-ytiksek riskli gruba dahil edilir. Bu hastalarda hemodinamik bozuklugu erken saptamak
ve kurtarici reperfiizyon tedavisine ihtiyaci erken belirlemek i¢in yakin monitorizasyon
onerilir[9]. Eko veya BTA ile kanitlanmig SV disfonksiyonu ve/veya kardiyak biyomarker

seviyeleri normal olan PE hastalar1 diisiik-orta riskli gruptadir.
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SEKIL 1 : PE siiphesi ve hemodinamik bozuklugu olan hasta

PE siiphesi ve hemodinamik bozuklugu olan hasta

|

Yatak basi TTE da SV
disfonksiyonu?

HAYIR EVET
Hemodinamik BTA goriintiilemeye ulagmak
bozuklugun diger hizh ve makiil mii?
nedenlerini arastir I
HAYIR EVET
BTA ¢ek
POZITiF NEGATIF
A\ 4 ‘l’
Yiiksek riskli PE Hemodinamik
tedavisini uygula bozuklugun diger

nedenlerini arastir



Cizelge 5. Pulmoner emboli ciddiyet indeksi(PESI)
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Parametreler

Basitlestirilmis versiyon

Orijinal versiyon

Yas

Yasg>80 ise +1 puan

Erkek cinsiyet +10 puan
Kanser +30 puan +1 puan
Kronik kalp yetmezligi +10 puan
Kronik akciger hastalig +10 puan + 1 puan
Kalp hizi=110 atim /dk +20 puan +1 puan
Sistolik 