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endz tromboembolizm (VTE) kardiyovaskii-

ler hastaliklar arasinda miyokart enfarktiisii ve
inmeden sonra en sik goriilen hastaliktir. Venoz trom-
boemboli derin ven trombozu (DVT) ve pulmoner em-
boliyi (PE) kapsar ve klinik olarak belirti vermeden ge-
lisebilecegi gibi akut ve kronik siiregte Sliimciil olarak
da sonuglanabilir. 2000’11 yillarda sikligi 100000°de
100-200 olarak bildirilmektedir."?! Avrupa Kardiyo-
loji Dernegi 2008 yilinda ilk olarak akut PE igin tan
ve tedavi kilavuzu yaymmlamisti.® 2014 yilinda ise
yeni ¢alismalar 1s18inda bu kilavuzu giincellemistir.[*
Giincellenen kilavuzdaki en 6nemli degisiklikler risk
smiflamasindaki netlesme, risk kategorisine gore hasta
yonetimi ve tedavideki yenilikler ile ilgilidir.

Klinik pulmoner emboli olasiliginin
degerlendirilmesi

Tedavi kadar VTE’yi Onleyici yaklagimlar da son
derece 6nemlidir. Bu nedenle risk altindaki hasta gru-
bunun iyi bilinmesi gereklidir. Yatkinlik yaratan risk
faktorleri listesinin 2014 te giincellenen kilavuzda 6n-
ceden kabul edilen risk faktorlerine ek olarak son {i¢
ay icerisinde kalp yetersizligi veya atriyum fibrilasyo-
nu nedeniyle hastanede yatig ve miyokart enfarktiisii,
kalp ile ilgili risk faktorleri olarak listeye girmistir.
Ayrica, diyabetes mellitus, hipertansiyon, otoimmiin
hastaliklar, kan transfiizyonlari, eritropoezisi uyarict
ajanlar, in vitro fertilizasyon, enfeksiyonlar, enflama-
tuvar bagirsak hastaliginin da yatkinlik yaratan du-
rumlar listesine eklendigi gortilmektedir.

Bu kilavuz da oOnceki  gsaitmalar:
gibi, hastanin ilk bagvuru- z;
sundaki hemodinami duru- DV7 Derin ven trombozu
munu én plana glkarrnakta— KTEPH  Kronik tromboembolik
dirveilktedaviyaklasimmin =,
buna gore planlanmasi1 ge-  PESI
rektigini  vurgulamaktadir.
Sok tablosunda olan ya da
hipotansiyon ile gelen hastalar dogrudan ytiksek risk si-
nifina girmektedir. Ote yandan muhtemelen tanisal in-
celemelerin hassasiyetinin de artmig olmasindan dolay1
VTE’li hastalarda eskiye gore, dispne ve takipne gibi
en cok beklenen belirtilerin daha az siklikta goriildigii
dikkat ¢ekicidir. Dolayisiyla semptomsuz olup da tani
konulan hastalarin siklig1 artmaktadir. Bu nedenle risk
altindaki hasta grubunun iyi bilinmesi ve klinik olasi-
lik hesaplamalarinin yapilmasi gereklidir. Ancak klinik
olasilik hasaplamalar i¢in dnceden Onerilen skorlama
sistemleri klinik uygulamalar i¢in ¢ok kolay goriinmii-
yordu. Yeni kilavuzda bu skorlama sistemlerinin (Wells
kurali ve giincellenmis Cenevre skoru) uygulamasi
daha kolay, basitlestirilmis sekilleri 6nerilmektedir.’*
Buna gore hastalar diisiik, orta, yiiksek olasilikli ya da
olasilikla PE ve PE olasiliksiz olarak ii¢ ya da iki ka-
tegoriye ayrilmaktadir. Bu skorlama sistemleri kohort
caligmalarinda test edilmistir.[”8]
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Hipotansiyon veya sok tablosundaki hastalara
yaklasim bir 6nceki kilavuzdakinden farkli degildir.
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Bu durumda imkan varsa acil bilgisayarli tomografi
(BT) ile pulmoner anjiyografi yapilmasi onerilmek-
tedir. Eger pulmoner BT anjiyografi olanak dis1 ise
ekokardiyografi ile sag ventrikiil yiiklenmesinin arag-
tirtlmast onerilmektedir. BT yapilamadigi zaman eko-
kardiyografide sag ventrikiil yiiklenmesi saptanmis-
sa, bu bulgu, acil reperfiizyon tedavisine baglanmasi
icin yeterli goriilmektedir. Hipotansiyona ragmen sag
ventrikiiliin saglam olmas1 bagka nedenler aranmasini
gerektirir. Ayni sekilde BT anjiyografi sonucu da tani-
y1 teyit ettirip acil reperfiizyon tedavisine yol gosterir
ya da tanidan uzaklastirir. Hemodinami agisindan iyi
durumda olan hastalarda ise 6n degerlendirme skoru-
na gore plan yapilmalidir. PE olasilig1 diisiik ve orta
riskli hastalarda D-dimer testi yapilmasi, D-dimer
sonuglar1 pozitif bulunursa BT anjiyografi yapilma-
st Onerilmektedir. Oysa klinik degerlendirmede PE
olasilig1 yiiksek ya da yiiksek risk s6z konusu ise ya-
lanc1 pozitif sonuglar nedeniyle D-dimer testinin yeri
yoktur, dogrudan pulmoner BT anjiyografi ¢ekilmesi
onerilmektedir. Ayric D-dimer igin sabit sinir deger
yerine yasa gore uyarlanmig sinir degerlerin (50 yas
tizerinde; yas x 10 ug.L") kabul edilmesi 6nerilmek-
tedir ¢linkii D-dimer seviyelerinin yasla yiikseldigi
bilinmektedir.”? BT anjiyografide en az segmenter
seviyede PE goriilmesi anlaml kabul edilir (Smif I).
Sadece bir segmentte ya da subsegmenter seviyede
piht1 goriilmesi halinde ek inceleme yapmak ve kana-
ma riskine gore antikaogiilan tedaviyi bireysellestir-
mek gerekir. Pulmoner BT anjiyografi, yliksek riskli
ya da PE olasilig1 yiiksek olan bir hastada negatif ¢1-
karsa ek inceleme yapilmasi gerektigi eski kilavuzda
oldugu gibi vurgulanmaktadir. Oysa perfiizyon sintig-
rafisinin normal bulunmasi tiim risk kategorilerinde
tanidan uzaklagmak i¢in yeterli goriilmektedir (Sinif
I, kanit diizeyi A). Ote yandan ventilasyon perfiizyon
sintigrafisinin orta olasilikli olmasi ya da tanisal ol-
mamasi sadece diistik riskli hastalarda tanidan uzak-
lastirir ama orta ve yiiksek riskli (klinik PE olasilikl1)
hastalarda tani giicliiglinii asmak i¢in kompresyon
ultrasonografisi yapilmasi gerekir. Tanisal olmayan
ventilasyon perflizyon sintigrafisi ile kompresyon ult-
rasonografisi normal bulunan orta ve yiiksek klinik
olasilikli hastalar i¢in ek inceleme yapilmasi oneril-
mistir. On degerlendirmede klinik PE olasilig1 hangi
seviyede olursa olsun goriintiileme incelemelerinden
birinde objektif anlamli pozitif bulgu saptanmasi tani-
sal deger tagir. Pulmoner BT anjiyografide proksimal
segmentlerde piht1 goriilmesinin pozitif 6ngordiiriicii

degeri bozuk perfiizyon sintigrafisinden daha ytiksek-
tir (Siif I’e karsin Sinif Ila). Negatif pulmoner BT
anjiyografisinin dislama giicli ise normal perfiizyon
sintigrafisinden daha zayiftir (Siif Ila’ya karsin Sinif
I). Bu veriler yeni kilavuzda daha net kanitlarla ortaya
konmaktadir.

Her ne kadar geleneksel pulmoner anjiyografi
tanisal olarak uzun yillar altin standart olarak kabul
edildiyse de, tasidig1 risk karsisinda, girisimsel olma-
yan goriintiileme yontemleri ve risk skorlamalarmin
bir arada kullanilmasi ile elde edilen tanisal dogruluk
pulmoner anjiyografi ihtiyacini hemen hemen ortadan
kaldirmistir. Bu nedenle yeni kilavuzda taniyr teyit
etmek ya da dislamak i¢in pulmoner anjiyografi geri
plana diigmustiir (Sinif b, kanit diizeyi C). Manyetik
rezonans anjiyografisi ile ilgili heniiz yeterli veri bu-
lunmadigindan tanida kullanilmas1 6nerilmemektedir.

Prognozun degerlendirilmesi

Prognozun degerlendirilmesinde yeni kilavuzda
daha detayli ve acik bir yol haritas1 ¢izildigi goril-
mektedir. Bunun i¢in ilk basamakta klinik verilerin
degerlendirilmesi ikinci basamakta ise biyobelirtegler
ve sag ventrikiil yiiklenme bulgularinin degerlendiri-
lerek risk siniflamasi yapilmasi onerilmektedir.

Klinik belirtecler: Kotii prognozun en 6nemli be-
lirleyicisi olarak sok, hipotansyion 6nceden beri bilin-
mektedir. Ancak daha yeni kayit ¢caligmalarindan elde
edilen veriler dogrultusunda pulmoner emboli ciddi-
yet indeksi gelistirilmis ve gecerliligi arastirilmistir.
Yeni kilavuz Pulmonary Embolism Severity Index
(PESI) veya basitlestirilmis PESI skorlamasinin kul-
lanilmasini énermektedir'®!"! Bu skorlama sistemin-
de yas, erkek cinsiyet, kanser, kronik kalp ve akciger
hastaligi, tasikardi, kan basinci, solunum sayisi, vii-
cut 1s1s1, mental durum ve arter oksijen satlirasyonu
risk faktorleri olarak yer almaktadir. PESI I-II veya
basitlestirilmis PESI 0 ise 30 giinliik mortalite riski de
<%1’dir. PESI 6zellikle diisiik riskli hastalar1 giivenli
bir sekilde belirlemektedir. Basitlestirilmis PESI >1
olanlarda biyobelirtegler ve goriintiileme ile sag vent-
rikiil yiiklenme bulgularinin degerlendirilerek daha
detayl risk derecelendirmesi yapilmasi onerilmekte-
dir.

Ekokardiyografi ve BT: Eskiden beri bilindigi
gibi sag ventrikiil yiiklenmesi ve islevinin bozulmasi
ekokardiyografi ile ya da sag ventrikiil geniglemesi to-
mografi ile saptanabilir ve mortalite riskini ongdrdii-
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rlir. Bu konuda yeni ¢alismalardan elde edilen bilgiler
de onceki kilavuz bilgilerini destekler niteliktedir.!'!

Biyobelirtecler: Eskiden oldugu gibi prognostik
deger tasiyan biyobelirtegler olarak BNP, NT-proBNP,
D-dimer, troponin-I ve T ile kalp tipi yag asit bagla-
yic1 protein (H-FABP) 6n plana ¢ikmaktadir. Ancak
bunlarin hemodinami bakimindan iyi durumda olan
hastalarda pozitif 6ngordiiriicli degerlerinden ¢ok ne-
gatif ongordiiriicii degerlerinin yiiksek oldugu bu ne-
denle erken taburcu edilme konusunda karar vermek
icin daha ¢ok ige yarayacagi akilda tutulmalidir. Diger
biyobelirteclerin ise rutin kullanim i¢in benimsenebil-
mesi i¢in daha fazla klinik veriye ihtiyag¢ vardir.

Basitlestirilmis PESI >1 olan ve bunun yaninda
hem pozitif biyobelirtegleri hem de sag ventrikiil yiik-
lenmesi olan hastalar orta-yliksek risk grubunda kabul
edilir ve bu hastalarin hemodinami ydniinden yakin
takibi gereklidir, ¢linkii kurtarict reperfiizyon teda-
visine ihtiyaglari olabilir. PESI’dan bagimsiz olarak,
biyobelirtecler ya da sag ventrikiil yliklenme bulgu-
larindan biri bile olumsuz ise bu hastalar orta-diisiik
risk kategorisinde yer alir ve hastanede takip edilmesi
onerilir. Basitlestirilmis PESI 0 ya da PESI I-II olan
ve biyobelirtecleri negatif, sag ventrikiil iglevleri nor-
mal olan hastalarin (%13-51), yeni veriler 15181nda,
evden takip edilebilecegi belirtilmektedir.['3]

Tedavi

Tedavi konusunda yeni kilavuz akut dénemde (ilk
5-10 giin), eskisinde oldugu gibi, subkutan diisiik mo-
lekiil agrilikli heparin, subkutan fondaparinuks veya
intravenoz fraksiyone olmayan heparin 6nermektedir.
Kullanilabilecek diisitk molekiil agirlikli heparinler
arasinda yeni olarak nadroparin yer almaktadir, ayrica
dalteparin de sadece kanser hastalar1 i¢in degil PE’li
tiim olgular i¢in Oneriler arasina girmistir. Onceden
beri kabul goren diger diisiikk molekiil agirlikli hepa-
rinler, enoksaparin ve tinzaparin de halen tedavide ge-
cerliligini korumaktadir.

Klinik olarak PE olasilig1 orta ya da yiiksek ise
tanisal iglemler devam ederken vakit kaybetmeden
parenteral yolla tedaviye baglanmalidir ve hastaya ait
6zel bir durum s6z konusu degilse (tekrarlayan DVT,
altta yatan devam eden tetikleyici faktdr vb) tedavi
en az li¢ ay siirmelidir. Akut olarak baslanan tedaviye
warfarin ile devam edilebilir. Ancak PE konusunda en
onemli yeniliklerden birisi tedavi konusunda olmus
ve yeni oral antikoagiilan ilaclar (dabigatran, rivarok-

saban, apiksaban) DVT ve PE tedavisinde kullanima
girmistir. Bir diger ajan olan edoksaban ise onay i¢in
incelenme siirecindedir.'"*? Yeni oral antikoagiilan
ajanlar etkinlik bakimindan en az warfarin kadar et-
kili olup major kanamalar agisindan warfarinden daha
giivenli gibi goriinmektedir. Orta-yiiksek riskli hasta-
larin yakin takip edilmesi ve hemodinami yoniinden
olumsuz gelismeler saptanirsa kurtarict trombolitik
tedavi (Sinif Ila, kanit diizeyi B) uygulanmasi &ne-
rilmektedir. Buna alternatif olarak kanama riski yiik-
sek ise cerrahi embolektomi (Smif IIb, kanit diizeyi
C) veya perkiitan trombiis uzaklastirma girisimlerinin
(Sinif IIb, kanit diizeyi B) hasta bazinda giindeme ge-
lebilecegi belirtilmistir.

Hemodinami yoniinden stabil olmayan hastalarda
ise acil pulmoner reperfiizyon tedavisi gerekir ki bu
durumda trombolitik ajanlar (streptokinaz, urokinaz
ve rekombinan doku plazminojen aktivatorii, rTPA)
kullanilmalidir. Trombolitik tedavi konusundaki 6ne-
riler bir 6nceki kilavuzdakinden farkli degildir. Yine
bu gruba giren hastalara yonelik diisiik molekiil agir-
likl1 heparinler ve fondaparinuks i¢in kanit olmadigin-
dan, fraksiyone olmayan heparin tercih edilmelidir.
Sag kalpte hareketli trombiisii olanlar i¢in trombolitik
tedavi uygulanmasi konusu halen tartismalidir ¢iinkii
mortalite riski yiliksektir. Boyle hastalar cerrahi embo-
lektomi icin degerlendirilmelidir. Ayrica trombolitik
tedavi bagarisiz olursa ya da kontrendike ise cerrahi
embolektomi diisliniilmelidir. Bu son gruba giren has-
talar i¢in son yillarda gelistirilen teknikler sayesinde
perkiitan yolla trombiisiin uzaklagtirilmas: yeni kila-
vuzda smif Ila, kanit diizeyi C olarak yer almigtir.?"->
Ote yandan bir dnceki kilavuzda deneysel veriler 1s1-
ginda olumlu etki edebilecek ilaglar olarak adi gegen
inhale edilebilen prostasiklin, fosfodiesteraz-5 inhi-
bitorleri ve endotelin reseptdr antagonistleri gibi pul-
moner arteriyel hipertansyiona yonelik ajanlarmn yeni
kilavuzda onerilerden kalktig1 dikkati ¢cekmektedir.

Uzun siireli tedavi almasi gereken ve antikoagiilan
tedavi almasinda sakinca bulunan hastalar igin 6nce-
den oldugu gibi inferiyor vena kava filtreleri oneril-
mektedir. Yeni kilavuzda inferiyor vena kava filtre uy-
gulama endikasyonlarinin degismedigi ancak sinif IIb
oOneri diizeyinden sinif I1a 6neri diizeyine (kani diizeyi
C) yiikseldigi goriilmektedir.

Tedavi suresi

Tedavi stiresi dnceden oldugu gibi en az ii¢ ay ola-
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rak Onerilmektedir. Ancak yeni kilavuz altta yatan be-
lirli bir neden yokken gelisen ilk PE atagindan sonra
kanama riski diigiik olan hastalarda daha uzun siireli
antikoagtilan tedavinin de diisliniilebilecegini bir 6n-
ceki kilavuzdan daha yiiksek oneri sinifinda (Sinif Ila,
kanit diizeyi b) 6nermektedir. Yine uzun siireli tedavi-
de yeni oral antikoagiilanlarin etkin ve giivenli oldugu
vurgulanmaktadir. Oral antikoagiilan kullanamayan
hastalarda ise aspirin tedavisinin sinif IIb, kanit diize-
yi B ile verilebilecegi yeni kilavuzda belirtilmektedir.
Tedavi siiresi ile ilgili 6neriler bir énceki kilavuzda-
kinden farkli degildir.

Kronik tromboembolik pulmoner
hipertansiyon

Yeni kilavuzda kronik tromboembolik pulmoner
hipertansiyona (KTEPH) daha genis yer verilmistir.
Baz1 caligmalarda KTEPH’li hastalarin %80’inde
DVT oykiisti belirtilmisse de,” PE geciren hasta-
larin KTEPH yoniinden rutin olarak taranmasi one-
rilmemektedir. Ciinkii, KTEPH tekrarlayan vendz
trombozlar ve bakiye pulmoner trombiisler nedeniyle
olabilecegi gibi pulmoner vaskiiler yeniden sekillen-
meyi tetikleyen pek cok baska faktor ile de gelise-
bilmektedir. Ancak PE atagindan sonra nefes darligi
devam eden hastalarin KTEPH y6niinden arastirilma-
st Onerilmektedir. KTEPH tanisinda ekokardiyografi
taramasinin ardindan yapilmasi 6nerilen ilk inceleme
ventilasyon perfiizyon sintigrafisidir. Pulmoner BT
anjiyografinin ise KTEPHyi dislamada yetersiz ol-
dugu vurgulanmistir. KTEPH igin en gegerli tedavi
pulmoner damar direnci ve yas sinirlamasi olmaksi-
zin pulmoner endarterektomi olarak belirtilmektedir.
Cerrahiye uygun olmayan hastalar ya da cerrahiden
sonra bakiye pulmoner hipertansiyonu kalan hastalar
icin farmakolojik ajanlardan riosiguatin 6n plana ¢ik-
tig1 gorilmektedir (Simif I, kanit diizeyi B).** Diger
pulmoner arteriyel hipertansiyona 6zgii ajanlarin kul-
lanilmasi ise sinif IIb 6neri seviyesinde bildirilmistir.
Ayrica cerrahi embolektomiye uygun olmayan ya da
cerrahiden sonra bakiye pulmoner hipertansiyonu ka-
lan hastalar i¢in pulmoner balon anjiyoplasti se¢ilmis
hastalarda yeni bir segenek olarak giindeme gelmistir.
123261 Cok disiplinli yaklagimin 6nemi vurgulanmistir.

Ozel durumlar

Yeni kilavuzda gebelikte gelisen PE ile ilgili 6neri-
lerde dnemli bir degisiklik yoktur. Tanisal amagh tek
basina perfiizyon sintigrafisi ya da akciger hastaligi

olanlarda pulmoner BT anjiyografi Onerilmektedir.
Fetiisiin bu incelemelerden alacagi radyasyonun ka-
bul edilebilir diizeyde oldugu belirtilmektedir. Ancak
yine de tanidan uzaklasmak ve radyasyona maruz
kalma siiresini azaltmak amaciyla D-dimer ve komp-
resyon ultrasonografisi kullanilmasi Onerilmektedir.
Hemodinami yo6niinden stabil olan gebelerde PE te-
davisinde diistik molekiil agrilikli heparinlerin kulla-
nilmast Smif I diizeyinde 6nerilmistir. Toplam tedavi
siiresi de altta yatan bagka bir hastalik yoksa en az ti¢
ay olmalidir.

Kanserli hastalarda ven6z tromboemboli riski ge-
rek hastalik silirecinin bir pargasi olarak, gerekse kul-
lanilan kemoterapi ajanlariin yan etkisinden ve mer-
kezi kateterlerden dolay1 ¢ok yiiksektir. Yine de tani
konulmadan rutin profilaksi, multipl miyelomada kul-
lanilan thalidomid veya lenolidomid i¢eren rejimlerin
uygulanmasi diginda dnerilmemektedir. PE tanis1 ko-
nan hastalarda ise tedaviye en az ii¢-alt1 ay ya da kan-
ser iyilesene dek devam edilmesi ve diisiik molekiil
agirlikli heparinlerin tercih edilmesi Onerilmektedir.
Ote yandan bu hastalarda kanama riski de arttigindan
antikoagtilan verilememesi durumunda vena kava filt-
relerinin digiiniilebilecegi belirtilmistir.

Trombiis kaynakli olmayan emboliler ise nadir go-
rillmektedir, tanis1 daha zordur, bireysel olarak karar-
lar alinmasini gerektirir, genel Oneriler bulunmamak-
tadur.

Sonug olarak, PE ve venoz tromboembolizmin kli-
nik siklig1 ve 6nemine yonelik farkindalik her gecen
yil artmaktadir. Bununla beraber tedaviyi yonlendirici
klinik risk degerlendirme algoritmalar1 gittikge daha
net ve kolay uygulanabilir bir hale gelirken tedavi im-
kanlar1 da artmaktadir.

Yazar ya da yaz ile ilgili bildirilen herhangi bir ilgi
cakismasi (conflict of interest) yoktur.
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