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Cocukluk cadinda derin ven trombozu: iki olgu sunumu

Deep venous thrombosis in childhood: a report of two cases
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Derin vendz sistem trombozlari ¢ocukluk ¢aginda ¢cok na-
dir goriiliir; genelde altta yatan bir risk faktorii bulunur ve
en sik neden venoz kateterdir. Klinigimize bagvuran iki ¢o-
cuk olguda derin ven trombiisii (DVT) tespit edildi. Iki has-
ta da diisiik molekdil agirlikli heparin uygulanarak basari ile
tedavi edildi. Olgularda altta yatan herhangi bir risk fakto-
rii tespit edilemedi. Bu yaslarda karsilasilan DVT olgula-
rinda 6zellikle genetik risk faktorleri ve maligniteler aragti-
rilmalidir. Akut donemde ve uzun siireli tedavide diistik
molekiil agirlikli heparinler giivenli ve pratik olmast agisin-
dan tercih edilmelidir.

Anahtar sozciikler: Cocuk; heparin/terapotik kullanim; trombofle-
bit/tedavi.

Erigkin donemde sik goriilmesine karsin, ¢cocukluk
caginda derin venodz sisteme ait trombojenik olaylara
daha az siklikta rastlanmaktadir. Trombin sentez kapa-
sitesinin diisiik olusu, 2-makroglobulin kapasitesinin
artmas1 nedeniyle goriilen trombin inhibisyonu ve da-
mar duvarmin erigkinlere oranla daha antitrombojenik
olmasi nedeniyle, tromboembolik olaylara ¢ocuklarda
daha az rastlanmaktadir."*

Epidemiyoloji. Tromboembolik olaylarin c¢ocukluk
doneminde ortalama goriilme insidanst  0.07-
0.14/10000°dir. Bu oran hastaneye kabul edilen ¢ocuklar
arasinda yaklagik 5.3/10000 iken, neonatal yogun bakim-
larda 24/10000 olarak tespit edilmistir. Cocukluk ¢caginda
en sik tromboembolik olaylarla karsilasilan donem ne-
onatal periyottur. Ergenlikte tromboembolik olaylarin
orani tekrar pik yapmaktadir. Ozellikle neonatal donemde
yogun bakimda yatan bebeklerde, santral venoz kateter
bulunmasi, tromboembolik olay1 tetikleyen primer faktor-
diir. Pediatrik onkoloji servislerindeki kateterizasyon ve
kemoterapi uygulamalari tromboembolik olaylarla iligkili
bulunmustur. Kiz ¢ocuklarda daha sik goriilmektedir.”*”

Deep venous thrombosis is very rare in childhood and is
mostly associated with an underlying risk factor, the pri-
mary risk factor being the venous catheter. Two children
were diagnosed as having deep venous thrombosis and
were treated successfully with low molecular weight
heparin. No underlying risk factor could be determined.
Genetic risk factors and malignancies should be inquired
at these ages when deep venous thrombosis is encoun-
tered. Low molecular weight heparin should be preferred
in acute cases and for long-term treatment because of its
safety and practical use.

Key words: Child; heparin/therapeutic use; thrombophlebitis/
therapy.

Risk faktorleri. Pediatrik grupta idiyopatik trombo-
embolik olaylar goreceli olarak nadirdir. Hemen tiim
tromboembolik olaylara altta yatan bir risk faktorii ya da
dogustan hastalik eslik eder. Hastalarin %90’dan fazlasin-
da iki veya daha fazla sayida risk faktorii bulunmaktadir.
En sik goriilen predispozan faktor santral venoz kateter
kullamimidir. Diger baslica etyolojik nedenler; perinatal
asfiksi, enfeksiyon, dogustan kalp hastali§1 varligi, hipo-
volemi, ¢cocukluk ¢ag1 tlimdrleri, travma, major cerrahi gi-
risim, hormon tedavisi, varisella enfeksiyonu, nefrotik
sendrom ve sistemik lupus eritematosustur."* Dogustan
bozukluklar arasinda en sik goriilen faktorler faktor V Le-
iden mutasyonu (aktive protein C direnci), protrombin
gen mutasyonu ve antitrombin III, protein C ve protein S
eksikligidir (Tablo 1).1

Prognoz ve klinik. Cocukluk cagindaki vendz trom-
boembolik olaylara sekonder mortalite %1-2 oraninda-
dir. Yiiksek plazma faktor 8 veya D-dimer seviyeleri ya
da her ikisinin yiiksekligi ve bu iki faktérden birinin uy-
gulanan antikoagiilan tedavi sirasinda yiiksek seyretme-
si, kotii prognoz gostergesidir.>*
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Klinik bulgular trombiisiin anatomik yerlesim yeri-
ne bagli olarak degismektedir. Ancak cogu olgu asemp-
tomatiktir. Genellikle trombiis hastaya takilan venoz
kateter ile iligkili oldugu icin, iist ekstremite bulgular
daha sik goriiliir. Semptomatik iist ekstremite venoz
trombozlarinda sislik, agri, renk degisikligi, superior
vena kava sendromu bulgulari, silotoraks, siloperikardi-
yum on planda olabilir. Alt ekstremitede olusan venoz
trombiisde ise karin agrisi, inguinal bolgede agri, bacak
agrisi, karin veya bacaklarda sislik ve kirmizi veya ma-
vi-mor arasi renk degisikligi goriilebilir.

Tani. Doppler venoz ultrasonografi ¢cocuklarda go-
riilen venoz tromboembolilerde en sik kullanilan nonin-
vaziv tan1 yontemidir. Bu yontem ile alt ve list ekstre-
miteler de8erlendirilebilir. Ancak abdominal ve pelvik
yapilarin degerlendirilmesi igin kontrastli bilgisayarli
tomografi (BT) gerekir."*! Subklaviyan ven ve proksi-
mal vena kavalarin goriintiilenmesinde Doppler venoz
ultrasonografinin dzgiilliigii ve duyarlilig: diisiiktiir. Bu
bolgelerde manyetik rezonans (MR) goriintiileme daha
faydalidir.® Pulmoner emboli tanisinda ise en yaygin
olarak BT ve ventilasyon- perfiizyon sintigrafisi kulla-
nilmaktadir. Manyetik rezonans goriintiileme ile intrak-
raniyal vendz damarlar, ekokardiyografi ile vena kava-
lar ve sag ventrikiil degerlendirilebilir. Pulmoner embo-
li siiphesinde ise altin standart olarak degerlendirilebi-
lecek bir goriintiileme yontemi yoktur. Siipheli durum-
larda yapilan BT nin pozitif olmasi tanty1 kesinlestire-
bilirken, negatif bir ventilasyon-perfiizyon sintigrafisi
taniy1 kesin olarak ekarte eder.

Tedavi. Antikoagiilasyonun saglanmasi temel yakla-
simdir. Kolay uygulanabilir ve kisa yar1 omiirlii olusu
nedeniyle, daha genis araliklarla kontrol gereksinimin-
den dolay1 diisiik molekiil agirlikli heparin en sik kulla-

Tablo 1. Cocukluk caginda tromboembolik olaylar i¢in

risk faktorleri

Kazanilmuis risk faktorleri

Konjenital risk faktorleri

Santral venoz kateter
Enfeksiyon
Immobilizasyon

Major cerrahi girigim
Dogustan kalp hastalig1
Hormon tedavisi

Renal yetmezlik,
nefrotik sendrom

Hamilelik

Malignite

Kemoterapi

Sistemik lupus eritamosus

Antifosfolipid antikor
sendromu

Prostetik kalp kapagi
Spinal kord hasari
Tekrarlayan travma
Rekombinant F7a tedavisi
Karbonhidrat eksik
glikoprotein sendromu
Fontan operasyonu

Faktor 5 Leiden mutasyonu
Protrombin gen mutasyonu;
Protrombin G20210A mutasyonu
Antitrombin 3 eksikligi

Protein C eksikligi

Protein S eksikligi

Homosistein yiiksekligi

Lipoprotein (a) yliksekligi
JAK?2 V617F mutasyonu
Faktor 7.8.9.11 yiiksekligi
Orak hiicreli anemi
Inflamatuar bagirsak hastaligi

nilan ila¢ haline gelmistir. Bunun yaninda antikoagiilan
olarak fraksiyone olmayan heparin, warfarin de kullani-
labilir (Tablo 2). Fakat yan etkilerinin fazla olusu ve
ozellikle warfarin i¢in sik laboratuvar kontroliine ihtiyag
olmasi ve kan diizeylerinin bir¢ok faktdrden etkilenme-
si nedeniyle, pediatrik grupta bu iki ila¢ sik kullanilma-
maktadir.”® Doku plazminojen aktivatorii gibi fibrinoli-
tik ajanlar ile ilgili pediatrik grupta etkinlik ve giivenlik
acisindan degerlendirme yapan bir ¢alisma yoktur. Bu
ajanlar pediatrik grupta sadece ciddi pulmoner embolili

Tablo 2. Cocukluk cagi DVT lerinde tedavide kullanilabilecek ajanlar

Tlac Yiikleme dozu Idame dozu Doz takibi
Fraksiyone olmayan heparin (IV) AntiF10a aktivitesi
Neonat <28. haftalik gestasyon 25 (u/kg) 15 (u/kg/h) 0.3-0.7 u/ml
28-37 haftalik gestasyon 50 (u/kg) 15 (u/kg/h) 0.3-0.7 u/ml
Infant >37 haftalik gestasyon 100 (u/kg) 28 (u/kg/h) 0.3-0.7 u/ml
Infant/cocuk >1 ay 75 (u/kg) 20 (u/kg/h) 0.3-0.7 u/ml
Diisiik molekiil agirlikli heparin Anti F10a aktivitesi
Yenidogan <1 ay - 1.625 mg/kg 0.5-1 u/ml
Infant 1 ay-1 yil - 1.5 mg/kg 0.5-1 u/ml
Cocuk 1-6 y1l - 1.375 mg/kg 0.5-1 u/ml
Cocuk 6-21 yil - 1.25 mg/kg 0.5-1 u/ml
Doku plazminojen aktivatorii
Infant <2 ay - 0.06 mg/kg/h D-dimer, FSP, piht1 erimesinin
goriintiilenmesi
Cocuk 3 ay-21 yas - 0.03 mg/kg/h D-dimer, FSP, piht1
max 2 mg/h erimesinin goriintiilenmesi
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Sekil 1. Kronik zeminde gelismis akut derin ve-
ndz trombiis atagi (Olgu 1).

hastalarda kullanilmiglardir.” Antikoagiilan tedavi son-
ras1 kanama ve heparin induced trombositopeni (HIT)
gibi komplikasyonlar gelisebilir. Diisiik molekiil agirlik-
I1 heparin tedavisinde bu yan etkiler daha azdir. Argatro-
ban ve lepirudin HIT gelisimi acisindan kullanilabilecek
alternatif antikoagiilan ajanlardandir."” Komplike olma-

Sekil 2. (a) Sag ana femoral vende trombiis, (b) sag yiizeyel fe-
moral vende trombiis (Olgu 1).
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yan olgularda tedavi 3-6 ay siiresince uygulanmalidir.
Altta yatan risk faktorii varsa veya gerilemeyen trombiis
varliginda bu siire uzatilabilir. Genetik yatkinlik durum-
larinda uzun siireli profilaksi uygulanabilir.

OLGULAR

Klinigimize Ekim 2006 tarihinde ayn1 giin igerisin-
de cocukluk caginda iki derin vendz trombiis (DVT) ol-
gusu basvurdu.

Olgu 1- Son sekiz aydir sag bacakta sislik ve agr
yakinmasi olan 12 yasinda kiz hasta, sosyoekonomik
nedenlerden dolay1 doktora bagvurmamisti. Ozgecmis
ve soygecmisinde bir 6zellik olmayan hastanin fizik
muayenesinde sag bacakta sislik, agr1 ve cilt derisinde
kronik renk degisikligi tespit edildi. On tam olarak kro-
nik zeminde gelisen akut vendz tromboz diisiiniilerek,
yapilan Doppler tetkikinde proksimal CFV’den basla-
y1p popliteal seviyeye ulasan akut trombiis saptanarak
yatirildi (Sekil 1, 2). Diisiik molekiil agirliklt heparin te-
davisine baslandi.

Olgu 2- Sekiz yasinda erkek cocugu, bir giin 6nce
sol bacakta gelisen sislik ve agr1 nedeniyle poliklinigi-
mize basvurdu (Sekil 3). Ozgecmis ve soygecmisinde
herhangi bir 6zellik tespit edilmedi. Doppler ultraso-
nografide sol iliyak ven distalinden baslay1p yiizeyel fe-
moral ven ayrimina dek uzanan akut trombiis tespit edi-
len hasta yatirildi. Diisiik molekiil agirlikli heparin te-
davisine baglandi.

Tedavi. Her iki hastaya 1.25 mg/kg dozdan diisiik
molekiil agirlikli heparin tedavisi yaninda erken do-
nemde immobilizasyon uygulandi. Birinci hastada te-
davinin ikinci giinii agrida azalma oldu fakat bacak
capinda belirgin gerileme tespit edilmedi. Dordiincii
glin yapilan kontrol Doppler US’de trombiiste rekana-
lizasyon saptandi. Tedavinin besinci giinii orta ba-
sin¢lt varis ¢orabi uygulanmasina baslanarak, birinci
hafta sonunda ayn1 doz diisiik molekiil agirlikli hepa-
rin tedavisi ile taburcu edildi. Diger hastada yakinma-
lar tedavinin ikinci giinlinde gerilemeye bagladi, agri
ve bacak caplarinda belirgin azalma oldu, dordiincii

Sekil 3. Akut derin venoz trombiis (Olgu 2).
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giin yapilan kontrol Doppler US’de trombiiste rekana-
lizasyon goriildii.

Her iki hastanin hastanede kaliglar1 sirasinda yapilan
batin USG, abdominal BT tetkiklerinde patolojik bir
ozellik ya da kitle tespit edilmedi. Genetik risk faktor-
leri agisindan faktor 5 Leiden mutasyonu, protrombin
G20210A mutasyonu, protein C eksikligi, protein S ek-
sikligi, homosistein yiiksekligi, lipoprotein (a) yiiksek-
ligi arastirildi, fakat bir 6zellik bulunamadi.

Sonug olarak, derin venoz sistem trombozlar1 ¢o-
cukluk caginda cok nadir goriiliir, genelde altta yatan
bir risk faktoriine baghdir. En sik neden uygulanan ve-
noz kateterdir. Bu yaslarda goriilen DVT olgularinda
ozellikle genetik risk faktorleri ve cocukluk ¢agi tiimor-
leri arastirilmalidir. Uygun tedavi ile akut donemde kli-
nik iyilesme saglanabilir. Akut donemde ve uzun siireli
tedavide diisiik molekiil agirlikli heparinler giivenli ve
pratik olmasi agisindan tercih edilmelidir.
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