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GIRIS

Derin ven trombozu (DVT) ve pulmoner emboli (PE)
venodz tromboembolik olaylar seklinde adlandirilir.
Tum hastane dlumlerinin yaklagik %10’undan PE
sorumludur(-2), DVT ve PE jinekolojik cerrahi
sonrasinda gorulen major komplikasyonlardir.
Jinekolojik operasyonlar sonrasinda gorillen dliumlerin
%40 kadar buyik bir kismindan PE sorumludur ve
cogu PE’nin oncesinde DVT olusur(®. Bu nedenle
fatal PE’leri azaltabilmek icin risk tagimakta olan
kisilerde DVT profilaksisi gerekmektedir(®). Profilaksi
yapilmayan hastalarda DVT insidansi benign hastaliklar
nedeniyle major jinekolojik cerrahi uygulanan
hastalarda %6.2-29.1 iken malign bir jinekolojik hastalik
nedeniyle major cerrahi uygulanan hasta grubunda bu
oran %19.6-%37.9’dur®. Perioperatif DVT’nin olugma
zamanina bakildiginda %50’sinin operasyon sirasinda,
%25’inin postoperatif ilk 72 saatte, %5’inin ise
postoperatif ilk 1 haftadan sonra olustugu goriilmektedir
(5:6), Bu agidan ozellikle erken donemde onlem almak

son derece Onemlidir.

PATOFIZYOLOJI

1850°1i yillarda Virchow trombiis olusumunda temel
mekanizma olarak damar hasari, vaskiiler staz ve
hiperkoagiilabiliteyi tanimlamustir(”). Venoz trombiisiin
icerigine bakildiginda degisen miktarlarda trombosit
ve lokositlerle birlikte esasen fibrin depozitleri ve
eritrositlerden olustugu gorulur. Normal kosullarda
damarda herhangi bir gsekilde hasar olugmadik¢a
vaskuler endotel trombositler ve pithtilagma sistemini

aktive etmez. Damar hasar olustugunda subendotelyal

huicreler koagulasyon sistemini aktive eden kan
elemanlar ile temas eder. Vendz staz ise hem aktive
koagiilasyon faktorlerinin hepatik klirensini engeller,
hem de bu faktorlerin serum inhibitorleriyle temas
sansin azaltir. Bu faktorlere ilaveten kanin koagulabi-
litesinin ¢esitli nedenlerle artmasi vendz trombiis
olusumu riskini daha da artirir. Vendz trombiis bir kere
olusunca periferik vaskiiler sistemden santral dolagima

gecerek akcigerlere kadar ulagabilir(®),

RISK FAKTORLERI

Venoz tromboemboli (VTE) i¢in risk faktorleri Tablo
I’de siralanmistir. Bu risk faktorlerinden bazilar1 daha
detayl olarak incelendiginde:

Yas: Yasin 40°1n tizerinde olmas1 DVT riskini artirir,
40 yasindaki bir hastayla karsilagtirildiginda 60 yasinda
risk iki kat daha fazladir. Viicut agirhigimm idealin %20
veya daha fazla tizerinde olmasi da risk faktoriidir(3-9).
Hospitalizasyon ve operasyon stiresi: Preoperatif uzun
sureli hospitalizasyon ve postoperatif uzun siire yatakta
kalma venoz staza neden olarak DVT riskini artirir.
Operasyon siiresinin uzun olmasi (6zellikle 2 saatten
uzun siiren ameliyatlar), buna bagl olarak baldir
kaslarinin pompa fonksiyonunun kayb: ve vena kava
basist da benzer etkiye yol acarak DVT riskini artirir®),
Kanser: Kanserli hastalarda fibrin depozisyonu ve de
trombils olusumu riski diger cerarhi hastalara oranla
daha fazladir. Cunkil malign hastaliklarda doku
tromboplastini salinimi fazladir, F10 aktivasyonu
artmigtir ve fibrinolizin aktivitesi azalmigtir, ayrica
kanser hiicreleri tarafindan prokoagiilan bazi maddeler
(ornegin; doku faktorii ve kanser prokoagiilani) ve

damar permeabilitesini degistiren bazi faktorler
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Tablo I: Venoz tromboemboli igin risk faktorleri (3,13)

4 Cerrahi
4 Travma:
¢ Major travma
e Alt ekstremite travmast
4 Immobilizasyon
¢ Kanser varligi
4 Kanser tedavisi:
* Radikal cerrahi girigimler
* Hormonal tedavi
* Kemoterapi
* Radyoterapi
4 Gegirilmis venoz tromboemboli dykiusi
4 Yasin 40’1n tizerinde olmasi
4 Idealin %20 veya uzerinde agirhik
4 Sigara kullanimi1
# Gebelik ve postpartum donem

¢ Ilaclar:

* Oral kontraseptifler

* Hormon replasman tedavisi

* Selektif Ostrojen reseptor modilatorleri
4 Medikal hastaliklar:

* Konjestif kalp yetmezligi

* Kronik akciger hastaliklar

* Diabetes mellitus

* Nefrotik sendrom

* Inflamatuar barsak hastaliklar

* Myeloproliferatif hastaliklar

* Myeloproliferatif hastaliklar

* Paroksismal nokturnal hemoglobintiri
* Konjenital veya akkiz trombofililer

* Varikoz venler

4 Santral venoz kateterizasyon

(ornegin; vaskiller endotelyal buyime faktoril)
salgilanir, bu nedenlerden otur1 bu hastalarda risk
oldukga fazladir(10), Jinekolojik kanser hastalarina
uygulanan radikal pelvik cerrahi girigimler sirasinda
fazlaca damar travmasi olugmasi riski artiran bir diger
nedendir. Yine bu hastalarda rastlanabilen preoperatif
veya postoperatif radyoterapi ve kemoterapi oykusi
de DVT riskini artirir®,

Konjenital ve akkiz trombofililer: Konjenital veya
akkiz trombofilisi olanlarda da tromboz geligsme riski
artmugtir. Beyaz rkta en sik goritlen konjenital trombofili
populasyonun %5’inde saptanan faktor V Leiden
mutasyonudur. Diger dnemli konjenital trombofili
nedenleri ise protrombin gen mutasyonu, protein C
eksikligi, protein S eksikligi ve antitrombin 3
eksikligidir®. Antifosfolipid antikor sendromu ise
akkiz bir trombofili nedenidir ve rekiirren arteryel ve
venoz trombozlarla iligkilidir(!D,

Cesitli dahili hastaliklar: Obezite, diabetes mellitus,
konjestif kalp yetmezligi, kronik akciger hastaliklar
ve ileri derecede varikdz venlerin varligi gibi bazi
medikal hastaliklarda da perioperatif vendz tromboz
riski artar(®.

Hospitalize edilen jinekolojik cerrahi hastalarinin
cogunda bu risk faktorlerinden bir veya daha fazlas:
mevcut oldugu i¢in bu hastalar tromboemboli gelisimine
hassas bir grubu olusturmaktadir. Hastay1 perioperatif
DVT ve PE gelisimi ac¢isindan riskli kilan bu faktorlerin
belirlenmesi profilaktik tedavilerin planlanmasi
acisindan son derece donemlidir. DVT meydana
geldiginde PE goruilme riski pithtinin yerlesimine
baglidir. Jinekolojik hastalarda yapilan bir calismada
olusan trombiislerin %85’inin baldir venlerinde

yerlestigi ve bunlarin da %65’inde buyuime veya

yayilma olmadig1 bulunmugtur. Baldirda DVT gelistiren
bu hasta grubunda semptomatik PE’ye sadece %4
oraninda rastlanmigtir(!2), Buna gore baldir ven
trombozunun klinik onemi olduk¢a smirhdir, genellikle
semptomlara yol agmaz ve spontan duzelir. Zaten
semptom olusturma ve PE’ye neden olma ihtimali fazla
olanlar proksimal DVT lerdir. Tim trombislerin 1/4-
1/3’11 proksimal derin venleri tutar{!3). Ama jinekolojik
cerrahi yapilan ve postoperatif semptomatik PE
gelistiren hastalarin yaklasik yarisinda alt ekstremite-
lerde DVT bulgusuna rastlanmaz, bu nedenle pelvik
ven trombozlar1 da PE acisindan yuksek risk olustur-
maktadir(12), Yine proksimal venlerdeki trombiislerin
de yaklasik yarisinda herhengi bir semptom gorulmedigi
icin bunlardan kaynaklanan PE’lerin onlenmesi de
guglik arzeder(14),

Tromboembolik olaylar acisindan bir bagka sorun ise
yuksek risk altindaki hastalar1 belirlemek mumkin
olmasma ragmen hangi hastalarin klinik agidan 6nemli
bir tromboembolik olay gelistireceginin dnceden tahmin
edilememesidir. Ayrica masif PE genellikle daha dnceden
bir uyar1 vermeksizin, aniden ortaya ¢ikar, bazen
restsitasyona dahi imkan vermez(15), Zaten hastanede
PE’den kaybedilen hastalarm %70-80’inde dlumden
once bu tan1 akla getirilmemektedir(!%). Bunlar tromboz

profilaksisinin dnemini ortaya koyan saptamalardir.

PROFILAKTIF YONTEMLER

Klinik olarak suphelenilmedigi icin PE’den dlen
hastalarin yaklasik %70’ine otopsiyle teshis konur
(16.17), Fatal PE gelistiren hastalarin ¢ogu da

semptomlar ortaya ciktiktan sonraki 30 dakika icinde



kaybedilir, bu ise trombolitik tedavi veya cerrahi girisim
uygulanmasini engeller. Mortaliteyi azaltmak amaciyla
etkin, yan etkileri az, ucuz ve kolay uygulanan tromboz
profilaksisi yontemlerinin kullanilmas: oldukg¢a
onemlidir(1®. DVT’ nin onlenmesi igin kullanilan

yontemler Tablo 2’de siralanmugtir.

Tablo I1: DVT’nin onlenmesi icin kullamlan yontemler

4 Erken (postoperatif ilk 24 saatte) ambulasyon
4 Farmakolojik yontemler:
*  Anfraksiyone heparin (AH)
*  Dusiik molekiul agirlikhi heparin (DMAH)
¢ Mekanik yontemler:
e  Gradual kompresyon ¢oraplari
¢ Intermitan pnomotik kompresyon
4 Kombine (farmakolojik ve mekanik) yontemler

Erken ambulasyon baldir kaslariin pompa etkisini
saglayarak kanin alt ekstremitelerde gollenmesini
engeller, bu yolla piht1 olusumunu azaltir.

Perioperatif DVT’yi dnlemek amactyla 1960°lardan
beri kullanilan AH antitrombin III’e baglanarak etkisini
gosterir, olusan kompleks F2a, F10a ve F9a’y1 inhibe
eder. Genellikle preoperatif 5000 IU sonrasi postoperatif
7 gun boyunca 2-3x5000 IU subkutan uygulanir. Bu
sekilde yapilan profilaksiyle jinekolojik kanser cerrahisi
yapilan hastalarda DVT riskinin %18,4’ten %8,7’ye
inmesi saglanmigtir(!?). Buna gore AH etkilidir, ayrica
ucuzdur. Ama bu tur bir uygulamayla hemorajik
komplikasyon riski belirgin olarak artar??). Yine heparin
kullaniminda %3-5 hastada trombositopeni geligir ve
ozellikle uzun surreli kullanimda osteoporoz riski vardir.
DMAH’ler kimyasal veya enzimatik depolimerizas-
yonla elde edilen AH fragmanlaridir. Molekul agirliklart
4000-6500 daltondur, intraventz veya subkutan yolda
yar1 omirleri 4 saattir. Yar1 omurleri ve biyoyarar-
lanimlar1 AH’den daha fazladir. Ayrica AH’e oranla
daha dngorulebilir bir antikoagulan cevaplari vardir,
koagiillasyon parametrelerini daha az etkilerler ve
kanama komplikasyonu insidans1 daha azdir?D. Bu
avantajlar1 nedeniyle perioperatif DVT nin 6nlenme-
sinde heparine alternatif olarak kullanilirlar. DMAH’ler
de antitrombin III’le birlesir, ama olusan kompleks
selektif olarak F10a’y1 inhibe eder. Perioperatif DVT
profilaksisinde DMAH’lerin en az AH kadar etkili
oldugu bulunmugtur, ama DMAH’lerin belki de en
onemli dezavantajlar1 nispeten ¢ok pahali olmalaridir.
Gradual kompresyon coraplar: alt ekstremitelerde
vendz gollenmeyi azaltarak etki yapar, bunlar bilekten

yukari dogru bir basing gradienti yaratarak venodz kan

Jinekolojide tromboz profilaksisi

akmmini artirir(22), Major jinekolojik cerrahi yapilan
hastalarda bu coraplarin kullanimi ile DVT riskinin
azaldig1 saptanmistir(23), Bu ¢oraplar nispeten ucuzdur,
ama heparin kadar etkili olmadiklar gibi uygun sekilde
kullanilmazlarsa turnike etkisi yaratarak DVT riskini
artirabilirler.

Intermitan pnomotik kompresyon coraplar: baldir
venlerinin pulsatil olarak bogalmasim saglayarak vendz
kan akimini artirir, ayrica prostasiklin duzeylerini
artirarak endojen fibrinolizi de artirir(24), Jinekolojik
kanser i¢in major cerrahi yapilan hastalarda operasyon
sirasinda ve postoperatif 5 giin pnomotik kompresyon
cihazlart kullanildiginda DVT oraninin %34;6’dan
%12,7’ye dustugii bulunmustur(2>). Bu uygulama AH
kadar etkilidir(26). Fakat bu yontem de nispeten
pahalidir, bir pompa ve her hasta icin ayr1 bir ¢orap
gerektirir.

Aspirinin tromboz profilaksisindeki rolu

Aspirin diger profilaktik yontemlerle karsilagtirildiginda
daha az etkilidir ve az da olsa major kanama riskinde
anlaml bir artisa neden olmaktadir. Ozellikle diger
antitrombotik ajanlarla kombine kullanim s6z konusu
oldugunda bu kanama riski belirgin olarak artmaktadir.
Bu nedenlerden oturii cerrahi hastalarda venodz
tromboembolik olaylarin engellenmesi amaciyla tek

bagina aspirin kullanim1 dnerilmemektedir(13).

Kullanilacak profilaktik yontemin belirlenmesi

Uygun tromboprofilaksi yonteminin saptanmasi i¢in
oncelikle hastanin risk grubu belirlenir, belirlenen risk
grubuna gore de en uygun yontem secilir. Profilaksi
yapilmayan cerrahi hastalar1 tromboemboli riskine

gore 4 gruba ayrilir(13.27):

* Duguk riskli grup:

% Mindr cerrahi uygulanan ve risk faktori olmayan
40 yagin altindaki hastalar

& DVT: baldirda %2, proksimalde %04 oraninda gorlir

& PE: klinik %0,2, fatal <%0,01 oraninda gorulur

% Erken mobilizasyon diginda spesifik profilaksi gerekmez

¢ Ortariskli grup:

&% Risk faktorli olan minor cerrahi hastalari; risk faktor
olmayan 40-60 yastaki cerrahi hastalari

% DVT: baldirda %10-20, proksimalde %2-4 oraninda
gorulur

& PE: klinik %1-2, fatal %0,1-0,4 oraninda gorulur

& 2/giin AH, <3400 U/gin DMAH, gradual kompresyon
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coraplari veya intermitan pnomotik kompresyon
onerilir

¢ Yiuksek riskli grup:

&% 60 yasin ustundeki cerrahi hastalari; 40-60 yasta
olup ilave risk faktorii olan cerrahi hastalar:

% DVT: baldirda %20-40, proksimalde %4-8 oraninda
gorulur

& PE: klinik %?2-4, fatal %0,4-1,0 oraninda gorulur

% 3/gun AH, >3400 U/guin DMAH veya intermitan
pnomotik kompresyon onerilir

¢ En yuksek riskli grup:

% Birden fazla risk faktori olan hastalarda cerrahi

% DVT: baldirda %40-80, proksimalde %10-20 oraninda
gorulur

& PE: klinik %4-10, fatal %0,2-5 oraninda gorulur

% >3400 U/gin DMAH, oral K vitamini antagonistleri
(INR 2-3 olacak gekilde) veya intermitan pnomotik
kompresyon/gradual kompresyon ¢oraplart + AH/
DMAH onerilir

Jinekolojik cerrahi hastalarinda American College of
Chest Physicians’in profilaksi onerileri ise su sekildedir
(13).

¢ Benign hastaliklar i¢in yapilan kisa sureli (<30
dakikalik) cerrahilerde bagka tromboz risk faktori
de yoksa erken mobilizasyon yeterlidir.

* Laparoskopik cerrahi yapilan ve vendz tromboz
risk faktorli olan hastalarda dusuk doz AH, DMAH,
intermitan pnomotik kompresyon veya gradual
kompresyon coraplarindan biri veya birden fazlasi
gerekir.

* Major jinekolojik cerrahi yapilacak tiim hastalarda
tromboprofilaksi onerilir.

¢ Benign hastaliklar icin major jinekolojik cerrahi
yapilacak hastalarda tromboz i¢in risk faktoril yoksa
2x5000 IU AH veya <3400 U/guin, tek doz DMAH
veya cerrahiden hemen once baglanip hasta mobilize
olmadig: surece devam edilen intermitan pnomotik
kompresyon onerilir.

¢ Kanser i¢in genig cerrahi yapilacak ve ilave risk
faktori olan hastalarda 3x5000 IU AH veya >3400
U/giin DMAH veya taburcu olana kadar intermitan
pnomotik kompresyon onerilir. Burada kombine
yaklagim olarak AH veya DMAH e ilaveten gradual
kompresyon coraplari veya intermitan pnomotik
kompresyon da kullanilabilir.

¢ Major jinekolojik cerrahi uygulanacak hastalarda

profilaksi hastaneden ¢ikana kadar surdirilmelidir.

Kanser cerrahisi yapilan hastalar, 60 yagin iizerinde
olanlar ve vendz tromboz dykiisii olanlarda dzellikle
yuksek risk vardir ve bunlarda taburculuk sonrasi

2-4 hafta profilaksinin devam ettirilmesi onerilir.

TROMBOZ PROFILAKSISININ SURESI

Major abdominal cerrahi uygulanan hastalarda ve
cerrahi yapilan kanser hastalarinda tromboprofilaksi
gerektigi konusunda fikir birligi olmasina ragmen
optimum tromboprofilaksi suiresi halen tartigmalidir.
Koagilasyon belirteclerine bakildiginda cerrahinin
indukledigi hiperkoagiilabl durumun birkag¢ hafta
boyunca devam ettigi goriilmugtir. Ornegin; major
abdominal cerrahi sonrasi fibrin D-dimer duizeylerinin
en az 14 gun, trombin-antitrombin komplekslerinin 28
giin boyunca yiiksek kaldig1 saptanmugtir28-29), Nitekim
yapilan bir caligmada major abdominal cerrahi
uygulanan ve hospitalizasyon siiresince tromboz
profilaksisi yapilan bir hasta grubu DVT olmadig:
saptanip taburcu edildikten sonra evde yapilan 4 haftahk
izlemde %25 oraninda DVT gelistigi saptanmigtir(30),
Etkin ve guivenli tromboprofilaksi sagladiklari iyi ortaya
konmug olan DMAH ler rutin klinik pratikte genellikle
postoperatif 1 hafta boyunca veya hasta tam mobilize
olana kadar kullanilir, ama 6zellikle DVT riski fazla
olan kanser hastalarinin uzun sureli (1 hafta yerine 4
hafta sireyle) DMAH’lerle yapilan profilaksiden fayda
gorebilecegi saptanmistirGD), Major abdominal cerrahi
uygulanacak hastalarda yapilan prospektif, randomize
bir calismada 1 haftalik standart profilaksiyle
karsilagtirildiginda dalteparinle yapilan 4 haftalik uzun
sureli profilakside venografi ile saptanan DVT
insidansinin %15,9’dan %5,6’ya dustugu gorulmustur
ve bu yaklasik %65°lik bir azalmaya kargilik
gelmektedir, ayrica uzun sureli profilaksiyle proksimal
DVT insidans1 %15,9’dan %0’a inmigtir(29),
Randomize, cift kor, plasebo kontrolli bir caligmada
ise enoksaparinle 4 haftalik profilaksi yapildiginda
major abdominal cerrahi yapilan kanser hastalarinda
DVT insidansinin %12’den %4,5’e dustugu
bulunmusgtur, bu da %60’1n uzerinde bir azalma
anlamina gelmektedir(®?), Bunlara gore kanser icin
major abdominal cerrahi uygulanan hastalarda 5000
IU dalteparin gonde bir kez verilirse kanama riskinde
artis olmaksizin DVT gelisme riski azalir. Buna ilaveten
1 haftalik tromboprofilaksiye oranla 1 aylik profilaksi



kanser i¢in major abdominal cerrahi yapilan hastalarda

gec¢ olusan DVT riskini azaltmak suretiyle hastanin

prognozunu iyilestirir.

SONUC

Vendz tromboembolik olaylar hastaneye yatan

hastalarda 6nemli morbidite ve mortalite nedenidir.

Jinekolojik operasyonlar sonrasinda gorillen dliumlerin

de 6nemli bir kismindan sorumludur. Bu nedenle

ozellikle fatal tromboembolik olaylarin azaltilmast igin

jinekolojik cerrahi Oncesinde tim hastalar tromboz

risk faktorleri acisindan degerlendirilmeli ve risk tagidig:

saptanan hastalarda mutlaka uygun bir yontemle ve

onerilen surelerde profilaksi yapilmalidir.
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