SEH TIP BULTENI 38:1-2004

Derin ven trombozu

Deep venous thrombosis
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DERIN VEN TROMBOZU

Derin ven trombozu (DVT) siklikla posto-
peratif dénemde cerrahi hastalarini etkileyen
onlenebilir, ancak tedavi edilmedigi takdirde
ciddi sonuglar doguran bir patolojidir. Akut de-
rin ven trombozunun komplikasyonlari, pulmo-
ner emboli ve post-trombotik sendrom &nlene-
bilir hastane dliimlerinin en sik nedeni (1) ve
uzun siireli morbidite sebebidir (2). DVT’nin
tani ve tedavisinin dogru yapilabilmesi ve daha
da 6nemlisi proflaksi i¢in hastaligin epidemiyo-
loji, patofizyoloji ve dogal seyrinin iyi bilinme-
si gerekir..

Epidemiyoloji

Otopsi ¢alismalarinda DVT prevalansi %34-
52 arasinda degisir. ABD’de her yil 1 milyon-
dan fazla DVT tams1 konulmakta, ve 50.000-
200.000 hasta pulmoner emboli nedeniyle kay-
bedilmektedir (3). Major batin ameliyatlarindan
sonra DVT orani yaklasik %30 olmakla birlikte
bu oran elektif ortopedik cerrahide % 52, acil
pelvis kingi girisimlerinde % 70’lere cikabil-
mektedir (4).

Patofizyoloji

Virchow un tarif ettigi staz, hiperkoagulabi-
lite ve intimal hasar ticliisii, DVT olusumunda
biiyiik 6nem tagimaktadir. DVT nedeni genel-
likle multifaktoryeldir ve her hastada farkli bir
komponent daha fazla rol alabilir. Staz genel-
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likle cerrahi hastada énemli bir mekanizmadir.
Yatar pozisyonda anestezi altindaki hastada alt
ekstremitelerde venoz kan akim hizi ve venoz
dolagim siiresi azalir. Cerrahi travma ise proko-
agulan faktorleri aktive eder. Postoperatif has-
talarda fibrinojen, trombosit, Faktor II, V, VII
ve XIII diizeylerinin arttig1 gériilmektedir.

Vendz tromboz, bazi koagiilasyon &nleyici
ve fibrinolitik proteinlerin eksik oldugu durum-
larda da goériilmektedir. Hastalarin %13’iinde
antitrombin III, protein C, protein S ve plasmi-
nojen eksikligi vardir (5). Familyal, juvenil ve
tekrarlayan DVT vakalarinda bu oran artmakta-
dir. Bazi hastalarda ise lupus antikoagulani ve
kardiolipin gibi anormal prokoagulan faktérler
bulunmaktadir. Bu faktorler bazi hastalarda ge-
belik ya da viral enfeksiyonlar sonrasinda geci-
ci olarak bulunabilirler.

Venoz endotel; tromboplastin aktivasyon in-
hibitérleri ve plasrhinojen aktivasyon uyaricila-
11 igerir. Anestezi, uzun siireli yatak istirahati ve
ameliyatlar bu faktérlerin endotel tarafindan
liretimini bozabilir. Farmakolojik ve anestezik
ajanlar, pH ve osmolalitesi kandan farkli olan
intravendz stvilar intimal hasara sebep olabilir
ve fibrinolitik mekanizmalar1 baskilayabilirler.

Kan akiminin relatif yavasligina bagh olarak
nidus olusumu vensz kapakcik siniislerinde
baglar (Resim 1). Ilk etapta olusan gecici trom-
bosit kiimelegmeleri, koagulasyon aktivasyonu
sonucu fibrin ile stabilize olur. Luminal akim
bozuldugunda trombiis proksimale dogru hizla
ilerler. Klinik semptomlar yeterli miktarda ve-
noz akim tikandig1 zaman ortaya cikar. Radyo-
aktif iyot 125-fibrinojen sintigrafisi ile ilk
trombiis olusumunun gésterilmesinden 24-36
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Resim 1: Venoz trombiis olugumu

Resim 2: DVT goriilme yerleri

saat sonra sikayetlerin basladigi gosterilmistir
(6).

DVT gelistikten sonra kollateral geligimi
cok hizh olabilir. Damarlar1 besleyen vazo va-
zorumlar dilate olarak kollateral gérevi gorebi-
lir, tikali segment cevresindeki yan dallar dilate
olarak aksiyel kollateraller olusturabilirler veya
tikali aksiyel ven ile kollar arasinda kollateral
gelisebilir, Erken trombiislerin ¢ogu spontan
olarak gerilemektedir. Trombiisiin rezolusyonu;
endojen fibrinolizis, fibrin pihtismin retraksiyo-
nu ve trombiisiin organize olmasi asamalar ile
gerceklesir.

L] FERGRLL

Resim 3: DVT nin klinik bulgulan

A. Tromboz baldir venleri ve popliteal vende
lokalize oldugunda genellikle baldirda agri ve
hassasiyet, ayak bileginde hafif iglik vardir.

B. Femoral ven ve baldir venlerinde tromboz,
varhiginda diz {istiine uzanan sislik gorilir.
Popliteal bélge ve baldirda hassasiyet olabilir.

C. lliofemoral vendz trombozda ayaktan kasiZa
kadar 6dem olur. Genellikle kastk bolgesinde,
popliteal bolge ve baldirda hassasiyet vardir

DVT en sik baldir kaslarmimn derin venlerin-
de, daha az olarak da bacagn proksimal derin
venlerinde goriiliir (Resim 2). Otopsi caligmala-
rina gore alt ekstremite vendz trombozlart ge-
nellikle bilateral olmakla birlikte sintigrafi ve
flebografi caligmalarinda bilateralitenin %20 ile
30 arasinda oldugu gosterilmistir. Venoz trom-
boz iist ekstremite ve viicutta daha nadir gori-
liir, tiim venoz trombozlarin %10 undan azini
olustururlar. Intravendz kataterlerin kullanimi-
nin yayginlagmasiyla subklavian venoz trom-
bozlarda goéreceli bir artig olmustur, bunlar ge-
nellikle asemptomatik olup nadiren hayati tehli-
ke yaratirlar.

Tedavi edilmedigi takdirde baldir venlerin-
deki vendz trombozlarin %20’si proksimal ve-
noz sisteme ilerler. Tedavi edilmeyen proksimal
venoz trombozlarin; pulmoner emboli (%50),
fatal pulmoner emboli (%10), rekiirren venoz
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tromboz ve post-trombotik sendrom riski var-
dur.

DVT Risk faktorleri

Daha 6nce Gegirilmis DVT hikayesi en
onemli risk faktoriidiir. DVT riski, gebelik ve
lohusalik déneminde 5 kat, varikoz venler var-
liginda 3 kat artar. Hastanede yatmakta olan
DVT’li hastalarin %30 unda intraabdominal,
intrakranyal veya baska bir malignite mevcut-
tur. Polisitemi, lésemi, multiple myelom gibi
kan viskozitesini arttiran hematolojik durumlar
da DVT’ye predispozandir. Oral kontraseptifler
antitrombin III diizeyini disiirerek tromboza
egilim yaratirlar (4). DVT icin predispozan fak-
torler tablo 1'de gosterilmistir.

Cerrahi ve DVT

Cerrahinin getirdigi DVT riski; hastanin ya-
s1, eslik eden trombotik risk faktorleri, girigi-
min tiirii, cerrahi travmanin boyutu, ameliyatin
siiresi, ve postoperatif immobilizasyon siiresi
ile iligkili olarak degismektedir (7, 8). Cerrahi
hastada Virchow {icliistiniin tiim komponontleri
bulunabilir. Genel cerrahide DVT insidansi
%19, elektif beyin cerrahisi ameliyatlarinda
924, kalga kimgmda %48, kalca artroplastisin-
de %351, diz artroplastisinde %61 dir (7). Bu
bilgiler dogrultusunda hastalar tromboembolik
komplikasyonlar acisindan diisiik, orta, yiiksek
ve ¢ok yiiksek riskli olarak smiflandirilirlar
(Tablo 2). Yalmz baldir venlerinde smirli trom-
biisiin embolizasyon riski %20°dir. Trombiis
boyutunun kiiciik olmasindan dolay1 hayati teh-
like yaratacak emboli yok sayilir. Popliteal ve-
ne ulasan trombiis vakalarinda ise emboli riski
%50’dir ve hayat1 tehdit eden emboli insidansi
artar. Serbest yiizen trombiisler ézellikle hayati
risk tasirlar.

Postoperatif alt ekstremite trombiislerinin
yaklagik yaris1 ameliyathanede, kalani ilk 3-5
giinde geligir (9). Diger yandan hastanin riski
hastaneden taburcu olmak ile sonlanmaz. Ab-
dominal cerrahi gegiren hastalarin %25’inde ta-
burcu olduktan 6 hafta sonra DVT gelismekte-
dir (10).

Tablo 1: DVT icin predispozan faktorler

Gegirilmis vendz tromboz
immobilizasyon
lleri yas
Malignite
Cerrahi
Travma
Primer hiperkoagulabilite durumlari:
- protein C eksikligi,
- protein S eksikligi,
- antitrombin IIT eksikligi,
- aktive protein C rezistanst,
- hiperhomosisteinemi,
- Faktor V Leiden mutasyonu
Gebelik, lohusalik
Dogum kontrol haplar
Multiple sistemik hastalik
inme ve/veya parapleji
Kardiyopulmoner hastalik
Sismanlik
Varis varligi
Epsilon amino kaproik asit kullanimi
Vaskiilit
Vendz mallormasyon
inflamatuar barsak hastaliklari
Sistemik lupus eritematozus
Santral vendz kataterler

Kemoterapi

Klinik ve tanisal degerlendirme

Agn, sislik ve renk degisikligi akut venoz
trombozun belirgin klinik bulgularidir (Resim
3). Bu sikayetler obstriiksiyonun derecesi ve
inflamatuar reaksiyona bagl olarak degisebilir.
Inflamatuar cevap degiskendir. Bazi hastalarda
major trombiis dahi sessiz kalirken, bazi hasta-
larda trombiisiin kiiciikliigiine ragmen siddetli
inflamatuar cevaptan dolay: ciddi klinik tablo
ortaya ¢ikabilmektedir. Proksimal aksiyal ven-
lerin tutuldugu vakalarda sislik, hemodinamik
obstriiksiyona bagl olarak daha belirgindir.
Piht1 eridikten sonra ortaya cikan sislik ise
obstriiksiyondan ziyade venoz refliiye baglidir.
Ciltte lokalize koyu lekeler olabilmekle birlikte
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Tablo 2: Postoperatif DVT riski

Diigiik risk grubu
- Yay<40, basgka risk faktori yok,
- 30 dakikadan kisa stiren, komplike olmayan abdominal/torasik cerrahi
Orta risk grubu
- Yag>40, 30 dakikadan fazla stiren abdominal/torasik cerrahi
- Ek risk faktorii yok, 40-60 yag arasi major olmayan cerrahi
- Yag<40, ck risk faktorii yok, major cerrahi
Yiiksek risk grubu
- Major olmayan cerrahi, >60 yag veya ck risk faktorii mevecut
- Major cerrahi, >40 yag veya ck risk faktorii meveut
Cok yiiksek risk grubu

- Multiple risk faktérleri meveut

Tablo 3: DVT klinik bulgu, semptom ve risk faktorleri

Major faktorler
Akut kanser
Paralizi, parezi
Yakinda alt ekstremiteye algi ile immobilizasyon
3 giinden fazla yatalakhk
4 hafta icinde major ameliyat
Derin venoz sistem dag@iliminda hassasiyet
Uyluk veya baldirda giglik(>3cm)
DVT ale hikayesi
Mindr faktérler
Semptomatik bacaga yakm zamanda travma hikayesi
Tek taralli gode birakan édem (semptomatik bacakta)
Dilate (nonvarikéz) yiizeyel venler (yalniz semptomatik bacakta)
6 ay i¢inde hospitalizasyon

Eritem
Klinik DVT olasih@

Yiiksek

=23 major faktor, alternatf tam yok

22 majir fakior, > 2 minor faktor, alternatif tani yok
Diisiik

I major laktér, 22 minér faktor, alternatif tant meveut

I major faktor, z1 mindr faktor, alternatif tani yok

0 major faktor, 23 minor faktér, alternatif tan meveut

(0 major faktér, 22 mindr faktor, alternatif tam yok
Orta

Tiim diger kombinasyonlar
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DVT’de staza bagh cilt degisiklikleri ve venoz
iilserler pek goriilmez. Venoz reflii geligimi ile
birlikte staza bagh degisiklik goriilebilir.
DVT’li hastada agrili bacak sigliginin daha son-
ra rekanalizasyon ve retlii ile birlikte yerini cilt
degisikliklerine biraktigi goriilebilir.

DVT tablosunda klinik degerlendirme yeter-
li olmayacagindan objektif tani sarttir. Yapilan
caligmalar hastalar diisiik, orta ya da yiiksek
DVT siipheli olarak siniflandirmanin tani dog-
rulugunu kolaylastirdigini gostermistir (11)
(Tablo 3). Wells ve ark. klinik DVT siiphesi
modeli ile common femoral ve popliteal venle-
re kompresyon ultrasonografisini birlestirerek
yvanhs pozitif ve yanlis negatif tamlart azalttik-
larii gostermislerdir (11). Yiksek klinik DVT
stiphesi olan hastalarin %85’inde flebografi ile
DVT saptanmistir. Diisiik pre-test siiphesi olan
ve noninvaziv test sonucu negatif olan hastalar-
da tedaviye ya da daha ileri tetkike gerek yok-
tur. Yiiksek pre-test siiphesi olan ve noninvaziv
testler pozitif olan hastalar ise ek tetkik olmak-
sizin tedavi edilebilirler. Klinik degerlendirme
ve tan testi arasinda uyumsuzluk olan hastalar-
da daha ileri tetkik yapilmalidir.

Flebografi

Alt ekstremite DVT sinde kontrastli asendan
tlebografi tan1 koydurucudur. Ancak flebografi-
nin dezavantajlart ve doppler sonografinin cok
iyl sonuclar vermesi nedeniyle giiniimiizde fle-
bografi nadiren kullanilmaktadir.

Venoz Duplex girtintileme

Venoz Duplex goriintiileme giiniimiizde
DVT tanisinin en biiyiik destegidir. DVT siip-
hesi olan hastalarda miikemmel tanisal dogru-
luk tagir. DVT tamist icin duplexte en énemli
kriter venin komprese edilememesidir. Innomi-
nat ve subklavian venler, iliak venler ve vena
cava inferiora anatomik lokalizasyonlarindan
dolayr kompresyon yapilamayacagindan dolay:
bu venlerde trombiis varligi ve akim paternleri
tan1 koydurucudur. Akimin hi¢ goriilmemesi
tam obstriiksiyonu gosterir. Ven icinde yiizen
veya duvarda trombiis goriilebilir. Distal komp-

resyon sirasinda veya proksimal kompresyon
kaldinldiginda akim augmentasyonun yavas ol-
mas1 proksimalde vendz tikamklik oldugunu
diiglindiiriir. Solunumla fazisite olmamasi da
venodz tikanikligi gosterir. Akim testleri diz ve
kalgadan fleksiyon yaptirilarak farkli pozisyon-
larda tekrarlanmalidur.

Magnetik Rezonans Venografi

Magnetik Rezonans Venografi (MRV) prok-
simal venoz trombozda asendan flebografiye
gore mitkemmel duyarlilik sahibidir. Maliyeti,
metal implantl hastalar ve klostrofobisi olan
hastalar kullanimin kisitlar. MRV geleneksel
tan1 metodlarinin yetersiz kaldigi pelvik ve ve-
na kava trombozu olan hastalarda degerli bir
yontemdir.

Kan testleri

Kompleks fibrinin yikim iiriinii olan D-Di-
mer, siipheli DVT vakalarinda faydahdir. Pos-
toperatif ve akut hastalarda da D-Dimer diizey-
leri yiiksek olmasina ragmen, DVT siipheli has-
talarda negatif D-Dimer testi yiiksek negatif
prediktivite géstermistir. D-Dimer diizeyinin
yilksek ¢ikmasi tedavi karari icin yeterli degil-
dir, ama negatif olmast DVT olmadigin goste-
rir. Ginsberg ve ark. D-Dimer’in negatif predik-
tif degerini %97 olarak bildirmislerdir. Diisiik
pre-test siipheli hasta grubunda ise bu deger
F099.4 tiir (12).

Sintigrafik testler

Radyoizotopik testler secilmis, DVT siipheli
hastalarda kullamlir, ve en popiiler olani radyo-
aktif isaretli fibrinogen uptake testidir.

Tamsal strateji

DVT siiphesi olan hastada ilk yapilacak test
venoz duplex sonografidir. Test pozitif ise hasta
tedavi edilmelidir, negatif ise hasta klinik siip-
heye gore tetkik edilir:

L. Diigiik DVT siiphesi ve negatif duplex
varhginda hastaya ilave tetkik veya tedavi ya-
pilmaz.
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Tablo 4: Venoz tromboemboli proflaksisi (17)

Risk grubu

Proflaksi

Diisiik risk
Orta risk
Yiiksek risk
Cok yiiksek risk

Travmah hasta

Erken ambulasyon

DDSH, DMAH, KC veya IPK

DDSH, DMAH, veya IPK

DDSH veya DMAH + KC veya IPK

DMAH veya KC veya IPK veya proksimal DVT

var ve antikoagulasyon kontrendike ise inferior
vena cava filtresi

[PK: Intermitan pnomatik kompresyon
KC: Kompresyon gorabi

DDSH: Diisiik doz subkutan heparin
DMAH: Diisiik molekiil agirhkl heparin

2. Orta derecede klinik siiphe var, duplex
negatif ise hastaya 3-5 giin i¢inde tekrar dup-
leks veya D-Dimer testi yapilir. D-Dimer nega-
tif ise DVT yoktur. D-Dimer pozitif, normal ve-
noz dupleks varhiginda ise MRV veya asendan
flebografi ile ileri inceleme gerekir.

3. Yiiksek klinik DVT siiphesi, negatif dup-
lex varliginda MRV, asendan flebografi veya
tekrar duplex sonografi ile tetkik edilmelidir.

Belirsiz duplex sonografi sonuglart nadir de
goriilse ileri degerlendirme gerektirir:

I. Diisiik klinik DVT stiphesi olan vakalarda
3-5 giin sonra tekrar duplex yapilir

2. Orta veya yiiksek riskli hastalarda net ola-
mayan duplex sonuglart varliginda D-Dimer
testi veya MRV ya da asendan flebografi ile
degerlendirme yapilmalidir.

3. DVT siiphesi zamanla artiyorsa veya D-
Dimer pozitif ise, MRV veya asendan flebogra-
fi endikedir.

DERIN VEN TROMBOZU
PROFLAKSI ve TEDAVISI

1. PROFLAKSI

Elektif genel cerrahi hastalarmda proflaksi
yapilmazsa fatal pulmoner emboli siklig %0.1-
0.8, elektif kalca replasmani yapilan hastalarda
%2-3, acil kalca kirngr ameliyatlarinda %4-

7°dir (13). Fatal pulmoner emboliyi onlemede
iki yaklagim vardir: Primer onlem (Proflaksi)
ve sekonder onlem (erken tani).

ideal proflaksi metodu plasebo ve aktif yak-
lagimlarla kiyaslandiginda efektif ve giivenli ol-
mali, hasta, hemsire ve doktor tarafindan
kompliyansi iyi olmali, laboratuar takibi gerek-
tirmemeli ve maliyeti diisiik olmalidir.

En sik kullanilan proflaksi metodlari, anf-
raksiyone heparin, diisitk molekiil agulikli he-
parin (DMAH), oral antikoagulanlar ve aralikli
pnématik kompresyondur. Avrupa ve kuzey
Amerika’da farklh proflaksi yontemleri kulla-
nilmaktadir. Avrupa’da yiiksek riskli hastalara
proflaksi preoperatif baslatilirken, kuzey ameri-
ka’da ameliyat gecesinde baglanir. Proflaksinin
ne siireyle devam edecegi konusunda ise tartig-
malar devam etmektedir. Risk gruplarina gore
uygulanabilecek proflaksi metodlar: tablo 4’te
ozetlenmistir (14).

Diisiik doz heparin

Anfraksiyone heparinin antikoagulan aktivi-
tesi bir pentasakkaridin antitrombin IIT’e bagla-
narak trombin ve aktive faktor X'un (Xa) inhi-
bisyonunu uyarmasiyla gerceklesir. Heparin
baska bir plazma kofaktorii (kofaktor IT) ile
trombinin inaktivasyonunu da katalize eder.
Diisiik doz heparin uygulamasinda, ameliyattan
2 saat once 5000U subkutan heparin verilir ve
ameliyattan sonra 8-12 saatte bir tekrarlanir.
Diisiik doz heparinle major kanama komplikas-
yonlarinda artig olmaz, ancak mindr yara hema-
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tomlarinda artis gozlenmistir. Bu hastalara dii-
zenli olarak trombosit sayimi yapilmalidir.

Ayarlanmis doz heparin

Ayarlanmis doz heparin total kalca replas-
mam yapilacak hastalarda diisiik doz heparinle
karsilastirildiginda etkin bulunmustur. Ancak
laboratuar takip gerektirmesi ve maddi kiilfeti
nedeniyle kullanilmamaktadur.

Diisiik molekiil agirhikli heparin (DMAH)

Klasik heparin 10-16 kD agirhigindadir. Dii-
stik molekiil agirlikl heparinler ise heparinin 4-
SkD agirhigindaki deriveleridir, DMAH ler
trombositlere baglanmis aktive faktor X’u inak-
tive ederler, trombosit faktor V tarafindan inhi-
bisyona direnclidirler ve trombosit fonksiyonla-
11 ile damar gecirgenligi tizerine etkileri azdir.
DMAH’lerin biyoyararlanimi daha yiiksek-
tir(subkutan enjeksiyondan sonra >%90), yari-
lanma omri uzundur, giinde bir ya da iki kez
uygulanirlar ve laboratuar takibi gerektirmezler,
Randomize klinik ¢alismalarda giinde tek doz
ya da iki kez verilen DMAH’ler ile DVT prof-
laksisinin en az anfraksiyone heparin kadar et-
kin oldugu gésterilmistir (13). Ortopedik cerra-
hide DMAH daha etkilidir. DMAH'ler kulla-
nim kolayligi, kanama komplikasyonun daha az
olmasi, ve laboratuar takip gerektirmemesi ne-
deniyle giiniimiizde siklikla tercih edilen yon-
temdir. Piyasada kullanima hazir farkl:
DMAH’ler mevcuttur (Nadroparin kalsiyum,
dalteparin, enoksaparin sodyum gibi) ve kulla-
mm dozlari icerdikleri anti faktor Xa aktivitesi-
ne gore degismektedir. Standart proflaksi dozu
enoksaparin sodyum icin giinde bir kez subku-
tan 4000 anti-Xa tinitesidir. Diigiik kilolu hasta-
larda doz diistirtilmelidir. Proflaksi en az 7 giin,
ya da hasta tam mobilize olana kadar devam et-
melidir.

Oral antikoagulanlar

Iki farkli grup oral antikoagulan vardir: 4-
hidroksikumarin deriveleri (warfarin gibi) ve
indanedion deriveleri (fenindion gibi). Kumarin
deriveleri kanama disi komplikasyonlara daha

az yol agtiklar i¢in tercih edilirler. Warfarin, K
vitaminine bagl faktor II,VILIX ve X’u inhibe
ederek antikoagulasyon saglar. Proflaksi ama-
ciyla oral antikoagulanlar ameliyattan once,
ameliyat zaman1 veya ameliyattan sonra basla-
nabilir. Oral antikoagulanlarin etki etmesi icin
3-4 giin gecmesi gerekli oldugundan ameliyat
zamani veya sonrasinda baslanan oral antiko-
agulanlar, ameliyatta veya hemen sonra olugan
kiiciik trombuslara karst koruma saglayamazlar.
Ancak olusan bu trombiislerin ilerleyerek klinik
olarak onemli vendz tromboemboli yaratmasini
engellerler. Warfarin ameliyattan 7-10 giin 6nce
kiiciik dozlarda baglanip, protrombin zamanini
[.5-3 sn uzatacak kadar verildiginde ve ameli-
yat gecesi daha diisiik doza inildiginde sonuclar
ameliyattan bir gece once baslanan warfarin ile
benzer bulunmusgtur (15). Oral antikoagulanla-
rin en énemli komplikasyonu kanamadir,

iptermitan pnomatik bacak kompresyonu
(IPK)

IPK bacak derin venlerinde kan akimmni art-
tirarak ventz stazi engeller, ve ayni zamanda
kanin fibrinolitik aktivitesini de arttirir. Orta
derecede riskli genel cerrahi hastalarinda uygun
koruma saglar. Hasta tam mobilize olana kadar
kullanilmalidir. Ciddi klinik yan etkileri yoktur,
ozellikle yiiksek kanama riskli olan hastalarda
kullanim1 uygundur, IPK, belirgin periferik vas-
kiiler hastaligi olan hastalarda kullanilmamali-
dir.

Kademeli basing ¢oraplari

Basit, giivenli ve orta derecede etkili bir
tromboproflaksi yontemidir. Vendz kan akim
hizini arttirirlar. Sadece diisiik riskli hastalarda
tek basina, orta ve yiiksek riskli hastalarda di-
ger yontemlere ek olarak kullanilabilir. Kade-
meli basing ¢oraplarinin pulmoner emboli riski-
ni azalttigina dair kesin bir veri yoktur.

Inferior vena kava filtreleri

Inferior vena kava filtrelerinin kullanimi ka-
nama komplikasyonu nedeni ile antikoagulas-
yonun kontrendike oldugu vakalarda, antiko-
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agulan tedavi ile komplikasyon geligenlerde,
antikoagulan tedavi altindayken tekrarlayan
tromboemboli vakalarinda, pulmoner embolek-
tomi yapilan hastalarda ve tekrarlayan pulmo-
ner embolide endikedir (16). Piyasada kullani-
ma hazir cesitli filtrelerin (Greentield filtresi,
Simoen Nitinol, Vena Tech gibi) degisik yerlesti-
rilme teknikleri vardir. Vena kava filtresi taki-
lan hastalar yillik kontrol altina alinmalidirlar.

Diger ajanlar

Hirudin total kal¢a replasmani ameliyatinda
vendz trombozu onlemede anfraksiyone hepa-
rin ve DMAH lere gore daha iistiin bulunmus-
tur. Intravenoz dextranin ortopedik ameliyatlar-
da vendz trombozu dnlemede etkili oldugu gos-
terilse de pratikte kullamlmamaktadir.,

2. DVT TEDAVISI

Vendoz tromboemboli tedavisi ile 1. Pulmo-
ner emboliden 6liim, 2. Rekiirren venoz trom-
boemboliler, 3. Postflebitik sendromu engelle-
mek amaclantr. Heparin, DMAH ve warfarin
tedavinin temelini olugturur.

Heparin tedavisi

DVT tedavisinde devamli intravendz hepa-
rin ve oral warfarin birlikte kullanilir. 5000U
intravendz bolus heparin yapilmasini takiben,
30.000U heparin, 500cc %5 dextroz ig¢inde
24saatte gidecek sekilde intravendz pertiizyon
yoluyla verilir. 6 saatlik aPTT takibi yapilarak
1.5 kat uzatacak sekilde doz ayarlamast yapilir.

Heparin tedavisinin komplikasyonlari

Heparin tedavisinin yan etkileri kanama,
trombositopeni ve osteoporozdur. Heparine
bagl trombositopeni tedavinin baslamasindan
5-10 giin i¢inde gelisir. Heparin tedavisi alan
hastalarm %1-2 sinde goriiliir. Heparin tedavisi
hemen kesilmelidir. Osteoporoz 20.000U/giin
veya daha yiiksek doz heparinin 6 aydan fazla
kullaniminda goriiliir. Demineralizasyondan,
vertebra ve uzun kemik fraktiirlerine kadar so-
nuclar dogabilir,

Heparinin antidotu

Heparinin antidotu protamindir. lmg prota-
min 100U heparini inaktive eder. Yavas intrave-
noz verilmeli ve doz bir seferde 50 mg’1 gec-
memelidir. Taze donmusg plazma ayni etkiye sa-
hip degildir cilinkii heparin transfiizyonla veri-
len pihtilagsma faktorlerini inhibe eder.
DMAH’in yiiksek dozundan dolayr da kanama
meydana gelebilir. Bu durumda verilecek prota-
min dozu preparata gore degiskenlik gosterir. |
mg enoksaparin icin lmg protamin silfat, her
100 anti-faktor Xa [U dalteparin i¢in | mg pro-
tamin verilmesi onerilir,

Oral antikoagulan tedavi

Warfarinin antikoagulan etkisi 36-72 saatte
baslar. Trombotik hastalik nedeniyle warfarin
tedavisi bagladiginda 4-5 giin heparinle birlikte
verilmelidir. 5-10 mg giinliik dozla baslanr.
INR 2-3 olacak sekilde doz ayarlamasi yapilir.
Antikoagulan doz stabillestiZinde INR diizenli
olarak takip edilmelidir. Oral antikoagulan te-
davinin en énemli komplikasyonu kanamadir.
Kumadine bagli cilt nekrozu da nadir fakat cid-
di bir komplikasyondur ve ilacin hemen kesil-
mesini gerektirir. Tedavinin 3-10.gilintinde, ge-
nellikle kadinlarda, bol miktarda subkutan yag
iceren karin, kalga, uyluk ve gogiis bolgelerin-
de goriiliir. Mikrovaskiiler tromboz sonucu
olur, nedeni tam olarak bilinmese de bazi hasta-
larda protein C diizeyinin diisiik oldugu saptan-
mistir,

Oral antikoagulanlarin antidotu

K vitamini antagonistlerinin antidotu K vita-
minidir. INR uzamas: orta derecede ve hastada
kanama yoksa warfarin dozunu azaltmak yeter-
lidir. INR 24 saat icinde diisecektir. INR ¢ok
uzamis, kanama yoksa diisiik dozda K vitamini
verilebilir (1-2mg oral ya da subkutan). INR
ciddi derecede uzamis, kanayan veya kanama
riski yiiksek hastada koagulasyon defekti diizel-
tilmelidir. Intravendz K vitamini uygulamast ile
genellikle 6-8 saat icinde INR’de diisme gorii-
liir. Kvitamininin yarilanma omrii warfarinden
kisa oldugu icin tekrar doz gerekebilir, K Vita-
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mini tagikardi, hipotansiyon, dispne, terleme,
ates basmasi, bag donmesi gibi semptomlar ve
hatta anatlaktoid reaksiyon yapabileceginden,
intravendz uygulama yavas yapilmahdir, Ciddi,
hayati tehdit eden kanama mevcut ise, faktor I1,
VII, IX, X konsantreleri verilebilir,

Oral antikoagulan tedavi alan hastalarda cer-
rahi/invaziv girisim gerektiinde koruma nasil
saglanmali?

Hastanm riskine goére (17):

I. Warfarin tedavisi girisimden 3-5 giin 6n-
ce kesilerek INR’nin normal diizeye gel-
mesi beklenir, ve girisimden kisa siire
sonra tedavi tekrar baglanir.

8]

Warfarin dozu azaltilarak cerrahi siiresin-
ce subterapétik diizeyde tutulur

3. Wartarin kesilir ve intravendz heparin te-
davisine gecilir. Giintimiizde DMAH ler
daha az kanama komplikasyonunu yol
actiklart igin cerrahi hastalarinda hepari-
nin de yerini almiglardir.

Diigiik molekiil agirlikli heparin

Tedavi dozu enoksaparin sodyum icin giinde
iki kez Img/kg yani yaklasik 100 anti Xa
[U/kg’dur. DMAH’ler anfraksiyone heparinler-
le capraz reaksiyon gésterdiginden trombosito-
peni nedeniyle heparin tedavisi kesilen hastaya
verilemezler. Proksimal venoz tromboz tedavi-
sinde DMAH’ler en az heparin kadar etkili ve
kullanimi giivenlidir. Warfarin tedavisi DMAH
ile ayni anda baglamr ve 4-5 giin ya da INR iis-
tuste iki giin terapotik dozda kalana kadar bir-
likte devam edilir. DMAH’ler plasentay: gec-
mese de gebelikte kullanimi heniiz onaylanma-
mistir. Gebelikte vendz tromboemboli tedavi-
sinde giinde iki kez ayarlanmis dozda subkutan
anfraksiyone heparin yapilmaktadr.

Tedavi ne kadar devam etmeli?

Proksimal DVT’de warfarin tedavisi tekrar-
layan vendz tromboembolileri %47 den %2’le-
re diiglirmiistiir. Ilk venéz tromboemboli atagin-
dan sonra antikoagulan tedavi 3-6 ay devam et-
melidir. Tekrarlayan tromboemboliler en sik te-

davinin kesilmesinden 6-8 hafta icinde goriil-
mektedir ve kanser ve immobilizasyon gibi de-
vam eden risk faktorleri tasiyan hastalarda insi-
dans daha fazladir (18, 19). Ilk DVT atagindan
sonra 6 aylik tedaviden sonra bile tekrarlayan
DVT riski olmast 6 aydan uzun antikoagulan
tedavi konusunda arastirmalar yapilmasini tes-
vik etmistir. Schulman ve ark. ilk tekrarlayan
DVT atagindan sonra hastalar1 6 ay ve siiresiz
tedavi almak iizere (INR 2.0-2.85 olacak sekil-
de oral antikoagulan ile) randomize etmislerdir,
4 yil sonra 6 ay tedavi alanlarda %20.7, tedavi-
si devam edenlerde %2.6 (p<0.01) oraninda re-
kiirren tromboemboli gériilmiistiir. 6 ay tedavi
alanlarda majér kanama komplikasyonu %2.7
oraninda goriiliirken bu oran uzun siireli tedavi-
de %8.6 olmustur.

TROMBOLITIK TEDAVI

Katater vasitasiyla tromboliz ileofemoral
venoz trombozda, trombolitik tedaviye kontren-
dikasyon olmayan hastalarda tercih edilen teda-
vi yontemidir (20). Trombolizin amac1 pulmo-
ner emboliyi 6nlemek, ileofemoral DVT nin
akut bulgularini ortadan kaldirmak ve post-
trombotik komplikasyonlar1 azaltmaktir. Trom-
bolitik tedaviye cevap vermeyen ya da trombo-
lizin kontrendike oldugu durumlarda venoz
trombektomi yapilabilir. Yasam beklentisi dii-
stk olan hastalara yalniz antikoagulan tedavi
yapilir. FDA iirokinaz kullanimun kisitladign-
dan rekombinan doku plasminojen aktivatérii
rt-PA giderek daha yaygm kullunilmaya bagla-
mugtir. Ultrason esliginde popliteal veya poste-
rior tibial vene ponksiyon yapildiktan sonra, 2-
8 mg rt-PA bolus verilir ve takiben 2-4 mg/saat
perfiizyon yapihr. Litik etki 8-12 saatte bir ce-
kilen flebogramlarla takip edilir. Lizis tamam-
landiginda balon anjioplasti veya stent ile kalan
iliak ven lezyonlar diizeltilir. Antikoagulan te-
davi, hastanin ilk DVT atag: ise bir yil, tekrar-
layan atak ise 6miir boyu devam edilir.

DVT KOMPLIKASYONLARI

1. Pulmoner emboli
2. Post-trombotik sendrom
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3, Mortalite

PULMONER EMBOLI (PE)

Pulmoner emboli DVT nin major erken do-
nem komplikasyonudur. PE’li hastalarin
%80 inde venografi ile bacaklarda rezidiiel pih-
1 saptanir. Hastalarm ¢ogunda DVT semptom
ve bulgulari yoktur. Baldirda siirh DVT vaka-
larinda nadiren PE goriilmekle birlikte %20
oraninda proksimal dolagima ilerleme goriilir.
Proksimal DVT de ise PE riski yiiksektir. PE
gelisiminde embolinin biiyiikligii ve hastanin
kardiyopulmoner durumu 6nemli rol oynar.
Kardiyopulmoner problemi olmayan bir hasta-
da masif PE gelismesi i¢in pulmoner damarlan-
manin %50°den fazlasinin tikanmasi gerekir
(14).

Klinik

PE klinigi sessiz olabildigi gibi hemoptizi-
den 6liimciil tabloya kadar degiskendir. En sik
sikayet ani dispne ve gogiis agrisidir. Gogiis ag-
rist ploritik ya da anjinaldir. Hemoptizi sik de-
gildir ancak pulmoner infarktta gorilir. Hasta-
da oksiiriik, anksiyete ya da giigsiizliik olabilir.
Tasikardi ve tasipne genelde mevcuttur. Hafif
ates sik bulgulardandir. Akciger muayenesi yar-
dimct olmayabilir fakat, oskultasyonda plevral
frotman, basal raller, ya da wheezing duyulabi-
lir. Daha nadir olarak siyanoz, boyun venlerin-
de dolgunluk, alt ekstremite DVT bulgulari
mevcuttur. Masif PE’de senkop, solunum yet-
mezIligi, akut respiratuar distress sendromu, hi-
potansiyon, hemodinamik instabilite goriilebi-
lir. PE ayirict tamisinda myokard enfarktiist,
konjestif kalp yetmezligi, perikardit, kronik
obstriiktif akciger hastaligi, astm alevlenmesi,
pnomoni, plorezi, pnomotoraks, ya da anksiye-
te akla gelmelidir.

Laboratuar testleri

EKG, akciger filmi, rutin kan biyokimyasi
ve arter kan gazlari ilk elde edilmesi gereken-
lerdir. Minér PE’de bunlarin timii normal ola-
bilir. Sonuclar nadiren diagnostiktir, ancak di-
ger olas tanilan ekarte ettirirler. Akut PE’de

EKG siklikla anormaldir ancak nonspesifik de-
gigiklikler mevcuttur. Siniis tagikardisi, V1-
V4’te T inversiyonu olabilir, nonspesifik ST-T
degisiklikleri goriilebilir. Masif PE’de sag aks
deviasyonu, sag dal blogu, P pulmonale goriile-
bilir. Akciger grafisinde de genellikle nonspesi-
fik degisiklikler saptanir. Atelektazi ve hemidi-
afram elevasyonu sik bulgulardir. Kiigiik plev-
ral efiizyonlar olabilir. PE hastalarimin cogunda
hipoksi ve hiperventilasyon olsa da hipoksi yo-
gun bakim hastalarinin cogunda goriilebilir tab-
lodur, dolayistyla kan gazlan da spesifik degil-
dir.

Ventilasyon/perfiizyon sintigrafisi

Perfiizyon sintigrafisi, radyoniiklid isaretli
albumin veya mikrosferlerle yapilir. Pulmoner
arterde tikamiklik sintigrafide perfiizyon defek-
tine neden olur. Ventilasyon sintigrafisi ise rad-
yoniiklid gaz inhalasyonu ile gekilir. PE’de
ventilasyon normal iken perfiizyon defekti olur.
Ventilasyon ve perfiizyon arasinda uyumsuzluk
vardir. Sintigrafi, normal veya diisiik, orta, ylik-
sek olasilikla PE olarak yorumlanir. V/P sintig-
rafisi normal ise ileri tetkike gerek yoktur, PE
tanisi ekarte edilir. Ancak nonokluzif saddle
embolilerde normal V/P sintigrafili vakalar bil-
dirildiginden, hemodinamisi stabil olmayan
hastalarda ileri tetkik yapilabilir. Diisiik klinik
PE siiphesi ve diisiik olasihkl sintigrafide %96
PE yoktur. Tek bagmna yiiksek siipheli sintigrafi-
nin pozitif tahmin degeri %88dir. Buna yiiksek
klinik siiphe de eklenirse %96 PE tanisi koydu-
rur. Orta derecede siipheli testlerin tan1 degeri
diisiiktiir.

Pulmoner arteriogram

Pulmoner arteriogram PE’nin altn standar-
didir ve noninvaziv testler ile tanrya varilama-
diginda endikedir. Liimen i¢i dolum defektleri,
ani vaskiiler kesilme, hipovaskiilarite emboli
varligini gosterir. Tecriibeli ellerde isleme bagh
morbidite ve mortalite cok diisiiktiir. Invaziv ol-
mast, maliyetinin yiiksek olmasi, tecriibeli ekip
ve ekipman gerektirmesi, ve kontrast maddeye
karst anaflaksi riski olmasi dezavantajlaridir.
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Alt ekstremite testleri

PE ve DVT temelinde ayn1 patoloji yer alir.
Neredeyse tiim major emboliler DVT zeminin-
de gelisir. Hastada DVT klinigi olmasa da in-
celeme yapilmalidir. Negatif DVT testi PE’yi
ekarte ettirmez. DVT ve PE tedavileri benzer
oldugundan alt ekstremitede DVT saptanmasi
ileri tetkik ihtiyacim kaldirir, tedavi baglanir.

Ekokardiogram

Sag kalp yetmezligi bulgular, yiiklenme,
pulmoner arter obstritksivonunu gosterir ve
PE’de kotii prognoza isarettir. Sag atrium veya
pulmoner arterlerde trombiis goriilebilir. Kar-
diak diger hastaliklarin ayirict tanisinda da fay-
dalidir.

D-Dimer

Negatif prediktif degeri yiiksek oldugundan
venoz tromboemboli olmadigint gostermede et-
kindir.

Spiral bilgisayarh tomografi

Duyarlilig1 ve ozgiinliigii sirasiyla %53-100
ve %81-100 arasinda degisen oranlarda veril-
mektedir. Ozellikle santral yerlesimli trombiis-
lerde giivenilirdir.

Tedavi

PE tedavisinde amac¢ mortalite ve tekrar-
layan venoz tromboemboli, kronik tromsoem-
bolik pulmoner hipertansiyon ve postflebitik
sendrom gibi uzun dénem komplikasyonlarin
azaltmaktir. Destek tedavi yatak istirahati, ok-
sijenizasyonu saglamak ve analjeziyi icerir. PE
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