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Ozet

Bu caligmada, Atatirk Universitesi Tip Fakiiltesi
Kalp-Damar Cerrahisi Klinigi’nin yaklasimini aktarmak
amaciyla, 3.3.95 ile 1.3.99 tarihleri arasinda, derin ven
trombozu tanis1 ile tedavi goren hastalara uygulanan
heparinizasyon, fibrinolitik tedavi, trombektomi ve pulmoner
embolektomi yontemlerinin sifa ve komplikasyon oranlari
retrospektif olarak incelendi.

Tedavide 155 hastada (%44) diisiik molekiil agirlikli heparin,
173 hastada (%50) standart heparin, 14 hastada (%4)
fibrinolitik ajanlar kullanildi. 4 hastada pulmoner
embolektomi (%1), 3 hastada (%1) ise ileofemoral
trombektomi girigsimi uygulandi. 7 vakada ise proflaktik amach
vena kava filtresi uygulandi.

Elde edilen sonuglar ile son zamanlarda kullanima giren diisiik
molekiil agirlikli heparinlerin uygulama kolayligi, etkinligi ve
kanama riskinin azlig1 dolayisiyla standart heparinin yerini
almaya bagladigi, erken olgularda fibrinolitik tedavinin yiiz
giildiiriici oldugu, uygun vakalarda
trombektominin halen uygulanabilecegi kanaatine varildi.

Anahtar kelimeler: Derin venoz tromboz, diisiik molekiil
agirlikli heparinler, pulmoner embolizm

Summary

The ratios of complications and recovery of heparinization
applied to the patients diagnosed with deep venous
thrombosis, fibrinolytic therapy, trombectomy and pulmoner
embolectomy were examined retrospectively by the purpose of
presenting the approach of the clinic of cardiovascular surgery
of Atatiirk University.

In treatment, low-molecule weighted heparin was used in 155
patients (44%), standart heparin was used in 173 patients
(50%), fibrinolytic agents were used in 14 patients (4%).
Pulmonary embolectomy was applied to 4 patients (1%) and
ileofemoral trombectomy to 3 patients (1%).

With the results obtained, we concluded that, due to
effectiveness and lower bleeding risk and application facility
of low molecular weighted heparin, it began to replace standart
heparins, and fibrinolytic therapy could be used in early cases
because of succesful results, and that thrombectomy could still
be applied in suitable cases.

Keywords: Deep venous thrombosis, low molecular weighted
heparin, pulmoner embolism
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Giris

Yatmak zorunda olan her hastada derin ventz tromboz (DVT)
ve pulmoner emboli (PE) riski fazladir. Uygun tedavi ve
proflaksi ile bu riskin azaltilabildigi gosterilmistir [1-2].
Tedavinin amaglar1 ise semptomlari gidermek, hastanin normal
aktivitesini saglamak, niiksleri onlemek, tedavi siiresi ve
maliyetlerini sinirlamaktir. Hasta icin en uygun tedavinin ne
olmas1 gerektigi diisiincesinden hareket ederek bu caligmada
DVT tanust ile tedavi goren hastalara uygulanan degisik tedavi
yontemleri ve yaklagimlarimizi inceledik.

Materyal ve Metod

Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Kalp-Damar Cerrahisi Klin-
igi’nde 3.3.95 ile 1.3.99 tarihleri arasinda DVT tanist ile tedavi
goren hastalarin dosyalar retrospektif olarak incelendi. Calis-
maya akut semptomatik ve proksimal ven trombozu olan hasta-
lar dahil edildi.

Tanilar1 anamnez, fizik muayene ve ultrasonografi ile konan,
yas ortalamast 45 (18-80) olan 349 hastanin %60’1 erkek,
%401 kadn idi. %8 vakada niikks DVT mevcut idi.

Tedavide 155 hastada (%44) diisiik molekiil agirlikli heparin
(DMAH), giinde iki kez subkutan yolla nadroparin Ca
(FraxiparineR - Sanofi) seklinde uygulandi. Doz ayarlamasi
hastanin kilosuna gore yapildi. Laboratuvar monitérizasyonu
yapilmadi. Standart heparin (SH) tedavisi ise 173 hastada
(%50) intravenoz (IV) yolla 6 x 5000 IU olacak sekilde
uygulandi. Doz normal pihtilagsma zamani degerinin 1.5-2 kati
olacak sekilde ayarlandu.

DMAH ve SH tedavisi en az 10 giin siireyle uygulandi. Daha
sonra oral antikoagulan tedavi biitiin hastalarda warfarin
sodium (CoumadinR — Eczacibag) ile yapildi. Warfarin sodi-
um dozu international normalized ratio (INR) degeri 2-3
arasinda olacak sekilde ayarlandi.

14 hastada (%4) fibrinolitik tedaviye 1-10 giin (ortalama 3.6
giin) icerisinde basglandi. Tedavide 11 hastaya rekombinant
doku plazminojen aktivatorii (rt-PA; ActyliseR-Boehinger),
3 hastada ise streptokinaz (SK; KabikinaseR-Pharmacia)
sistemik yoldan kullanildi. Rt-PA basglangicta 10 mg boliis,
daha sonra 40 mg/1 saat ve 50 mg/2 saat dozunda IV kontinii,
toplam 100 mg seklinde uygulandi.

Streptokinaz IV yolla 250000 IU serum fizyolojik iginde 30
dakikada, daha sonra 3 giin siireyle saatte 100000 IU olarak
uygulandi. Fibrinolitik tedavinin bitiminden sonra sira ile
heparin tedavisine 5-7 giin, oral antikoagulan tedaviye ise 3-6
ay siire ile devam edildi. Masif pulmoner emboli tanis1 konan
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4 hastaya acil sartlarda pulmoner embolektomi uygulandi.

ik 5 giin icerisinde miiracaat eden 2 vakaya heparinizasyonu
takiben ileofemoral trombektomi uygulandi. 1 vakada ise 6.
giinde fibrinolitik tedavi, basarisiz olunca 10. giinde
ileofemoral trombektomi denendi (Grafik 1).

Multiple pulmoner emboli seyri gosteren 7 vakaya ise Atatiirk
Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Klinigi’nde skopi altin-
da perkiitan yolla vena kava filtresi uygulandu.

Hastn expm

MEEEEEEEN,

Grafik 1: DVT tedavisinde kullanilan yontemler ve oranlari

Bulgular

90 giinliik takip sonunda rekiirren venz tromboembolizm, SH
alan 15 (%9), DMAH alan 7 (%4) hastada goriildii. Tedavinin
ilk 10 giinii igerisinde SH alan 3, DMAH alan 2 hastada
rekiirren tromboz gelisti. SH alan 1 hasta PE ile kaybedildi. flk
10. giin sonunda yapilan renkli doppler eko incelemesinde
Arneson skorlamasina gére DMAH grubunda 6nemli lizis
(skorlamada %35’den ¢ok azalma) %44, orta dereceli lizis
(skorlamada %35’den az azalma) %34, progresyon veya ayni
boyutta kalma %22 oraminda iken, SH grubunda 6nemli lizis
%722, orta dereceli lizis %40, progresyon veya ayni boyutta
kalma %38 oraninda goriildii. 10 giinliik tedavi sonunda
semptomlar DMAH grubunda 138 (%90) hastada, SH
grubunda ise 150 (%87) hastada diizelmistir (Tablo1).

Fibrinolitik tedavi uygulanan 14 hastanin 12’ sinde (%86)

10. Giin Onemli
Lizis

Rekiirren venoz
tromboembolizm

10. Giinde
Semptomatik
Diizelme

Orta Dereceli
Lizis

Pulmoner
Emboli

Progresyon
veya Ayni
Boyutta Kalma

DMAH 7 (%4) %34 %22 138 (%90)

P40 %38

SH 15 (%9) 1 150 (%87)

Tablo 1: Heparin tedavisi goren hastalarda tedavi sonrasi elde

DMAH= Diigiik molekiil agirlikli heparin; SH= standart heparin

klinik ve renkli doppler goriintiileme bulgularina gore basari
sagland1. 10. giin ve 7. giinlerde tedaviye alinan 2 hastada ise
basar1 saglanamadi. Streptokinaz uygulanan 1 hastada lokal
kanama oldu.

Masif PE tanisi konan 3 vaka acil sartlarda operasyona alinarak
pulmoner embolektomi uygulandi. Bunlardan ikisi
kardiyopulmoner yetmezlige bagl kaybedilirken, diger 1 vaka
ise sifa ile taburcu edildi. 1 vakada ise acgik kalp cerrahisi
sirasinda tespit edilen ana pulmoner arterdeki tromboz
arteriyotomi ve fogarty kateteri kullanilarak temizlendi.
Heparin tedavisine cevap vermeyen 2 hastaya 3. ve 5. giinlerde
ileofemoral venoz trombektomi yapildi. Bu hastalarda islem
basarili olurken, 6. giinde fibrinolitik tedavi uygulanan ancak
tedavinin  basarisiz oldugu hastaya 10. giinde ileofemoral
venoz trombektomi denendi. Ancak venin i¢i tamamen
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organize trombiis ile dolu oldugu i¢in islem gerceklestirileme-
di. Multiple PE hikayesi olan ve vena kava inferior (VCI)’de
veya ileofemoral bolgede trombiis tespit edilen 7 hastaya ise
skopi altinda perkiitan yolla vena kava filtresi uygulandi. Bu
h a S t a 1 a r 1 n
2 aylik takibinde PE hikayesine rastlanmadi (Tablo 2).

n Basar1 Komplikasyon Mortalite
Fibrinolitik Tedavi 14 % 86 1 hastada lokal kanama
Pulmoner Embolektomi 4 % 33 - 3
Ileofemoral Trombektomi 3 % 66 1 hastada basar1 saglanamadi
VCI Filtre Uygulamasi 7 % 100

Tablo 2: DVT tedavisinde uygulanan diger yontemler ve

sonuglart

Tartisma

DVT etkin bir sekilde tedavi edilmez ise erken donemde
pulmoner embolizme, vendz tromboza, sekonder arteriyel
titkanmaya, ge¢ donemde ise posttromboflebitik sendroma yol
acabilmektedir [3]. Bu hastalikta tedavinin amaci semptomlari
gidermek, hastay1 eski aktivitesine kavusturmak ve rekiirrens-
leri 6nlemektir. Bunlar1 yaparken zaman ve maliyet yoniinden
en avantajli tedavinin se¢imi de 6nem tagimaktadir. Tedavinin
erken ve etkin bir sekilde uygulanmasi venoz kapaklardaki
hasar1 ve PE riskini azaltmaktadir [4].

Venoz tromboemboli tedavisinin en Onemli komponenti
heparindir. Heparinin 1940’l1 yillardan beri kullanima
girmesinden sonra son on yilda DMAH’ler proflaksi amagh
olarak kullanilmaya baglanmistir. SH ucuz ve etkilidir,
protamin siilfat ile kolayca notralize edilir, ancak kanama,
trombosit kiimelenmesi ve trombositopeni gibi istenmeyen
etkileri de vardir. DMAH’lerin antitrombotik etkileri
(anti-faktor Xa), antikoagulan etkilerinden (anti-faktor Ila,
APTT, TT) daha gigliidir. Bu nedenle kanama
komplikasyonuna daha az oranda sebep olurlar [5,6].

166 hasta tizerinde yapilan bir ¢alismada, flebografik tetkik ile
Arneson skorlamasina gore DMAH tedavisi sonucunda %43
belirgin lizis, %27 orta dereceli lizis varken, %30 vakada
tedaviye cevap alinamamustir. SH grubunda ise sonuglar sira ile
%30, %32, %38 dir. Renkli doppler eko tetkikine adapte edilen
Arneson skorlamasi ile yapilan bizim calismamizda ise
DMAH i¢in bu oranlar sira ile %44, %34, %22 olarak bulun-
mus olup, SH grubunda ise sonuglar %22, %40, %38 olarak
gerceklesmistir.

DMAH’lerin SH’e gore daha pahali ilaglar olmalarina ragmen,
tibbi personele ihtiyag gostermemeleri, laboratuvar
monitdrizasyonuna gerek olmamasi, hastanede yatig siiresinin
daha kisa olmasi nedeniyle uygun sartlarda tedavi maliyetini
diistiriicti yonde etkileri vardir [7]. Ayrica DMAH’ler evde
laboratuar monitorizastonuna gerek olmadan uygulanma
imkanina da sahiptirler.

Fibrinolitik tedavi ile 6zellikle ileofemoral ven trombozunun
hizli ve tam temizlenmesi sonucu kisa ve uzun dénemde vendz
fonksiyonlarin daha iyi korundugu ve reflii olusmadigi
bildirilmektedir  [1,8]. Bu yiizden caligmamizda
kontrendikasyonun olmadigi ve fibrinolitik ilacin temin
edilebildigi vakalarda fibrinolitik tedavi uygulamasini tercih
ettik. Fibrinolitik tedavi uygulanan 9 hastada VCI veya
ileofemoral ven trombozu, 5 hastada flegmacia cerulea dolens
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gibi ciddi tromboz tablosu mevcut idi. 6. giinde fibrinolitik
tedavi uygulanan 1 hasta diginda diger hastalarda semptomatik
diizelme goriilmiis ve renkli doppler eko incelenmesi ile basari
saglandig1 gozlenmistir. Akut derin ven trombozlarinda
fibrinolitik tedavinin basarisinda siire onem tagimaktadir.
Tedavide bagari 5-7. giin uygulanmigsa %60-75 olurken,
7-21. giin i¢inde bu oran %0-33’e kadar diismektedir [9].
Fibrinolitik tedavi sirasinda basta kanama olmak {iizere cesitli
allerjik olaylar, hafif ates, pulmoner emboli-6dem ve distal
emboli gibi komplikasyonlara rastlanabilir. Bizim streptokinaz
uyguladigimiz yalmz bir hastada lokal kanama goriilmiistiir.
Boysen ve arkadaslarinin [10], rt-PA alan 19 hastasinin
10’unda (%53) hemorajik komplikasyonlar rapor etmislerdir.
Diisiik dozda kullanilan rt-PA’nin dolasimdaki plazminojene
oranla fibrin diizeyindeki plazminojene affinitesi daha fazla
oldugu icin, tedavide sistemik fibrinolizis olusturmakta ve
daha az
kanamaya yol agmaktadir. Ancak yiiksek dozlarda ve devaml
infiizyon seklinde kullanilan rt-PA, dolagimdaki plazminojene
kars1 olan diisiik affinitesinin kaybolmasi sonucu streptokinaz
gibi sistemik fibrinolizise neden olabilmektedir.

Pulmoner arterin anatomik olarak %50 veya daha fazla
tikandig1 durumlarin major pulmoner emboli, kardiyak arrest
veya ciddi arteriyel hipotansiyonlu durumlarin ise masif
PE olarak adlandirilmasi onerilmektedir [11]. Masif PE’de
semptomlarin baslamasindan 6liime kadar uzanan siire ¢ok
kisadir. Hastalarin %50’sinin 30 dk, %70’inin 60 dk,
%85’nin ise 6 saat icinde kaybedildigi bildirilmektedir [11].
Degisik raporlarda ekstrakorporeal dolasim (EKD) kul-
lanilarak yapilan pulmoner embolektomilerde mortalite oran-
lart %11-60 arasinda degismektedir [11,12]. Gecikmis ve duru-
mu agir olan vakalarda mortalite %90’lara kadar yiikse-
lebilmektedir.

Masif PE’nin tedavisinde bazi yazarlar cerrahinin asla endike
olmadigim1 savunurken, bazilart ise cerrahi girisimin
hemodinamik bozukluk olmadan dahi yapilabilecegini iddia
etmektedir [13,14]. Meyer ve arkadaslari ise kontrendikasyonu
yoksa Masif PE’de once trombolitik tedaviyi denemeyi eger
kontrendikasyonu var ise medikal tedavi i¢in zamanin
olmadig1 veya yogun medikal tedaviye ragmen durumunda
diizelme olmayan hastalara cerrahi girisimi Onermektedir.
Diizeltilemeyen sokla birlikte Masif PE’li kritik hastalar ile
akut veya kronik pulmoner emboliye bagli pulmoner
hipertansiyonlu hastalarda giderilemeyen dispnenin tedavisi
icin cerrahi endikasyon konulmasi ¢ogu cerrahlar tarafindan
kabul gormektedir [15]. Klinigimizde gerceklestirilen 4
pulmoner embolektomi vakasindan ilkinde medikal tedaviye
ragmen PO: 45 mmHg olup ekstrakorporeal membran
oksijenasyon ile takip edilirken hastanin arteriyel tansiyonu
20-30 mmHg olunca acil sartlarda pulmoner embolektomi
gerceklestirilmistir. Bu hasta postoperatif 16. saatte
kaybedilmistir. 2. hasta ise acil sartlarda pulmoner
angiografiye alinmig ve sol ana pulmoner arter ve sag pul-
moner alt lob arterinin tikali oldugu tespit edilmistir. Hipotan-
siyonda oldugu i¢in acil sartlarda operasyona alinmis ve 8.
giinde sifa ile
taburcu edilmistir. 3. hastada ise akciger sintigrafisi ile multipl
alanlarda pulmoner emboli bulgusu tespit edilmistir. Hasta
hipotansiyonda iken acil sartlarda operasyona alinmustir.
Pulmoner embolektomi sonrasinda EKD, intraaortik balon
pompast ve tim medikal destege ragmen kaybedilmistir.
Bahsedilen 3 hastaya da EKD altinda miidahale edilmistir.
Mortalitemiz %66 dir.

PE’yi 6nlemek, tan1 koymak ve tedavi etmekten daha kolay ve
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ucuzdur. Bu nedenle risk altinda olan hastalarda proflaktik
onlemler alinmalidir. Antikoagiilan tedavinin kontrendike veya
basarisiz oldugu, ayrica yiiksek riskli hastalarda vena cava
inferior blokaji amaciyla hastanemiz kardiyoloji klinigince 7
hastaya vena cava filtresi uygulanmistir. Hastalarin 6 aylik
takiplerinde pulmoner emboli veya filtreye ait komplikasyona
rastlanmamustir. Filtrelerin PE’yi %90 onledigi, ancak %25
oraninda bacak sisligine neden oldugu bildirilmektedir [1].
Sonug olarak, literatiir ve Kkisisel tecriibelerimiz DVT
tedavisinde heparinin ucuz, belki emniyetli oldugunu
gostermektedir. Ancak fibrinolitik ajanlar Masif PE igin
heparinden daha faydalidir. Pulmoner embolili hastalarda
operasyona gidecek olanlarin oranimni %5’in altina indire-
bilmek i¢in medikal tedavi hizli ve yeterli bir sekilde uygulan-
malidir [4]. Venoz trombektomi ve fibrinolitik tedavide basari
tedavinin zamanlamasi ile yakindan iligkilidir. Risk altindaki
hastalarda PE’yi onlemek icin vena cava filtreleri giivenle
kullanilabilmektedir.
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