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Bl GiiVen Platformu

GUVen Platformu, venoz tromboembolizm riskine karsi gerek toplumsal, gerekse
hekim farkindaligini arttirmak, bununla ilgili alinacak énlemler konusunda bir
standardizasyon olusturmak amaciyla, genel cerrahi, gogus cerrahisi, gogus
hastaliklari, hematoloji, i¢c hastaliklari, kalp damar cerrahisi, kardiyoloji, onkoloji,
ortopedi, noroloji, tibbi biyoloji bilim dallarinda gérevli, bu alanda deneyimli ve
cesitli Universitelerde calismalarini ylriten akademisyenlerce olusturulan
gondllaluk temeline dayall, bagimsiz bir programdir. GGVen Platformu ilgili
meslek derneklerinin temsilcilerinin bir araya gelmesiyle olusturulmustur.

GiVen Platformunun Amaglari

e Ulkemizde vendz tromboembolizm konusunda gerek hekim, gerekse toplum
bazinda farkindaligi arttirmak

¢ Vendz tromboembolizm profilaksisi ve tedavisi konusunda hekimleri ve
yardimci saglk personelini egitmek

e Derin ven trombozu, pulmoner emboliyi dnlemek ve neden olduklari morbidite
ile mortaliteyi azaltmak

* \enoz tromboembolizm profilaksisi, tani ve tedavisi konusunda ulusal bir
kilavuz olusturmak

e Vendz tromboembolizm profilaksisi, tani ve tedavisi konusunda ulusal politika
olusturulmasina katkida bulunmak
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El Onsoz

Venodz tromboembolizm dinyada ve Ulkemizde sik gorulen, onlenebilir bir halk
sagligr sorunudur. Ulkemizde bu konuda saglikli, glvenilir verilere ulasmak pek
olasi degildir. Nedeni bilinmeyen ani dlimlerin cogunun kardiyak nedeni oldugu
distnulmekte olup, aslinda hastane oltimlerinin dnemli bir kisminin da venoz
tromboembolizme bagli oldugu bilinmektedir.

Trombotik olaylardan korunma ve trombozun tedavisi tibbin en dinamik alanlarindan
biridir. Bu nedenle yapilan onerilerin hizlica glincellesmeye ihtiyaci olmaktadir.
Ulkemizde simdiye kadar boyle bir kilavuz calismasi yapilamadigindan, GiVen
Platformu, giinimUze dek yapilan arastirmalari gdz 6énitne alarak bu kilavuzu
olusturmustur. Dogal olarak, bu kilavuz dnerileri, dinyadaki benzerleri gibi, belirli
araliklarla glncellestirilecektir. Bununla birlikte, bu alanda kullanilabilecek yeni
ilaclarin cesitliligi artmakta ve yapilan klinik calismalarla dozlar degisebilmektedir.
Bu kilavuzun énerileri, yeni calismalar eklendikce, yeni farmakolojik ajanlar ortaya
ciktikca glincellenecektir. Bu kilavuzun olasi bir yarari da bu konuda Ulkemize
0zgu verilerin toplanabilmesine arac olabilmektir.

Bu kilavuz hazirlanirken, kilavuzlar harmanlanarak degerlendiriimis ve akil
slizgecinden gegcirilerek, tlkemiz kosullarina uygun sekilde hazirlanmistir. Onerilerde
Ulkemizde ruhsatli ve endikasyonu belli olan ilaclardan s6z edilmistir, ancak baska
endikasyonlarda ruhsatlandiriimis Grinler varsa metin icinde ayrica belirtiimistir.
Oneriler; ¢ok glclu oneri, glcli dneri ve zayif dneri seklinde sunulmustur.

Ulkemizde vendz tromboembolik olaylarin engellenmesi ve tedavisi konusuna
multidisipliner olarak yaklasan bu kilavuzun, tip pratigimizde ortak bir yaklasim
olusturarak derin ven trombozu ve pulmoner embolizme bagl morbidite ve
mortalite oranlarinin disdrtlmesine katkida bulunacagini umuyoruz.

82
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B Kisaltmalar

ACCP: American College of Chest Physicians, Amerikan Toraks Hekimleri Koleji
APK: Aralikh pnomotik kompresyon

aPTZ: Aktive parsiyel tromboplastin zamani

ASCO: American Society of Clinical Oncology, Amerikan Klinik Onkoloji Dernegi
BEC: Basingli elastik ¢corap, dereceli kompresyon corabi

BKi: Beden kiitle indeksi

BT: Bilgisayarli tomografi

CDBT: Cok detektorll bilgisayarli tomografi

DMAH: Dislik molekdl agirlikli heparin

DVT: Derin ven trombozu

ESMO: European School of Medical Oncology, Avrupa Medikal Onkoloji Ekoli
ET: Embriyo transferi

HIT: Heparine bagh trombositopeni

HRT: Hormon replasman tedavisi

ICS: International Concenius Statement, Uluslararasi Fikir Birligi Bildirimi

INR: Uluslararasi normallestirilmis oran

IUGG: intrauterin gelisme geriligi

iV: intravenoz

iVF: in vitro fertilizasyon

KKC: Kalca kirigi cerrahisi

KOAMH: Kronik obstruktif akciger hastaligi

KUS: Kompresyon ultrasonografisi

Mi: Miyokard infarktiisii

NCCN: National Compretensive Cancer Network, Ulusal Genis Capli Kanser Agi
NYHA: New York Heart Association, New York Kalp Dernegi

PCC: Protrombin kompleks konsantresi

PE: Pulmoner embolizm

POD: Pozitif 6ngérii degeri

RKC: Randomize kontrollii galisma

rt-PA: Rekombinan doku plazminojen aktivatoru

rVlla: Rekombinan faktor Vila

SC: Sub kutan, deri alti

SH: Standart heparin

SK: Streptokinaz

TDP: Total diz protezi

TKP: Total kalga protezi

UK: Urokinaz

US: Ultrasonografi

V/Q: Ventilasyon/perflizyon

VTE: Ven6z tromboembolizm
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Venéz Tromboembolizm 17

Venoz ]
Tromboembolizm

Vendz tromboembolizm (VTE), ven6z dolagsimda olusan tim patolojik trombozlarin
genel adidir. En sik olarak alt ekstremite derin venlerinde (derin ven trombozu, DVT);
daha nadir olarak Ust ekstremite, pelvis ve diger venlerde gorilur. VTE'nin yasami tehdit
eden en 6nemli bileseni ise pulmoner embolizmdir (PE).’

Vendz tromboembolizm yillik olarak genel populasyonda her 1000 kisiden 1-2'sinde,
genellikle DVT olarak gorulmektedir. Insidans 40 yasinin altinda 10000'de 1 iken, 60
yasin lzerinde 100'de 1'e kadar yiikselmektedir.” Her 100 kisiden 2 ila 5 kadarinin
dmiurleri boyunca en az bir kez VTE gegirdikleri dngorilmektedir.® Amerika Birlesik
Devletleri'nde (ABD) yilda yaklasik 2 milyon DVT olgusu ve 600000 PE olgusu goruldiigi
ongorulmektedir. Bunun yaninda ABD'de her yil yaklasik 200000 kisi PE nedeniyle
hayatini kaybetmektedir. Bu sayi; AIDS (edinsel immiin yetersizlik sendromu), meme
kanseri ve trafik kazalari nedeniyle kaybedilen kisilerin toplamindan daha fazladir.*

Venoz tromboembolizm multifaktoriyel bir hastaliktir ve hastalarda ayni anda birden
fazla risk faktord birlikte bulunabilir. Hastada ne kadar ¢ok risk faktort varsa VTE
gelisme riski de o kadar yliksektir.*

Veno6z tromboembolizm gelisimini kolaylastiran G¢ temel patogenetik mekanizma
Virchow tarafindan yaklasik 150 yil 6nce tanimlanmistir. Bu temel patogenetik
mekanizmalar halen kabul gérmekte olup, gliniimuiz teknolojisi ile bu mekanizmalara
genetik degisiklikler (polimorfizmler/mutasyonlar) eklenmistir. Kan akiminin yavaglamasi
(staz), damar duvarinda hasar (0ncellikle endotel hasari-islev bozuklugu) ve
hiperkoagulabilite, Virchow Ugliisii (triadi) olarak tanimlanir (Tablo 1).°
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Tablo 1. Virchow iigliisii ve olusumunda etkili faktorler™®

Venoz staz Da

varinda hasar

Hiperkoagiilabilite

* Uzun sireli yatak * Damar
istirahati, uzun seyahat,
cerrahi girisime bagli

hareketsizlik

» TUmor, obezite, gebelige
bagh venoz obstriiksiyon

» Kardiyomiyopati,
konjestif kalp yetersizligi
ve miyokard infarktiistine | *
bagh sol ventrikil
yetersizligi

 Atriyal fibrilasyon

* Yanik

.

yaralanmasi/travmasi
+ Kateter takilmasi

» Derin ven trombozu
oykuisu (varikdz ven
olusumu-kapak hasari)

* Yapay kalp kapagi

Akut miyokard infarktist
» Cerrahi girisim

» Kemik kiriklar

» Kalp damar hastaligi

e TUmor invazyonu

Edinsel trombofililer
e Derin ven trombozu oykusl
» Cerrahi girisimler

» Antifosfolipid antikor
sendromu

« Digerleri
Kalitsal trombofililer
» Sik gorulenler
» Aktive protein C direnci
* Faktor V Leiden mutasyonu

* Protrombin gen (G20210A)
mutasyonu

* Protein C/S eksiklikleri
* Antitrombin eksikligi

» Nadir gorilen kalitsal
trombofililer

« Aile oykusu

» Digerleri

J

B Venoz tromboembolizm risk faktorleri

Veno6z tromboembolizmin risk faktorleri trombojenik glicline gore akut tetikleyici
faktorler ve kronik yatkinlk olusturan faktorler olarak siniflanabilir (Tablo 2).

Tablo 2: Klinik risk faktorleri’

Akut tetikleyici faktorler

Kronik yatkinlik olusturan faktorler

* Hastaneye yatirilma

» Cerrahi girisim

» Alt ekstremite/pelvis travmasi veya
kingi

* Uzun sureli seyahat

» Kisa sure 6nce baslanan Ostrojen
tedavisi

Damar i¢i kateter uygulanmasi
Kemoterapi

Hareketsizlik
Gebelik-logusalik

» Pihtilasma bozukluklari
* Yas

* Obezite

» Kanser ve kemoterapisi
» Paralizi

« Ostrojen tedavisi

* Onemli medikal hastaliklar (Kronik
solunum ve dolasim hastaliklari,
inflamatuar bagirsak hastaligi,
nefrotik sendrom, miyeloproliferatif
hastaliklar, vb.)

- Bireysel ve/veya ailede VTE 6kasuj
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B Venoz tromboembolizmin
epidemiyolojisi ve dogal gidisi

ABD’de yilda her 100.000 kisiden yaklasik olarak 200’G miyokard infarktlistu tanisi
alirken, VTE tanisi bunun yarisi ila tgte biri kadardir. Hastalik insidansi ile ilgili olarak
100.000'de 44 ila 145 arasinda c¢ok degisik rakamlar verilmektedir. Venoz
tromboembolizmin tanisindaki zorluklar, yalnizca hastanede yatan hastalarin
incelenmesi, yalnizca yasl hastalarin incelenmesi, sik otopsi yapilamamasi veya
otopsi sonuclarinin insidans rakamlarina dahil edilmemesi gibi durumlar nedeniyle
gercek insidans bilinmemektedir. Ven6z tromboembolizmin epidemiyolojisinin 25
yillik bir zaman diliminde arastirildidi retrospektif bir calismada her yi1l 100000 kisiden
117’sinin hayatlarinda bir kez VTE atagi gecirdikleri belirlenmistir. Bu oran inme
insidansina benzerdir. Ven6z tromboembolizm insidansi yasla birlikte artmakta ve
85 yasin lizerinde %1’e ulagmaktadir. Bu calismada saptanan ataklarin %42’sinin
DVT, %44’Unln PE ve %14'tGnun DVT + PE oldugu saptanmistir. Kadin/erkek risk orani
1.2 olarak saptanirken, geng yaslarda kadinlarin, ileri yaslarda ise erkeklerin daha
yuksek risk altinda olduklarn gortlmustir. Pulmoner embolizmin dlimcul bir hastahk
oldugu, hastalarin %30’unun ilk 30 giin i¢cinde, esit oranda hastanin (%30) takip eden
8 yil icinde tekrarlayan ataklarla veya pulmoner hipertansiyon gibi kronik
komplikasyonlar nedeniyle kaybedildigi saptanmistir.® Akut tetikleyici faktérlerin
basinda hastaneye yatirilma gelmektedir. Hastaneye yatirilan hastalarin yaklasik DVT
riski Tablo 3'te verilmistir.®

Tablo 3: Hastanede yatan hastalarda yaklasik derin ven trombozu riski’

Hasta grubu DVT Prevalansi, %
Medikal hastalar 10-20
Genel cerrahi 15-40
Major jinekolojik cerrahi 15-40
Major urolojik cerrahi 15-40
Beyin cerrahisi 15-40
inme 20-50
Kalga veya diz artroplastisi, kalca kirigi cerrahisi 40-60
Major travma 40-80
Omurilik hasari 60-80
Qoéun bakim hastalari 10-80 /

Derin ven trombozunun dogal gidisi trombozun lokalizasyonuna baghdir. Cerrahi
hastalarinda baldir venlerinde gelisen distal DVT'lerin yaklasik yarisi 72 saat i¢cinde
spontan olarak iyilesirken, altida birinde proksimal venlere yayilir. Proksimal yayilim,
semptomatik distal DVT’si olan hastalarda daha sik goriilmektedir. Masif tromboz
olusumu dolasim bozukluguna ve ven6z gangrene yol acgabilir. Semptom varligi ve
proksimal yayihim PE riskinin artmasina da neden olur. Semptomatik proksimal DVT'si
olan hastalarin yaklasik yarisinda tani sirasinda sessiz PE, %10'unda ise semptomatik
PE bulunmaktadir.’
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Tedavi yapilmadiginda ilk 30 gtin i¢cinde proksimal DVT'lerin yaklasik %25'i kotlesirken,
%20'si geriler, %55 kadar bir orani ise degismeden kalir. Yeterli tedavi almayan
hastalarin yarisinda 3 ay iginde niiks semptomatik VTE geligir.? Semptomatik DVT
geciren hastalarin yaklasik %20’sinde, 2 yil sonra kronik bacak agrisi, sisme, venoz
staz ve bacak ilserleriyle seyreden “posttrombotik sendrom” olusur.?

Derin ven trombozunun komplikasyonlari; PE, kronik pulmoner hipertansiyon,
posttrombotik sendrom ve tekrarlayan VTE'dir. Akut ve kronik komplikasyonlar hasta
ve toplum igin blylk bir yik olusturmaktadir. Vendz tromboembolizme bagh
hastaliklarin olusturdugu yuka azaltmak, etkili bir birincil koruma, dogru tani, akut
trombozun uygun tedavisi ve uzun donem etkili bir ikincil koruma yaklagimiyla
olanaklidir.?

Hastane olimlerinin en sik nedenlerinden biri pulmoner embolizmdir. Pulmoner
embolizm olgularinin %90'inda kaynak alt ekstremite venleridir. Hastanede yatan 100
hastadan biri PE nedeniyle 6lir. Rutin otopsi ¢alismalarinda hastanede 6limlerin
%10-25'inde PE saptanmaktadir. Bunlarin cogunda emboli, 6liim sebebi olabilecek
kadar bliylk (masif emboli) bulunmaktadir.”

Pulmoner embolizm, genellikle derin ven trombozunun bir komplikasyonudur.
Cogunlukla bacak derin venlerinde meydana gelen trombdislerden kopan pargalarin
pulmoner arter ve/veya dallarini tikamasi sonucunda gelisir. Pulmoner embolizm,
mortalite ve morbiditesi yliksek, tekrarlayabilen, bazen tanisi glic olan ve 6nlenebilir
bir hastaliktir. Klinik belirtiler eslik eden hastaliklar nedeniyle maskelenebilir ve
gecikebilir. Hastaligin tani ve tedavisi kadar VTE riski altindaki bireylerin korunmasi
da énemlidir.?

Pulmoner embolizm olgularinda dispne, takipne, tasikardi ve gogus agrisi gibi sik
gorilen semptom ve fizik muayene bulgularinin yalnizca bu hastaliga 6zgli olmadigi
bilinmelidir. Klinik bulgular, semptomsuz bir tablodan masif bir atak sonucu ani
6lime kadar uzanan genis bir yelpaze icinde yer alabilir. Travma veya yogun bakim
hastalarinda klinik tani cok daha gti¢ ve glivenilmezdir. Pulmoner embolizmde dnceden
kardiyopulmoner problemi bulunmayan hastalarda, ani gelisen dispne ve takipne en
stk rastlanan semptom ve bulgulardir. Dispne ve takipneyle birlikte ploretik agri,
olgularin yaridan fazlasinda bulunur. Hemoptizi ise olgularin %10'undan daha azinda
gorilir®

Olim genellikle olay gelisiminden sonraki 1-2 saat icinde olugur. Pulmoner embolizm
nedeniyle 6len hastalarin 3/4'linde VTE'den siiphelenilmemistir. Ayrica PE ile olen
medikal hastalarin otopsi ¢alismalarinda olgularin %59-83'line hasta yasarken PE
tanisi konamadigi saptanmistir. Cerrahi hastalarinda da benzer oranlar s6z konusudur.
Bu calismalarin sonuglari, Framingham calismasindan elde edilen verilerle de teyit
edilmistir. Pulmoner embolizm otopsiye kadar taninmasa da hastane 6ltimlerinin
%10'u PE'ye ikincil gelismektedir. Bu hastalarin %70'i medikal, %30'u cerrahi hastalandir.*
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B Venoz tromboembolizm tanisi
Derin ven trombozu tanisi

Derin ven trombozunda (DVT) agri, duyarlilik, eritem, isi artisi, gode birakan 6dem,
sislik veya ayagin dorsofleksiyonu ile gelisen baldir agrisi olarak tanimlanan Homans
belirtisi gibi klinik semptom ve bulgular, olgularin %50'sinden azinda bulunurlar. Bu
bulgular bacak travmasi, sellilit, obstriktif lenfadenomegali, ytizeyel ven trombozu
ve postflebitik sendrom gibi baska hastalik sireclerinde de gérilebilir.®

Derin ven trombozuna klinik belirtilere dayanarak tani koymak gtivenilir bir yontem
degildir. Derin ven trombozu belirti ve bulgulari olan hastalarin ancak %25'inde tani
testlerle dogrulanabilmektedir. Taniyi kesinlestirmek icin klinik risk skorlamasi
yapilmakta ve D-dimer veya ultrasonografi gibi incelemelerin yapilmasi gerekmektedir.”
Tablo 4'te DVT'de kullanilabilecek risk skorlama sistemi yer almaktadir. Sekil 1'de de
basitlestirilmis bir DVT tani algoritmasi verilmistir.

Tablo 4: Derin ven trombozu tanisinda klinik risk skorlamasi (WeIIs)2

Klinik ozellikler

Aktif kanser (tedavi strlyor, son 6 ay icinde uygulanmis,
palyatif tedavi yapiliyor) 1

Paralizi, parezi veya alt ekstremitelere atel uygulanmasi 1

Ug ginden uzun slireyle yataga bagimlilik, son 4 hafta icinde
major cerrahi girisim 1

Derin ven sistemi lizerinde lokalize hassasiyet 1
Tum bacakta sisme

Tuberositas tibia 10 cm altinda yapilan 6lciimde asemptomatik
bacaga kiyasla 3 cm’den fazla artig

Gode birakan 6dem (semptomatik bacakta daha fazla)
Derin ven trombozu éykusu

-

R N U U

Kollateral ylizeyel venler (non-varikdz)
Derin ven trombozu tanisindan daha fazla olasi alternatif tani -2

Risk degerlendirmesi:

Skor <0 DVT olasihgi diisuk

Skor = 1-2 DVT olasiligi orta

Qkor =3 DVT olasiligi yiiksek /

Her 2 bacakta da semptom varsa daha fazla semptom bulunan bacak degerlendirilir.
Sekil 1'de gorildiga gibi klinik DVT olasiligi dislik olan hastalara (test skoru <0,
DVT olasiligi %5) 6ncelikle D-dimer testi yapilmasi onerilir. D-dimer testinin negatif
olmasi 3 aylik kiimulatif VTE insidansinin %0.5 olmasi anlamina gelir. D-dimer
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diizeyi yliksekse ultrasonografi yapilmasi gerekir. Ultrasonografinin pozitif olmasi
DVT tanisini dogrular, negatif ise DVT tanisindan uzaklasilir.?

Klinik DVT olasihigi orta (test skoru 1-2, DVT olasiligi %33) ve yuksek (test skoru
=3, DVT olasiligi %85) dlizeyde olan hastalara dogrudan ultrasonografi yapilmasi
onerilir. Kompresyon ultrasonografisinin negatif sonu¢ vermesi taniyi diglamaz,
sonraki 3-6 ay icinde DVT olusma riski slirer; orta derecede riskli hastalarin %3.6,
yuksek derecede riskli hastalarin %31'inde bu siire icinde DVT olusabilir. Bu
durumda D-dimer testi yapilmasi uygundur.?

Sekil 1: Derin ven trombozu siiphesi olan hastalarda tani algoritmas:®

r DVT Belirti ve Bulgular ﬁ
Diistik klinik olasilik Orta-yiiksek klinik olasilik

m Ultrasonografi (US)

g L b

DVT yok J Ultrasonografi

e e s

OV ol
\ /

D-dimer testi, duyarhlk ve 6zgulligu kullanilan yonteme gore degisen bir laboratuvar
testi oldugu icin yorumlanirken bu konunun dikkate alinmasi gerekir. Yiksek diizeyler
her zaman VTE icin 6zgil degdildir; kanser, infeksiyon hastaliklari, kisa slire 6nce
gecirilmis cerrahi girisim, travma ve gebelikte VTE olmaksizin da artis gésterebilir.
Ozellikle ayaktan gelen DVT slipheli, baska bir deyisle tetiklenmemis DVT olgularina
D-dimerin negatif 6ngéri degeri yluksektir.?

Derin ven trombozu tanisinda en sik kullanilan yontem ultrasonografidir; proksimal
trombis tanisinin konmasini saglar, girisimsel degildir ve yaygin olarak bulunmaktadir.
Birincil DVT tani Olciti ven [imeninin timiyle komprese olmamasidir. Kompresyon
ultrasonografisinin semptomatik proksimal DVT tanisindaki duyarlilik ve 6zgulligu
%95'in Uizerindedir; izole distal DVT'de ise duyarlilik %70, pozitif 5ngori degeri %80
olarak kabul edilmektedir.?
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Asendan kontrast venografi, DVT tanisi icin altin standart test olmasina karsin zor bir
islem olmasi, kontrast madde injeksiyonu gerektirmesi ve hasta icin rahatsiz edici
olmasi nedeniyle pratikte pek kullanilmamaktadir.?

Derin ven trombozunun sonuglan

Derin ven trombozu PE, pulmoner hipertansiyon, periferik ven6z hastaliklar, VTE
niksi ve posttrombotik sendrom gibi komplikasyonlara neden olabilmektedir
(Sekil 2).°

Q q 9
Sekil 2: Derin ven trombozunun sonuglari

Kronik tromboembolik
pulmoner hipertansiyon

Posttrombotik

sendrom

- J

Venéz tromboembolizm niiksii

Venoz tromboembolizmin kronik bir hastalik oldugu ve tekrarlayabildigi
unutulmamalidir. Akut ataktan sonra tekrarlama riski 6-12. aylar arasinda en
yuksektir. Kimilatif tekrarlama orani 5. yilda yaklasik %25, 10. yilda yaklasik
%30'dur. Tekrarlayan DVT, posttrombotik sendrom ile yiiksek derecede iliskilidir.
Tekrarlayan PE'nin yaklasik %4-9 oraninda dlimciil oldugu da bildirilmistir.°

Pulmoner embolizm tanisi

Pulmoner embolizm klinik tablolari; non-masif, submasif ve masif olarak
siniflandirilir. Non-masif pulmoner embolizmde, sistemik kan basinci ve sag
ventrikil fonksiyonlari normaldir. Submasif pulmoner embolizmde sistemik kan
basinci normaldir, ancak ekokardiyografide sag ventrikil yetersizligi (dilatasyon
ve hipokinezi) bulgulari saptanir. Masif pulmoner embolizmde ise hipotansiyon-
sok (SKB<90 mmHg) ve kardiyopulmoner arrestin eslik ettigi akut sag ventrikul
yetersizligi bulunur.®

Pulmoner embolizm kuskusu olan bir hastada, klinik tabloya gore PE olasiliginin
degerlendirilmesi, tani testi sonuglarinin yorumlanmasi ve uygun tani stratejisinin
belirlenmesinde ¢ok 6nemli bir konudur.” Pulmoner embolizmde belirti ve
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bulgularin yaninda risk faktorleri dikkate alinmalidir. Ozellikle akut baslayan dispne,
yan agrisi ve tasikardi ile basvuran, akciger grafisi normal bulunan ve bu durumu
baska bir hastalik ile agiklanamayan hastalarda PE'den kugkulanilmalidir. Otopsi
calismalarinin sonuglarina gore olgularin cogunda 6lim dncesinde PE kugkusunun
olmadigi belirlenmistir. Pulmoner embolizmde goériilebilen belirti ve bulgular
Tablo 5'te 6zetlenmistir. Klinik bulgularin 6zgul olmamasi nedeniyle klinik tani
olasiligini daha da giclendirmek igin bazi klinik olasi skorlama sistemleri
gelistirilmistir. Gecgerliligi ispatlanmis skorlama sistemlerine 6rnek olarak Tablo
6'da Wells, Tablo 7'de ise modifiye Geneva skorlama sistemi verilmistir.?

Tablo 5: Pulmoner embolizmde belirti ve bulgular8

Belirti Bulgular
Dispne Takipne (>20/dk)
Batici gogus agrisi Tasikardi (>100/dk)
Hemoptizi Raller
Carpint DVT bulgulari
Retrosternal gogus agrisi Ates (>38 °C)

\ Senkop / presenkop Gallop ritmi /

Pulmoner embolizm kuskusu ile baslanan antikoagtlan tedavinin yliksek kanama
riski tagimasi, taninin en kisa slirede dogrulanmasini ya da diglanmasini gerektirir.
Klinik bulgularin hastalia 6zgiin olmamasi nedeniyle klinik olarak tani glictir.
Bu amacla da Tablo 6 ve 7’de verilen skorlama sistemleri olusturulmustur.?

Tablo 6: Wells pulmoner embolizm klinik olasilik skorlamasi®

DVT semptom ve bulgulari varhgi 3.0
Alternatif tani olasihgi distk 3.0
Tasikardi (>100/dk) 1.5
Son 4 hafta icinde hareket kisithhdi veya cerrahi 6ykisu 1.5
Daha 6nce DVT veya PE Oykiist 1.5
Hemoptizi 1.0
Kanser varhgi 1.0

Risk degerlendirmesi:

Total skor < 2.0 puan Distk klinik olasilik

Total skor = 2.0- 6.0 puan Orta klinik olasilk

Total skor > 6.0 puan Yuksek klinik olasilik veya
Total skor < 4 puan PE klinik olasihgi zayif

\Total skor > 4 puan PE klinik olasihgi kuvvetli /
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Tablo 7: Modifiye Geneva pulmoner embolizm klinik olasilik skorlamasi®

Hasta Puan

>65 yas

Daha 6nce DVT veya PE oykisi

Bir hafta icinde cerrahi veya ekstremite frakttirli 0ykisi
Aktif kanser varhgi

Tek tarafli ekstremitede agri

Hemonptizi

Kalp hizi=75-94/dak

Kalp hizi>95/dak

Bacagin palpasyonla agrisi veya tek tarafli

bacakta 6dem-sislik

-

A WWNWDNMNNW

Risk degerlendirmesi:
Toplam skor = 0-3 puan Dustk olasilik
Toplam skor = 3-10 puan Orta olasilik
Qoplam skor = 11 puan Yiksek olasilik /

Pulmoner embolizm tanisinda kullanilan testler

Capraz bagh fibrinin yikim Griinli olan plazma D-dimer, son zamanlarda etraflica
arastinlmistir. Akut veya kronik pihti varliginda, pithtilasma ile fibrinolizin eszamanh
aktivasyonu nedeniyle plazmadaki D-dimer diizeyleri artar. Buna gore, ek hastaligi
olanlarda (kanser, infeksiyon, operasyon, vb) normal D-dimer diizeyleri akut PE
ya da DVT olasihginin ¢ok disiik oldugunu distndurir. D-dimerin pozitif ngori
degeri (POD) dasuktir. Bu nedenle, D-dimer PE'nin dogrulanmasinda yararl
degildir.”

Akut PE'li hastalarda alt bacak kompresyon ultrasonografisi (KUS) ile proksimal
DVT'ye y6nelik arastirma, hastalarin yaklasik %20'sinde pozitif sonug verir.™

Ventilasyon-perflizyon (V/Q) sintigrafisi, PE kuskusu tasiyan hastalarda guvenilir
ve yeri iyi belirlenmis bir tani testidir. “Yuksek olasilikli” V/Q sintigrafisi taniyi
dogrulamak icin yeterlidir. Ancak “orta ve dusuk” olasilikli sonuglar tani koydurucu
degildir. Taniy1 dogrulamak icin ileri inceleme yapilmasi gerekir.”

Bilgisayarli tomografik anjiyografinin, stipheli PE'de karar vermedeki yeri, mevcut
teknolojide yakin zamanda elde edilen gelismelerle degismistir. Tek detektorli
spiral bilgisayarli tomografinin (BT) performansina iliskin iki sistematik incelemede,
hem duyarlilik (%53-100) hem de 6zgullik (%73-100) ile ilgili degisik oranlar
bildirilmistir. Segmental dlizeye kadar bir trombis gosteren ¢oklu detektorli
bilgisayarli tomografi (CDBT), cogu durumda PE igin yeterli kanit kabul edilebilir.™
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Pulmoner anjiyografi altin standart, ancak invazif bir testtir ve glinimizde daha
cok diger yontemlerle kesin tani konamadigi zaman kullanilmaktadir. Anjiyografi
uygulandiginda, dogrudan hemodinamik dlgiimler de yapilabilmektedir.™

Masif PE klinigiyle yliksek mortalite riski tasiyan hastalarda yatak basinda
ekokardiyografi yapilmasi, 6zellikle reperflizyon/trombolitik tedavi kararlarinin
verilmesi ac¢isindan yararhlidir. Ekokardiyografinin ylksek riskli olmayan PE
hastalarindaki temel rolii, prognostik gruplama yapilabilmesini saglamaktir.”

Pulmoner embolizm tani algoritmalari

Pulmoner embolizm sliphesi olan hastalarda girisimsel ve pahali bir yontem olan
pulmoner anjiyografiye gereksinimi miimkiin oldugu kadar azaltmak amaciyla
ampirik klinik degerlendirme, D-dimer, alt ekstremite kompresyon ultrasonografisi,
seri venOz ultrasonografi, ventilasyon/perflizyon sintigrafisi ve spiral BT anjiyografi
gibi degisik tani yontemlerini iceren farkli tani algoritmalari uygulanmaktadir.
Tanisal algoritmalarin cogu hemodinamik olarak stabil olan ayaktan hastalara
yoneliktir. Tani stratejileri; klinik tabloya (submasif-masif-nonmasif), yasa, akciger
rezervine, ek hastaliklarinin varligina ve siddetine gére farkliliklar géstermektedir.?

Acil poliklinige basvuran stabil hastalarda tani algoritmasi

Pulmoner embolizmi diistindiiren semptom ve bulgularla acil servise basvuran
hastalardaki PE prevalansi yaklagik %30 civarinda oldugu i¢in éncelikle PE'nin
diglanmasi ve gereksiz tanisal testlerin uygulanmasinin dnlenmesi gerekir. Oncelikli
olarak klinik olasilik degerlendirmesi (Tablo 6 ve 7) ve D-dimer testi birlikte kullanilir.
Klinik olasilik dustik ise diisiik duyarhkli D-dimer testleri (simpliRED, latex)
kullanilabilir. Diglk ve orta klinik olasilikli olgularda ylksek duyarlilikli testler
[klasik ELISA, hizl ELISA (VIDAS), LIA testi ve turbidimetrik testler] negatif bulunursa
VTE prevalansi dustiik oldugu i¢in spesifik goriintiileme yontemlerine gerek kalmaz.
Klinik olasilik yliksek ise dlistik negatif 6ngori degerine sahip D-dimer testi yerine
spiral BT anjiyografi, V/Q sintigrafisi gibi ileri goriintileme ydntemleri dnerilir.?

ik asamada PE tanisi dislanamiyorsa spiral BT anjiyografi, V/Q sintigrafisi ve alt
ekstremite kompresyon ultrasonografisi ile taninin dogrulanmasi hedeflenirken,
uygun stratejiler ile PE'nin diglanmasina da ¢ahsilir.?

Klinik olarak dustk/orta olasilikli hastalarda tek detektorll spiral BT'nin normal
olmasi tek basina PE'yi dislamaz; alt ekstremite ultrasonografisi ile proksimal
trombisin negatif bulunmasi da gerekir. Ancak ayni durumda ¢ok detektorli
spiral BT tek basina dislama igin yeterli olabilir. Klinik skorlama (distk/orta),
negatif D-dimer ve coklu detektorli BT negatifligi ile PE'nin dislandigi iki 6nemli
calismada, tedavisiz izlenen hastalarda li¢ aylik VTE insidansi %1.1 ve %1.3'tlr.
Coklu detektorli spiral BT'si normal bulunan yuksek klinik olasilikli hastalarda
incelemeye alt ekstremite ultrasonografisi veya V/Q sintigrafisi ile devam edilmesi
gerekir.®

Ventilasyon/perflizyon sintigrafisinin normal bulunmasi durumunda PE
dislanmaktadir. Normal sintigrafi ile PE'nin dislandigi calismalarda hastalarda 3
ayhk VTE riski %1 civarinda bulunmustur. Buna karsilik PE stiphesi olan hastalarin
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ancak %20'sinden azinda sintigrafi normal sonuclanmaktadir. Daha 6nceden PE
gecirmemis olan veya klinik olasiligi orta-yliksek olan hastalarda yliksek olasilikli
V/Q sintigrafisi sonucu tani koydurucu iken, dislk/orta olasilikl sintigrafide ek
testlere gereksinim vardir. Sintigrafi ile birlikte alt ekstremite kompresyon
ultrasonografisi uygulanabilir. Sintigrafi ve alt ekstremite ultrasonografisi normal
bulunan ve PE diglanan hastalarda 3 aylik VTE riski yaklasik %0.6"dir. Tanisal
olmayan (dusuk-orta olasilik) sintigrafi ile beraber seri alt ekstremite ventz
ultrasonografisi normal ise, PE glvenle diglanir.?

ik iki asamada PE tanisi hala dogrulanmamis veya dislanamamis ise pulmoner
anjiyografi ve venografi gibi “altin standart” testlere basvurulmalidir. Hemodinamik
olarak stabil ve klinik olasiligi yiksek PE olgularinda, girisimsel olmayan testlerle
PE tanisi dogrulanamadigi ya da dislanamadigi ve de hastanin kanama riskinin
yuksek oldugu durumlarda, gereksiz antikoagtilasyonu engellemek i¢in pulmoner
anjiyografi ile taninin kesinlestirilmesi gerekir.®

Sekil 3: Pulmoner embolizm siiphesi olan hastalarda tani algoritmasi®

! !

Diiglik-Orta Yiiksek
D-dimer* Tedaviye baslama dusunultr
(ELISA)

o N\

Normal Yiiksek

(PE dislanir) I
Akciger Grafisi

V4 N

Anormal Normal
CD**BT Anjiyografi V/Q Sintigrafisi

v )N v } N

Negatif Pozitif Nondiagnostik  Normal Yiksek Olasilik Nondiagnostik

R R $ 4 }

PE diglanir Tedavi Ek Testler*** PE dislanir  Tedavi Ek testler***
\ Yiksek klinik sliphe varsa /

*  Klinik olasilik disuk ise orta duyarlikli testler (Latex, simpli-RED) kullanilabilir.
** Coklu detektorll
*** Alt ekstremite kompresyon ultrasonografisi, seri ultrasonografi, pulmoner anjiyografi
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Sekil 3'te acil poliklinige bagvuran PE kuskulu hastalarda uygulanabilecek algoritmik
tani yaklasimi goriilmektedir. Birinci asamada klinik skorlama ve D-dimer birlikte
uygulanir, PE dislanamiyorsa veya klinik olasilik yliksekse ikinci asama gorintiileme
yontemlerine bagvurulur. Cekilen akciger grafisinin normal bulunmasi durumunda
V/Q sintigrafisi oncelikli inceleme olabilir. Sintigrafinin normal bulunmasiyla PE
kolayca diglanabilir. Akciger grafisinde anormallik saptandiginda PE tanisi
(trombusin, varsa infarkt alanlarinin gosterilmesi) ve PE ile karigabilecek diger
olaylarin diglanabilmesi amaciyla 6ncelikli olarak spiral BT anjiyografi onerilir. Bu
gorintileme yontemlerinden biri ile tani konulamadigi veya digslanamadigi
durumlarda diger incelemenin yapilmasi 6nerilir. Karar verilemeyen durumlarda
alt ekstremite kompresyon ultrasonografisi istenir. Kompresyon ultrasonografi
incelemesi negatif ise seri alt ekstremite ultrasonografisi (5, 7 ve 14. glinler)
onerilir. Seri ultrasonografi olanagi yoksa, ultrasonografik incelemenin en azindan
bir hafta sonra tekrar edilmesi, tani sansini arttirmaktadir. Klinik skorlamanin
ylUksek oldugu hastalarda PE hala kanitlanamamis veya dislanamamis ise girisimsel
bir ydntem olan pulmoner anjiyografiye basvurulur.® Masif PE siiphesi olan
hastalardaki tani ve tedavi algoritmasi ise Sekil 4'te verilmistir.

Hastanede yatan hastalarda tani algoritmasi

Yasl ve altta yatan agir ek hastaligi bulunan PE kuskusu olan hastalarda klinik
skorlamanin 6ngéri degeri ve D-dimer testinin glvenirligi azalir, bu nedenle
onerilmemektedir. lleri yaslarda ve basta KOAH olmak lizere herhangi bir
kardiyopulmoner hastalik varliginda yliksek olasilikli V/Q sintigrafinin pozitif
6ngorl degeri de diser. Bu hastalarda ilk tani yontemi kontrasth ¢oklu detektorla
spiral BT anjiyografi olmalidir. Coklu detektorlii BT anjiyografi ile ayni seansta alt
ekstremite BT venografi yapilmasi tani sansini arttirmaktadir.®

Hemodinamik olarak stabil (normotansif) olmalarina karsin sag ventrikil yiklenme
bulgu ve belirtileri gdsteren submasif PE olgularina; 6zellikle agir hipoksisi, EKG'de
V1-Vs derivasyonlarinda negatif T'leri, S1Q3Ts veya psodoinfarktiis paterni (QR),
sintigrafide bilateral yaygin segmenter tutulumu olanlar veya spiral BT anjiyografide
bilateral santral damarlarinda yaygin trombls saptananlar veya Pro-BNP ve
kardiyak troponin T degerleri yliksek olanlara; ekokardiyografik inceleme yapilmali
ve trombolitik tedavi endikasyonu acisindan hasta degerlendirilmelidir.?

Masif PE diisiiniilen hastalarda tani algoritmalari (Sekil 4)

Mortalitenin yliksek oldugu hemodinamik olarak stabil olmayan (SKB<90 mmHg)
masif PE olgularinda mortalite ilk saatlerde ¢ok yliksektir. Ani dispne, siyanoz,
akut sag kalp yetersizligi, sok, presok bulgulari ve hipotansiyon gibi masif PE
bulgularinin varhginda, antikoagtilan ilaglar baslanmali ve hem masif PE tanisini
dogrulamak, hem de bu tabloya neden olabilecek diger hastaliklarin [aort
diseksiyonu, miyokard infarkttist (Ml) ve perikard tamponadi gibi] ayirici tanisini
yapmak icin acilen ekokardiyografik inceleme yapilmalidir. Sag ventrikiler
disfonksiyon ve/veya dilatasyon bulgulari saptanan hastalarda miimkiinse hasta
basinda alt ekstremite kompresyon ultrasonografisi ile DVT varligi da arastirimalidir.
Ultrasonografide pozitif sonug alinmasi trombolitik tedaviye baslanmasi igin
yeterlidir. Ultrasonografik inceleme yapilamazsa veya sonug negatif ise hizla spiral
BT anjiyografi veya pulmoner anjiyografi yapilmasi gerekir. Pulmoner anjiyografi
tani ile birlikte tedavinin de yonlendirilmesine de (lokalize fibrinoliz, mekanik
fragmantasyon ve perkiitan tromboembolektomi gibi) olanak saglar.



Sekil 4: Masif pulmoner embolizm siiphesi olan hastalarda tani ve

tedavi algoritmasi®
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Masif PE Kuskusu

Hipotansiyon + sok
Klinik kusku yliksek

Antikoagulan baslanir*

L

Y N
)

\ Masif PE dislanir

Ekokardiyografi
Pozitif Negatif
Alt ekstremite Masif PE dislanir
Venoz Doppler USG** Diger nedenler arastirilir
Negatif Pozitif
‘ Trombolitik
tedavi***
Spiral BT

J

*

Hemodinamik instabilite mevcut ise: sivi ve vazopressor tedavisi yapilir.
*%

*** Trombolitik tedavi kontrendike ise pulmoner embolektomi diigtintilmelidir.

Doppler USG olanagi bulunmayan merkezlerde algoritmik yaklagim spiral BT ile devam eder.
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B Venoz tromboembolizmde
tromboprofilaksi

Vendz tromboembolizm prevalansinin yiiksekligi, VTE'nin istenmeyen sonuglarinin
sikhigi ve tromboprofilaksinin kanitlanmis etkinligi nedeniyle ytiksek riskli hastalarda
rutin tromboprofilaksi uygulanmasi oldukga akilci bir yaklagimdir. Farmakolojik
tromboprofilaksi kanama riskini artirmaktadir ancak klinik olarak 6nemli kanama
olusma oranlari %1-5 arasindadir. Tromboprofilaksi uygun sekilde kullanildiginda
maliyet-etkin bir ydntem oldugu da bilinmektedir.?

Venoz tromboembolizm morbidite ve mortalite ylksek bir hastalik oldugu igin,
orta ve yiksek riskli cerrahi hastalarina, kalp ve solunum yetersizligi olan riskli
dahiliye hastalarina ve yogun bakimda tedavi goren hastalara tromboprofilaksi
yapilmasi gereklidir.?

Venoz tromboembolizm 6nemli bir toplum saglhgi sorunu olmasina ragmen VTE
olgularinda uygun tromboprofilaksi yapilmamasi hastayi risk altina sokmaktadir.
Hastane medikal ve cerrahi servislerinde VTE riski ve VTE profilaksisine ait gdzleme
dayali global bir calisma olan ENDORSE ¢alismasinda bu konuyla ilgili 6nemli
bulgular elde edilmistir. Tlrkiye'nin de katildig1 32 tilke, 358 hastane ve 68183
hasta Ulzerinde yapilan bu calismada, hastanelerde yatan VTE acgisindan risk
altindaki hastalarin belirlenmesi ve bu hastalar arasinda etkin tromboprofilaksi
uygulanan hastalarin oraninin saptanmasi amaclanmistr.”"

Calismada hastanede yatan hastalarin %52'sinin VTE riski altinda oldugu, bunlarin
sadece %50'sine American College of Chest Physicians (ACCP) tarafindan 6nerilen
tromboprofilaksi yontemlerinin uygulandigi goérilmiuistir. ENDORSE ¢alismasinin
Tarkiye verileri incelendiginde hastanede yatan hastalarin (cerrahi + dahili olgular)
%36'sinin VTE riski altinda oldugu, bunlarin sadece %39'una ACCP tarafindan
6nerilen tromboprofilaksi yontemlerinin uygulandigi gérilmustar.”

Turkiye'de gergeklestirilen RAISE calismasinda da ¢ok yliksek riskli hasta gruplarinda
profilaksinin yeterli derecede kullaniimadigi gésterilmistir.™

ENDORSE calismasinda hastanede yatan cerrahi hastalarinda yapilan
degerlendirmede, bu hastalarin %64'inin VTE riski altinda oldugu ve bunlarin
da sadece %59'una ACCP tarafindan onerilen profilaksinin uygulandigi saptanmistir.
Turkiye verilerinin degerlendirmesinde ise, hastanede yatan cerrahi hastalarin
%65'inin VTE riski altinda oldugu ve bunlarin da %39'una ACCP tarafindan onerilen
profilaksinin uygulandigi izlenmistir.”"

Hastanede yatan medikal hastalar incelendiginde ise, bu hastalarin %42'sinin VTE
riski altinda oldugu ve bunlarin da sadece %40'ina ACCP tarafindan onerilen
profilaksinin uygulandigi saptanmistir. Hastanede yatan medikal hastalarin
%24'tnin VTE riski altinda oldugu, bunlarin sadece %39'una ACCP tarafindan
dnerilen tromboprofilaksi yontemlerinin uygulandigi goérilmustir."

ENDORSE calismasinin bulgulari, VTE riski tagiyan hasta prevalansinin oldukga ytiksek
oldugunu ve profilaksi uygulanma oraninin artirilmasi gerektigini gostermektedir.’
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Tromboprofilakside kullanilan ilaclar

Venoz tromboembolizmin korunma ve tedavisinde kullanilan mevcut antikoagtilan
ilaglar varfarin, standart heparin (SH), dustk molekal agirlikli heparin (DMAH),
faktor Xa inhibitorleri ve direkt trombin inhibitérleridir.™ Ulkemizde var olan ilaglar
ve ruhsatli endikasyon alanlari Tablo 8'de verilmistir. DMAH’larin SH’ye olan
avantajlari ise Tablo 9'da 6zetlenmistir.

Tablo 8: Ulkemizde ven6z tromboembolizm profilaksi ve tedavisinde
kullanilan ilaclar'46

Medikal hastalarda Cerrahi hastalarda VTE tedavi
VTE VTE endikasyonu

ilaclar tromboprofilaksi tromboprofilaksi
¢ endikasyonu endikasyonu

Standart heparin + + +
Diistik molektl agirlikli
heparinler

* Enoksaparin + + +

« Dalteparin + + +

* Bemiparin + + +

* Nadroparin - + +

* Tinzaparin - + +

» Parnaparin : + +
Fondaparinuks - Abdominal ve major -
(Faktor Xa inhibitori) ortopedik cerrahi
Varfarin sodyum + + +
Q( vitamini antagonisti) /
(+): Ulkemizde endikasyonu bulunmaktadir; (-): Ulkemizde endikasyonu bulunmamaktadir.

DMAH’lar uretici firmanin 6nerdigi dozlarda kullaniimalidir.

Tablo 9: Dustik molekiil agirhikl heparinlerin standart heparine
kiyasla avantajlar®

Biyoyararlanim (%) 25-30 90-95
Plazma yari dmru Kisa Uzun
Trombositlere etki ++ +/-
Hemostaza etki ++ +/-
Osteoporoz ++ +/-
Jrombositopeni ++ +

DMAH: Dislk molekil agirlikh heparin, SH: Standart heparin
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Farmakolojik tromboprofilaksi veya antikoagtlen kullanimina karar verildiginde
kanamayi kolaylastiran durumlar ve risk faktorleri mutlaka gozden gegirilmelidir
(Tablo 10).

Tablo 10: Kanamayi kolaylastiran risk faktorleri'’

» Kanama (aktif ve kontrol edilemeyen) varhigi
» Edinsel kanamali hastaliklar (akut karaciger yetersizligi gibi)

» Tedavi edilmemis kalitsal kanamali hastaliklar (hemofili ve von Willebrand
hastaligi gibi)

» Bilinen pihtilagsma bozuklugunun varligi

» Standart heparin veya DMAH'lara asiri duyarlilik

* Heparine bagli trombositopeni

* Antitrombositer ila¢ kullanimi (6zellikle klopidogrel, ASA)

» Eszamanli olarak kanama riskini artirdigi bilinen antikoagulanlarin kullanimi
(INR>2 olacak sekilde varfarin kullanimi)

+ Gelecek 12 saat icinde veya son 4 saat icinde lomber
ponksiyon/epidural/spinal anestezi uygulanma beklentisi

* Akutinme
+ Trombositopeni (trombosit sayisi <50000/mm?)
» Kontrol altinda olmayan sistolik hipertansiyon (=230/120 mmHg)

» Bazi cerrahi girisimler, ciddi bobrek yetersizligi gibi durumlar

.

INR: Uluslararasi normallestirilmis oran, ASA: Asetil salisilik asit
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Tromboprofilaksinin zamanlamasi

Venoz tromboembolizm profilaksisi risk ve fayda arasinda bir denge gerektirir.
Trombozu 6nleme ile kanama riskinin artmasi arasindaki bu dengede
tromboprofilaksinin baglama zamani 6nemlidir. Eger ila¢c cerrahiden uzun siire
once verilirse ameliyat sirasindaki kan seviyesi profilaksi i¢in yeterli olmayabilir,
aksine cerrahiye ¢cok az zaman kala verilirse cerrahi sirasinda kanama riski artabilir.
Medikal hastalarda da tromboprofilaksi yapilmasi distintldiginde, 40 yasindan
buyuk, 3 glinden uzun slireyle yataga bagiml ve akut hastaligi olan hastalara
verilmelidir.®

Tromboprofilaksinin zamanlamasina iliskin oneriler:

e Major cerrahi girisimlerde tromboprofilaksi amaciyla DMAH kullanilan
hastalarda, tromboprofilaksiye ameliyattan énce veya sonra baslanabilir (Cok
gliclii éneri).

e Majér cerrahi girisimlerde tromboprofilaksi amaciyla fondaparinuks kullanilan
hastalarda, tromboprofilaksiye ameliyattan 6-8 saat sonra veya ertesi giin
baslanmalidir (Cok giiclii éneri).

e Cerrahi girisimden énce yatmis olan hastalara profilaksi 12 saat énce, ayni
gliin gelmis hastalarda 6-8 saat sonra baslanmalidir (Cok gii¢clii éneri).

. Ug glinden uzun siireyle yataga bagimli olacagi tahmin edilen riskli medikal
hastalarda tromboprofilaksiye hemen baslanmalidir (Cok gliclii oneri).
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B Kilavuzda kullanilan oneri dereceleri

Kilavuzda yapilan oneriler ACCP, ICN ve diger kaynaklarda verilen kilavuzlarin
onerileri dikkate alinarak gelistirilmis ve kolay anlasilabilir bir hale getirilmistir.
Oneriler istatistiksel glglerine gére ¢ok gli¢li 6neri, gugcli dneri ve zayif neri
olarak siniflandirilmistir (Tablo 11). Oneriler hem metin olarak, hem de 6zetlenmis

tablo olarak verilmistir.

Tablo 11: Kilavuzda kullanilan oneri dereceleri

Destekleyen Kanitlarin
Metodolojik Giicu

Sonug

Ulusal
Kilavuz Onerileri

Onemli kisithlik olmayan RKC'ler

Cok guigli 6neri; pek ¢ok kosulda
codu hastaya istisnasiz uygulanabilir

RKC yok, ancak glgcli RKC
sonuglarindan ¢ikarim yapilabilir
veya gozlemsel calismalardan
onemli miktarda kanit

Cok gui¢lii 6neri; cogu kosulda
c¢ogu hastaya uygulanabilir

Onemli kisithliklari bulunan RKC'ler
(tutarsiz sonuglar, metodolojik
sorunlar)

Cok gticlti 6neri; cogu hastaya
uygulanma olasiligi yiiksek

Cok giiclii oneri

sonuglarindan ¢ikarim yapilabilir
veya gozlemsel calismalardan
onemli miktarda kanit

kosullarina veya sosyal degerlere
gore degisebilir

Onemli kisithliklarn bulunan RKC'ler
(tutarsiz sonuglar, metodolojik
sorunlar)

Zayif 6neri; bazi kosullardaki bazi
hastalara alternatif yaklagimlarda
bulunulmasi daha iyi olabilir

Gozlemsel calismalar

Cok zayif oneri; diger alternatifler
esit derecede mantikl olabilir

5 Orta glgte 6neri; daha gugla Giicli 6neri
Gozlemsel galigmalar kanitlar bulundugunda degisebilir
Onemli kisithlik olmayan RKC'ler | Orta giicte 6neri; en iyi segim
hastanin kosullarina veya sosyal
degerlere gore degisebilir
RKC yok, ancak glcli RKC Zayif 6neri; en iyi secim hastanin Zayif oneri

RKC: Randomize kontrolll calisma
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Cerrahi Hastalarinda
Venoz Tromboembolizm
ve Tromboprofilaksi

Vendz tromboembolizm sik gorilen, toplum sagligini tehdit eden bir sorundur.
Cerrahlar kanamayi kontrol ettikleri gibi trombozu da kontrol etmeye calismahdirlar.
Genel cerrahlar 6zellikle abdominal cerrahi, meme cerrahisi, travma ve kanser
cerrahisiyle VTE arasindaki iligkiyi iyi bilmelidir. Ven6z tromboembolizmin kiiratif
tedavisinin olmamasi nedeniyle olusmasini engellemek gereklidir. Venoz
tromboembolizm bir anlamda profilaksi ile anilmaktadir ve her cerrah profilaksi ilkeleri
konusunda donaniml olmalidir.’®

B Genel cerrahi

Genel cerrahi uygulanan 20 yas ustu hastalarda yapilan calismalarda,
tromboprofilaksi yapilmadiginda cerrahi girigsim sonrasi VTE goriilme sikhiginin
%15-30 arasinda oldugu gorilmiustir. Olimcil PE orani ise %0.2-0.5 arasindadir.
Kanser hastalarinda VTE gelisme riski kanser olmayanlardan 6 kat yuksektir.
Cerrahi girisim yapilan kanser hastalarinda DVT riski, 2 kat, 6limcul PE riski ise
3 kattan fazla artmaktadir. Bu hastalarda, genel perioperatif bakimin iyilestirilmesi,
daha hizli mobilizasyon, daha ¢ok bolgesel anestezi ve tromboprofilaksi kullaniimasi
VTE riskini disulren faktorlerdir. Yaslh hastalardaki daha bliyik ameliyatlar,
preoperatif kemoterapi kullanilmasi, daha kisa siire tromboprofilaksi uygulanmasi
gibi faktorler ise VTE gelisme riskini artirmaktadir.®™

Kanser, gecirilmis VTE, obezite ve gecikmis mobilizasyon gibi klasik risk faktorlerinin
bulunmasi genel cerrahi hastalarinda VTE riskini etkilemekte ve yas bagimsiz bir
risk faktorl olarak kabul edilmektedir. Anestezi tipi de 6nemlidir. Farmakolojik

tromboprofilaksi yapilmadigi durumlarda DVT goriilme sikhiginin spinal/epidural
6,18

anestezi hastalarinda genel anesteziye gore daha dusuk oldugu gorilmustar.
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Ulkemizde 20 merkezde yapilan RAISE calismasinda genel cerrahi kliniklerinde
yatarak tedavi edilen hastalardaki VTE risk faktorleri incelenmis, genel cerrahlarin
gunllk pratiklerinde bu hastalara yaklagimlari degerlendirilmistir. 18-96 yas arasi
1472 hastanin degerlendirildigi calismada toplanan veriler, cerrahi kliniklerindeki
hastalarin %62.1'inin VTE acisindan yuksek risk tasidigini gostermistir. Ancak bu
hastalarin sadece %65.9'una profilaksi uygulandigi gorialmistir. Bu ¢alismanin
sonuglari VTE risk degerlendirme formlarinin kullanilmasinin VTE profilaksi
uygulamasini anlamli derecede artirdigini gostermektedir.™

Uluslararasi ENDORSE calismasinda da profilaksi uygulamasinin yetersiz oldugu
saptanmigtir.”"

Bircok randomize klinik calisma ve meta-analizlerin sonuglarina dayanarak, major
genel cerrahi ameliyatlarini takiben rutin olarak tromboprofilaksi uygulanmasi
onerilmektedir. Hem disiik doz SH hem de DMAH kullanilmasi genel cerrahi
girisimi sonrasi asemptomatik DVT ve semptomatik VTE gelisme riskini en az
%60 azaltmaktadir.®

Bir meta-analiz degerlendirmesinde, DMAH kullanilan hastalarda asemptomatik
DVT ve semptomatik VTE goriilme oraninda tromboprofilaksi yapilmayan hastalara
gore %70'in tzerinde azalma saglandig gésterilmistir.®

Postoperatif DVT riski ameliyattan sonra 1-2 hafta icinde en yuksek diizeydedir,
bu nedenle 6limctl PE gibi VTE komplikasyonlari gec donemde goruliir. Abdominal
veya pelvik kanser cerrahisi uygulanan hastalarda yapilan ¢ok merkezli bir
calismada, ameliyat sonrasi ortalama dokuz guin veya 28 guin enoksaparin 40 mg
tromboprofilaksisinin etkinligi degerlendirilmistir. Calismanin 25 ve 31. glinleri
yapilan venografi bulgularina gore uzun siireli tromboprofilaksi yapilan grupta
DVT orani anlamli derecede daha dulistik bulunmustur (%12'ye karsilik %5; p=0.02).
Major abdominal cerrahi uygulanan 427 hastayla yapilan bir baska kontrollu
calismada, 1 hafta sireyle dalteparin verilen hastalarin %16'sinda DVT gorulirken,
4 hafta siireyle tromboprofilaksi uygulanan hastalarda bu oran %7 olarak
saptanmistir (p=0.012).°

Ulkemizde genel cerrahi hastalarinin profilaksisinde SH, bemiparin, dalteparin,
enoksaparin, nadroparin, parnaparin, tinzaparin ve abdominal cerrahide
fondaparinuks endikasyon almistir.™

Her hastaya cerrahi islemden 6nce, cerrahi islem tipi, altta yatan ve/veya eslik
eden hastalik ve yasina gore VTE gelisimi acisindan risk degerlendirilmesi yapilmasi
gereklidir. Tablo 12'de kullanimi kolay olan bir risk faktorii skorlamasi verilmistir.



1 puan
degerindeki risk
faktérleri

e 41-60 yas

e Planlanmis
minor cerrahi

o Gegirilmis
major cerrahi
(<1ay)

e Varis

e inflamatuar
bagirsak
hastaligi
oykusl

® Bacakta sislik

@ Obezite
(BKI>25)

o Akut miyokard
infarktiist

e Konjestif kalp
yetersizligi
(<1ay)

® Sepsis (<1ay)

2 puan
degerindeki risk
faktérleri

® 60-74 yas

o Artroskopik
cerrahi

e Mevcut ya da
gecirilmis kanser

® Major cerrahi
(>45 dakika)

® Laparoskopik
cerrahi (45
dakika)

e Yataga bagimh
hasta

e Sabitleyici algl
atel sargi (<1ay)

@ Santral venoz
girisim

Tablo 12: Genel cerrahi hastalarinda risk faktor skorlamasi

3 puan
degerindeki risk
faktorleri

® >75 yas

e DVT/PE
hikayesi

@ Ailevi tromboz
oykusl

e Faktor-V-Leiden
pozitifligi

® Protrombin
G20210A
pozitifligi

® Yiksek serum

homosistein
degerleri

e Lupus
antikoagulan
pozitifligi

e Antikokardiyo-
lipin antikorlari
pozitifligi

e Diger konjenital

veya edinsel
trombofilililer

19-21
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5 puan
degerindeki risk
faktorleri

e Elektif major alt

ekstremite
artroplastisi

e Kalca, pelvis
veya bacak kingi
(<1ay)

e inme (<1 ay)
o Akut spinal kord

hasari (felg)
(<1ay)

Kadinlarla ilgili risk faktorleri (her biri 1 puan)

e Oral kontraseptif veya hormon replasman tedavisi (HRT) kullanimi

@ Hamilelik veya postpartum (<1ay)

° A%(lklanamayan olt dogum, toksemili veya gelisme gerilikli prematiire dogum,
te

rarlayan spontan dusik =3

Toplam risk faktori skoru ve tromboprofilaksi énerileri

0-1 Duslik Risk Erken mobilizasyon

2 Orta Risk DMAH (24 saat ara ile iki doz, gerekirse 7-10 gune kadar)
3-4 Yiksek Risk DMAH (7-10 gun-hastaya gore karar verilecek)*

>5 Cok Yiksek Risk DMAH, BEC ve APK (1 ay)

VTE proflaksisi ameliyattan 1 gece 6nce baslar.

*Kanser cerrahisinde 1 ay sreli tromboprofilaksi yapilabilir.

\BKi: Beden kiitle indeksi; KOAH: Kronik obstriiktif akciger hastaligi

J
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Genel cerrahi hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

Kiiclik girisimler yapilan ve ek bir tromboembolik risk faktérii bulunmayan
diisiik riskli genel cerrahi hastalarinda, erken ve stk mobilizasyon disinda
6zgiil tromboprofilaksi uygulamasina gerek yoktur (Cok gii¢lii 6neri).

Selim hastaliklar nedeniyle bliyiik girisimler yapilan orta derecede riskli genel
cerrahi hastalarinda, DMAH, diisiik doz SH veya fondaparinuks ile
tromboprofilaksi yapiimalidir (Tiimi ¢ok giiclii 6neri).

Kanser nedeniyle bliyiik girisimler yapilan yiliksek derecede riskli cerrahi
hastalarinda, DMAH, diisiik doz SH ile giinde li¢c kez veya fondaparinuks ile
tromboprofilaksi yapilmalidir (Tiimii ¢ok gticlii 6neri).

Ozellikle yiiksek riskli, VTE icin multipl risk faktorleri bulunan genel cerrahi
hastalarinda, farmakolojik bir yéontemle mekanik bir yéntem kombine edilmelidir
(Gliglii 6neri).

Yiiksek kanama riski olan genel cerrahi hastalarinda, mekanik tromboprofilaksi
yontemleri kullanilmalidir (Cok giiclii 6neri). Kanama riski azaldiginda mekanik
yontemin yerine farmakolojik tromboprofilaksi uygulanmali ya da ona
eklenmelidir (Giiclii 6neri).

Biiyiik genel cerrahi girisimleri uygulanan hastalarda, tromboprofilaksi
hastaneden taburcu olana kadar siirdiiriilmelidir (Cok giiclii 6neri). Majoér
kanser cerrahisi yapilan ya da daha énce VTE gecirmis olan hastalar gibi
yliksek riskli hastalarda tromboproflaksi taburcu olduktan sonra 28 giin
boyunca siirdiirilmelidir (Giglii 6neri).

VTE riski olan ve farmakolojik tromboprofilaksi kontrendikasyonu bulunmayan
hastalarda tromboprofilaksi icin tek basina mekanik profilaksi 6nerilmemektedir
(Cok giiclii 6neri).

VTE profilaksisinde asetil salisilik asitin yarari yoktur ve énerilmemektedir
(Cok gticlii 6neri).
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Tablo 13: Genel cerrahi tromboprofilaksisinde ulusal kilavuz onerileri

. . Farma-
Cerrahi Risk kolojik
prosedir |faktorleri profilaksi
Benign -
hastalik igin Cok guiclii
maijor cerrahi oneri
Major kanser W
cerrahisi Gogn%l:itglu
Tiim cerrahi | VTE igin Giiglii |Guclii | Giiglii
prosediirler | goklu risk éneri | éneri éneri
faktorleri
Tdm cerrahi | Kanama riski Cok | Cok
prosedurler | yiiksekse gl:]%l:: %l:‘%lrl:
Tum cerrahi | Kanama riski Giiclii | Giigli | Giiglii Giicla
\prosedurler azaldiginda éneri | 6neri | 6neri éneri /

APK: Aralikli pnédmotik kompresyon; BEC: Basingli elastik ¢corap; FP: Farmakolojik profilaksi

B Obezite Cerrahisi

Son 15 yildir obezite amaciyla yapilan islemlerde ¢ok fazla artis olmustur. ABD'de
morbid obezite nedeniyle yilda 100.000'in tGzerinde ameliyat yapilmaktadir. En sik
yapilan obezite cerrahi girisimi Roux-en-Y gastrik baypas operasyonudur, diger
girisimler gastrik bantlama, vertikal bantlama gastroplastisi ve biliopankreatik
diversiyondur. Bu girisimler acik ya da laparoskopik olarak yapilabilmektedir, hastanede
kals siiresi laparoskopik girisimlerde daha kisa olmaktadir.®

Obezite cerrahisi sonrasi VTE gorilme sikligi, kullanilan tromboprofilaksi ve
degerlendirme olgltlerindeki farkliliklar nedeniyle gok degisik oranlarda bildirilmektedir.®
Obezite cerrahisi sonrasi VTE'yi kolaylastiran risk faktorleri ileri yas, daha 6nce
gecirilmis VTE ve anastomoz kacagi bulunmasidir. Yapilan bir incelemede acik ya da
laparoskopik olarak yapilan obezite operasyonlari arasinda PE olusmasi acisindan
anlamli bir fark bulunamamistir.®

Obezite cerrahisi hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

- Obezite cerrahisi uygulanan hastanede yatan hastalarda DMAH, giinde li¢
kez diisiik doz SH, fondaparinuks ya da bunlarin biriyle birlikte APK
uygulanmalidir (Tiimi gliglii 6neri).

- Obezite cerrahisi uygulanan yatan hastalarda DMAH veya dlisiik doz SH, obez
olmayan hastalarda kullanilan dozdan daha yiiksek dozda kullanilmalidir (Zay:f
oneri).
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B Endokrin Cerrahi

Tiroid hastaligi olan kisilerde von Willebrand faktorii anormalliklerine bagl olarak
pihtilasma bozukluklari olustugu bilinmektedir. Hipertirodiye bagli vWF yiikselmesinin
trombosit fonksiyonlarinin artmasina neden oldugu saptanmistir.”? Ayrica hipotirodisi
olan hastalarda da benzer bir durumun s6z konusu olabilecegdi duistiniilmektedir.”*

Tiroid kanseri olan hastalar da yliksek risk altindadirlar. Bu hastalarda da risk
siniflandirmasina gére uygun profilaksinin yapilmasi onerilir.?

B Laparoskopik Cerrahi

Laparoskopi ile tromboembolik risk iligkisi belirsizdir. Bu nedenle laparoskopi hastalarina
tromboprofilaksi uygulamasi tartismalidir. Ancak, VTE profilaksisi acisindan laparoskopik
girisimlerle acik cerrahi girisimler arasinda fark bulunmamaktadir.®

Laparoskopik cerrahide olusan cerrahi travma agik cerrahiye gore daha azdir, ancak
pthtilagsma sistemi aktivasyonu iki yontemde de benzerdir. PnOmoperitonyum ve ters
Trendelenburg pozisyonu bacaktan ven6z doniisu azaltacagi igin vendz staz olusur.
Laparoskopik islem uygulanan hastalar a¢ik yontemlere gore daha ¢abuk taburcu
olmaktadirlar, ancak evde mobilize olmalari daha hizh degildir.®

Yapilan toplum temelli bir calismada, 105850 laparoskopik kolesistektomi uygulamasi
sonrasinda %0.2 oraninda VTE gelisimi goriilmustur. Bu oran acik kolesistektomide
%0.5'tir.°

Laparoskopik cerrahi hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

e Ek risk faktorii olmayan laparoskopik girisim uygulanan hastalarda erken
mobilizasyon disinda rutin tromboprofilaksi uygulamasina gerek yoktur (Cok
gliclii 6neri).

e Laparoskopik girisim uygulanan ek VTE riski bulunan hastalarda DMAH, dliistik
doz SH veya mekanik yontemlerle tromboprofilaksi uygulanmalidir (Timd
gliclii 6neri).

Tablo 14: Laparoskopik cerrahi tromboprofilaksisinde ulusal kilavuz énerileri

Farma-
Cerrahi | Risk kolojik BEC | APK | APK+| BEC+| APK+ | BEC+APK+
prosedir | faktérleri | profilaksi BEC | FP FP FP
Laparoskopik | VTE icin ek Giicli Giicla | Giicla | Gicla | Giicli | Gligli Giicla
cerrahi risk faktorleri oneri oneri | oneri | oneri | oneri | éneri oneri

APK: Aralikli pnémotik kompresyon; BEC: Basincli elastik ¢corap; FP: Farmakolojik profilaksi
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B Gogus Cerrahisi

Gogus cerrahisi hastalarinda VTE riski oldugundan dusik saniimaktadir. Goglis
cerrahisi hastalarinin gogu kanser hastasidir, yasldir ve dnemli bir kismi ge¢ mobilize
olur. Major gogus cerrahisinden ve 6zellikle pulmoner rezeksiyondan sonra PE olusma
orani %5'e ulagsmaktadir. Bu hastalarda olimctl PE orani ise %1.3'tlir. Lobektomi
veya pnémonektomi sonrasi DVT sikligi ise %18-51 arasinda degismektedir.°®

Gogtis cerrahisi hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

- Majér gégiis cerrahisi uygulanan hastalarda, DMAH, diisiik doz SH veya
fondaparinuks ile tromboprofilaksi yapilmalidir (Timdi gii¢li éneri).

- Yiiksek kanama riski olan gégiis cerrahisi hastalarinda mekanik tromboprofilaksi
yontemleri uygulanmalidir (Giiglii 6neri).

B Damar Cerrahisi

Vaskiiler rekonstriiksiyon sonrasi okliizyonu 6nlemek igin hastalarin goguna heparin
veya dekstran gibi antitrombotik ajanlar ve ASA ya da klopidogrel gibi trombosit
inhibitorleri verilmektedir. Spesifik tromboprofilaksi uygulanmadiginda vaskiiler
cerrahi yapilan hastalarin %15-25'inde VTE gelismektedir.®

Damar cerrahisi hastalarinda rutin olarak tromboprofilaksi uygulamasi
onerilmemektedir. Clinkl VTE riski goreceli olarak diigliktlir; cogu vaskiiler cerrahi
hastasi intraoperatif olarak antikoagiilan ve postoperatif olarak antitrombosit ilag
kullanmaktadir. Bu konudaki sinirli sayida calismalarin sonuglarina gore, VTE
profilaksisinin yan etkilerle kiyaslandiginda faydasina dair yeterli kanit yoktur. Cerrahlar
tromboprofilaksi uygulama kararini hastalarin risk durumlarina gore vermelidirler.
Eger tromboprofilaksi uygulanacaksa DMAH, disilik doz SH veya fondaparinuks
kullaniimasi 6nerilmektedir.®

Damar cerrahisi hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

» Ek risk faktérii olmayan vaskiiler cerrahi hastalarinda rutin tromboprofilaksi
uygulamasina gerek yoktur (Zayif éneri).

- Majér vaskiiler cerrahi uygulanan ve ek tromboembolik risk faktérleri bulunan
hastalarda, diisiik doz SH, DMAH veya fondaparinuks ile tromboprofilaksi
onerilmektedir (Zayif 6neri).
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B Koroner Arter Cerrahisi

Kardiyak cerrahi hastalarinda VTE genellikle 6nemli bir problem olarak kabul edilmez,
zira gogunlukla bu hastalara sistemik heparin verilir, ASA ya da klopidogrel gibi
antitrombosit veya oral antikoagtlan almaktadirlar ve ameliyat sonrasi erken mobilize
edilirler. Buna ragmen koroner arter baypas cerrahisi uygulanan hastalarin bazilari
birden fazla VTE risk faktori tasimaktadir, bazilarinin hastanede kalma stireleri
uzamakta ve hareketlilikleri kisitlanmaktadir, bu nedenle bu hastalara rutin
tromboprofilaksi 6nerilmektedir.®

Koroner cerrahi hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

e Koroner arter cerrahisi uygulanan hastalarda, DMAH, diisiik doz SH veya
mekanik tromboprofilaksi yéontemleri uygulanmalidir (Glcgli 6neri).

e Bu olgularda profilaktik olarak DMAH kullanimi, SH kullanimina tercih
edilmelidir (Zayif éneri).

e Kanama riski yiiksek olan koroner arter baypas cerrahisi hastalarinda mekanik
tromboprofilaksi yontemleri uygulanmalidir (Giiclii éneri).

B Norosiruriji

intrakraniyal kanama geciren hastalarda DVT ve PE risklerinin oldukca yiiksek oldugu
bilinmektedir.”® Majér nérosirurji girisimleri yapilan hastalarin postoperatif VTE riskinin
ise orta derecede arttigi kabul edilmektedir. Cesitli calismalarda DVT riskinin %22'ye
kadar ciktigi, proksimal DVT riskinin ise %5 civarinda oldugu saptanmistir. Bu hastalarda
intrakraniyal cerrahi, malignite, uzun sureli girisimler, alt ekstremitelerde guigsuzliik
ve ileri yas VTE riskini artiran faktorlerdir.® Elektif omurga cerrahisi yapilan hastalarda
%18 oraninda VTE saptanmustir.”’ Malign beyin timorl( hastalar 6zellikle yiiksek risk
tasir; gliomali hastalarla yapilan bir ¢calismada semptomatik DVT riskinin %31 kadar
yiiksek oldugu saptanmistir.®

Norosirurji cerrahi hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

e Majoér nérosirurji hastalarina rutin olarak tromboprofilaksi yapilmasi énerilir.
Tromboprofilaksi hastanede yatilan siire boyunca siirdiiriilmelidir. Yataga
bagliligi devam eden hastalarda bu siire uzatilabilir (Cok giiclii éneri).

- Onerilen tromboprofilaksi yéntemleri; APK (Cok giiclii 6neri), DMAH (Cok
gliclii éneri) ve SH'dir (Zayif éneri).

e Tromboz riski yiiksek olan major nérosirurji hastalarinda mekanik ve
farmakolojik tromboprofilaksi birlikte uygulanabilir (Zayif éneri).




Venéz Tromboembolizm 43

B Plastik Cerrahi

Plastik cerrahi genel hasta riskleri acisindan genel cerrahi ile benzer olmasina karsin
profilaksi uygulanma oranlari disuktir. Yalnizca plastik cerrahinin alanina giren
operasyonlardan viicut sekillendirme girisimleri en yliksek VTE riskine sahip islemlerdir.
Plastik cerrahideki ilk VTE sikhgdi bildiriminde abdominoplasti hastalarinda DVT
insidansi %1.1, PE insidansi %0.8 olarak belirtilmistir. Abdominoplasti, diger abdominal
ve pelvik cerrahi girisimlerle birlikte uygulandiginda bu oranlar daha da yliksek
olmaktadir. Cevresel viicut sekillendirme girisimiyle masif kilo azalmasi saglanan
hastalarda VTE insidansi %5.7-%9.6 arasinda degismektedir.**

Plastik cerrahi girisim nedeniyle hastaneye yatirilan tim hastalar orta-ytksek risk
gruplarina girmektedir ve profilaksi uygulanmasi gerekmektedir. Risk diizeyi
belirlenmesinde operasyonun uzunlugu ve anestezi tipi en 6nemli faktorleri
olusturmaktadir. Ayakta tedavi edilen saglikli hastalar diistk riskli gruba dahil olurken;
0-4 risk faktorli bulunan ve hastaneye yatmasi gereken plastik cerrahi hastalari ve
abdominoplasti yapilanlar orta risk grubuna dahildir. Yiksek risk grubunda ise 4'ten
fazla risk faktorii bulunan ve hastanede yatirilarak opere edilen hastalar yer alir (Tablo
12). Vicut sekillendirme operasyonuyla birlikte intraabdominal veya pelvik girisimler
yapilan hastalar bu gruba dahildir.*

Tablo 12'de verilen risk skorlamasinda skoru 8'in tizerinde bulunanlarda VTE profilaksisi
dnerilmektedir.”®

Plastik cerrahi hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

- Diistik risk grubunda erken mobilizasyon ve operasyon sirasinda uygun
pozisyon verilmesi yeterlidir. Girisimin 1 saatten, sedasyonun 2 saatten uzun
olmasi durumunda mekanik yontemler onerilir (Zayif oéneri).

- Orta derecede riskli hastalarda farmakolojik profilaksi yapilmalidir,
kontrendikasyon varliginda mekanik yéntemler uygulanir (Zayif éneri).

- VYiiksek riskli hastalarda ise farmakolojik profilaksiye ek olarak mekanik
yontemler kullanilir. Kontrendikasyon varliginda yalnizca mekanik profilaksi
yapilabilir (Zayif 6neri).

B Urolojik Cerrahi

Major urolojik cerrahi sonrasinda en sik gorilen cerrahi disi komplikasyon VTE'dir,
gorulme sikhdi %1-5 arasindadir. Bu hastalardaki VTE risk faktorleri, ileri yas, malignite,
transiretral girigimler, pelvik cerrahi ve intraoperatif olarak litotomi pozisyonunun
kullanilmasidir. Uroloji alanindaki VTE ve VTE'den korunma konusundaki bilgilerin

GUVENPLATFORMU



44

¢ogu acik prostatektomi hastalarindan saglanmistir. Major renal cerrahi ve
transplantasyon, radikal sistektomi ve Uretral rekonstriiksiyon gibi diger Grolojik
girisimlerde yliksek tromboz riskiyle iligkilidir ve tromboprofilaksi gerektirir.°®

Urolojik cerrahi hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

- Transiiretral veya diger diistik riskli girisim uygulanan hastalarda erken
mobilizasyon disinda rutin tromboprofilaksi uygulamasina gerek yoktur (Cok
giiclii éneri).

e Tim majér, acik trolojik operasyon geciren hastalarda rutin olarak
tromboprofilaksi uygulanmalidir (Cok giiclii 6neri).

- Aktif kanamasi olan veya yliksek kanama riski olan (lirolojik cerrahi hastalarinda
mekanik tromboprofilaksi uygulanmali (Cok gii¢lii 6neri), kanama riski
azaldiginda mekanik yéontemin yerine farmakolojik tromboprofilaksi
uygulanmali ya da ona eklenmelidir (Giiclii 6neri).

- Acik, majér iirolojik cerrahi yapilan hastalara SH (Cok gli¢lii 6neri), DMAH
(Gticlii 6neri), mekanik tromboprofilaksi (Cok giiclii 6neri) veya farmakolojik
ve mekanik tromboprofilaksi kombinasyonlari (Giiclii 6neri) uygulanmalidir.

Bl Jinekolojik Cerrahi

Jinekolojik operasyonlar sonrasinda gorulen 6limlerin %40 kadar biyuk bir kismindan
PE sorumludur ve ¢cogu PE'nin 6ncesinde DVT olusur. Tromboprofilaksi 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 olugsma
zamanina bakildiginda %50'sinin operasyon sirasinda, %25'inin postoperatif ilk 72
saatte, %5'inin ise postoperatif ilk haftadan sonra olustugu goriilmektedir. Bu acidan
ozellikle erken donemde énlem almak son derece 6nemlidir.”®

Jinekolojik kanser cerrahisi uygulanan hastalarda guinde iki kez diislik doz SH profilaksisi,
benign hastaliklara kiyasla daha az koruma saglamaktadir. Bu hastalarda gtinde ug¢ kez
diisiik doz SH veya ginliik 4000 U dozda DMAH daha etkili gérinmektedir.®

Jinekolojik cerrahi hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

Ekrisk faktérii olmayan kiigtik jinekolojik cerrahi hastalarinda erken mobilizasyon
disinda rutin tromboprofilaksi uygulamasina gerek yoktur (Cok giiclii éneri).

e Laparoskopik girisim uygulanan jinekolojik cerrahi hastalarinda erken
mobilizasyon disinda rutin tromboprofilaksi uygulamasina gerek yoktur (Cok
gticlii 6neri).

e Laparoskopik girisim uygulanan ek VTE riski bulunan jinekolojik hastalarda
DMAMH, diistik doz SH, mekanik tromboprofilaksi uygulanmalidir (Giiclii 6neri).
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e Major jinekolojik cerrahi uygulanan tiim hastalarda rutin olarak tromboprofilaksi
uygulanmalidir (Cok gticlii 6neri)

e Major jinekolojik cerrahi girisim yapilan hastalarin profilaksisine hastaneden
taburcu olana kadar devam edilmelidir (Cok giiclii 6neri).

« Majér kanser cerrahisi geciren veya VTE oykiisii bulunanlar gibi yiiksek riskli
jinekoloji hastalarinda, tromboprofilaksinin hastaneden taburcu olduktan sonra
28 giine kadar DMAH ile siirdiiriilmesi oénerilir (Zayif éneri).

B Gebelikte Ven6z Tromboembolizm
Profilaksisi ve Gebelik ile llgili
Komplikasyonlarin Engellenmesi

Gebelikte VTE riskinin artmasinin yani sira gebelik komplikasyonlari da ortaya
cikabilmektedir. Gebe kadinlar DVT agisindan ytiksek risk altindadir ve gebelikte VTE
6nemli bir maternal mortalite nedenidir.”***' Gebelik sirasinda her 1000 kadindan
0.7'sinde vendz tromboz gortlmektedir. Bu risk gebe olmayan kadina gore 6 kat
yuksektir. Logusalikta ise risk gebelik donemine gore 3-4 kat daha fazladir. Gebelik
déneminde bacakta gortilen DVT’lerin %80'i sol tarafta lokalize olmaktadir, gebelik
disinda ise bu oran %55 civarindadir. Gebelik DVT'lerinin %70'i, embolizasyona daha
yatkin olan iliofemoral bolgede goriiliir, oysa gebelik disinda bu oran %9'dur.*> Gebe
kadinlarda tekrarlayici VTE orani ise %1.4-11.1 arasinda degismektedir.” Her on DVT'den
biri PE ile sonuglanmaktadir. Pulmoner embolizm insidansi 1000 dogumda 2'dir.
Gebelikte gorilen tim DVT'lerin %20'si ilk trimesterde karsimiza ¢ikmaktadir, ikinci
trimesterde bu oran %33, Uglinclide ise %47'dir.”

Gebelikte veno6z tromboembolizm risk faktorleri

Veno6z tromboembolizm igin gebelikle iligkili risk faktorleri anne yasinin yliksek olmasi,
trombofili, ailesinde ya da kendisinde tromboz 6yklsi bulunmasi ve obezitedir.
Trombofilik hastalarda tromboz riskinin diizeyi, trombofilinin derecesine baglidir.
Gebelikte genetik trombofilide protein C, S ve antitrombin eksikligi ve aktive protein
C direnci gorilebilir. Gebelikte homozigot ya da birlesik mutasyonlar ya da antitrombin
eksikligi riski yukselten genetik bozukluklardir. Ayrica klinik olarak en az 2 veya daha
fazla atak gecirmis gebeler de yiiksek riskli grupta sayilmalidir.”*

Gebelikte tromboemboliye bagh komplikasyonlar

Maternal tromboemboliye bagli istenmeyen olaylar 36 hafta ve daha 6ncesinde
siddetli preeklampsi, intrauterin gelisme geriligi (IUGG), 20 hafta ve sonrasinda fetal
kayip ve plasenta ablasyonudur ve yaklasik prevalanslari %8'dir. Gebelikte komplikasyon
sikhigi takip eden gebeliklerde hizla artmaktadir.™
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Sekil 5: Gebelikte venéz tromboembolizm risk degerlendirmesi ve profilaksisi®

\ 4

L 2

Gegici risk Gebelikte gelisen
faktorlerinin varhgi istenmeyen olaylar
a (agir preeklampsi,
b} til altind
Ailede VTE bykiisii PG e
° 20. hafta ya da

Gebelikte geligen daha sonra fetus kaybi)

istenmeyen olaylar o

(agir preeklampsi, Gebelik dahil olmak

5. persantil altinda lizere gegici risk
IUGG, faktorlerinin varhgiyla

20. hafta ya da birlikte VTE 6ykiisu
daha sonra fetus

kaybi) C
Ailede VTE oykusuyle
birlikte trombofili

4

\ 4

VTE gelisimini
onlemek igin

VTE gelisimini
onlemek igin

Dogum sirasinda
mekanik yontemler
kullanilabilir.

Postpartum*
enoksaparin1x40 mg sc,
dalteparin 1x5000 U sc,

tinzaparin 75 U/kg sc

Gebelikte gelisen

istenmeyen olaylari
onlemek igin

Antepartum
enoksaparin 1x40 mg sc,
dalteparin 1x5000 U sc,

tinzaparin 75 U/kg sc

* Hekimin kullanilmasini zorunlu 9gordligl durumlarda
kullanilmalidir.

** o Profilaktik DMAH

— Dalteparin 5000 U deri alti yolu ile gtinde bir kez
— Enoksaparin 40 mg deri alti yolu ile glinde bir kez
— Tinzaparin 75 U/kg deri alti yolu ile gtinde tek doz

e Ayarlanmis doz DMAH
— Dalteparin 200 U/kg deri alti yolu ile
— Tinzaparin 175 U/kg deri alti yolu ile
— Enoksaparin 1.5 mg/kg deri alti yolu ile

e En azindan ilk tedavi glinde iki kez

e [ ohusalikta INR 2-3 arasi varfarin veya DMAH

\ e Postpartum profilaksi en az 6 hafta olmalidir.

L 2

Gebelik 6ncesi
VTE 6ykusi
(tanimlanabilir risklere
bagh olmayan)

Trombofiliye bagh
eski VTE oykisu
(Faktor V Leiden

mutasyonu,
Protrombin G20210A
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Protein C/S eksikligi,
Antitrombin eksikligi)
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Antifosfolipid antikor
sendromu oykusl

(yalnizca tekrarlayan

gebelik kaybi)

VTE gelisimini /
_gebelikte gelisen
istenmeyen olaylari

onlemek icin

Antepartum
enoksaparin1x40 mg sc,
dalteparin 1x5000 U sc

(gerekirse 2x1)

Her trimestrde
anti faktor-Xa aktivite
diizeylerinin
degderlendirilmesi
°
Idiyopatik VTE 6ykiisi
olan hastalarda, dogum
oncesi ve postpartum 6
hafta siireyle DMAH ya
da SH profilaksisi
yaptimalidir**

L 4

Antifosfolipid antikor
sendromu oykusu

Akut arteryel ve/veya
ven6z tromboemboli

[ ]
Bilinen antitrombin
eksikligi
[ ]
Homozigot ya da
birlesik heterozigot
Faktor V Leiden veya

protrombin
mutasyonu

4

VTE gelisimini /

_gebelikte gelisen
istenmeyen olaylar
onlemek icin

Gebelik boyunca ve
lohusalik doneminde
(dogum sonrasi en az 6
hafta) terapotik
antikoagtlasyon

°
Enoksaparin 2x1 mg/kg

ya da
Dalteparin 1x 200 U/kg
ya da
Tinzaparin 75 U/kg

Doruk ve esik
anti faktor-Xa aktivite
dizeyleri
haftalik olarak izlenmeli,
doz doruk
anti faktor-Xa 0.8-1.0
IU/mL; esik anti faktor-
Xa = 0.5 IlU/mL olacak
sekilde ayarlanmalidir.

Postpartum
antikoagtlasyon,
en az 6 hafta sureyle,
hedef INR degeri 2.5-3.5
(INR degeri =2.5 olana
dek DMAH’la birlikte
baslangicta varfarin
kullaniimahdir.) /

INR: Uluslararasi normallestirilmis oran
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Gebelikte venoz tromboembolizm profilaksisi ve gebelik ile
iliskili komplikasyonlarin engellenmesi

Gebelikte risk degerlendirmesi ve profilaksi 6nerileri Sekil 5'te verilmistir. Venoz
tromboembolizm profilaksisi; mekanik yontemler, ilag tedavisi ve genel yontemler
olarak l¢ bélimde degerlendirilir.”

Mekanik yontemler

Basingl elastik corap ve APK kullanilabilecek yontemlerdir. Amag, vendz drenaji
artirmak ve stazi azaltmaktir. Kanama riski tasimadiklari i¢in, kanama riski olan
hastalarda tercih edilir. Antikoagtlan tedaviye oranla etkileri sinirlidir. Cogunlukla
antikoagulan tedavinin yaninda destekleyici olarak kullanilir. Aralikli pnédmotik
kompresyon tedavisi cihazlari, 10 saniyelik araliklarla baldir ve uyluk kaslarina 35-
40 mmHg basin¢ uygulayarak fibrinolizi stimiile ederler.®

Antikoagtilan kullanimi

Gebelikte tromboprofilaksi uygulamasina iliskin oneriler, olgu serileri ve gebe
olmayan kadinlardaki calismalara gore yapilan tahminlere dayanmaktadir. Gebelikte
tromboprofilaksi uzun bir dénemi ilgilendirmektedir. Clinkii gebelik ve lohusalik
dénemindeki hiperkoagilabilite periyodu 308 giine kadar uzamaktadir.”™

Vendz tromboembolizmden stiphelenilen kadinlarda, bir kontrendikasyon yoksa,
objektif bir tani testi uygulanana kadar antikoagtilan tedavi verilmelidir. Veno6z
tromboembolizm tanisi dogrulanirsa, gebelik boyunca ve dogumdan en az 6 hafta
sonrasina kadar antikoagtilan tedavi strdirtlmelidir. DMAH'lar gebelikte farmakolojik
tromboprofilaksi ve tedavi icin SH'ye gore daha givenli ve daha uygundur.”

Onceden ciddi preeklampsi, diisiik dogum kilolu bebek sahibi olma, beklenmeyen
intrauterin 6lum veya plasenta ablasyonu gecirmis olan 116 hamile kadinla yapilan
bir calismada, hastalar dalteparin verilen ve verilmeyen iki gruba ayrilmistir.
Birincil sonlanma noktalari olarak ciddi preeklampsi, 5. persantilin altinda dogum
kilosu veya plasenta ablasyonu degerlendirilmistir. Calisma sonunda dalteparinin
disik sonlanma noktasi oranlariyla iligkili oldugu gorilmustir (%5.5'e karsilik
%23.6; %95 GA 0.03-0.70). Bu sonug dalteparinin plasentayla iliskili gebelik
komplikasyonlarini azaltabilecegini g6stermistir.*

Hamilelerde tinzaparinin etkinligi ve glvenilirliginin degerlendirildigi, 37 hamile
kadinda yapilan ¢calismada, 175 IU/kg/glin tinzaparin uygulanan hastalarda VTE
tekrarlamasi goriilmemistir. Tinzaparinin hamilelikte VTE profilaksisinde etkili ve
glvenli oldugu sonucuna varilmistir.*®

Trombofilisi ve tekrarlayan diigtik 6ykiisl olan kadinlarda gebelik sirasinda DMAH
kullaniminin, gebelik sonlanimiyla ilgili sonuglara etkisinin arastirildigi cok merkezli,
prospektif, randomize bir ¢galismaya gebeliklerinin 5-10. haftasinda 180 trombofilili
kadin alinmistir. Saglikli bebek dogumu birincil etkinlik sonlanim noktasi; maternal
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trombositopeni ve ilaca bagli yan etki birincil gtivenilirlik sonlanim noktasi olarak
kabul edilmistir. Hastalara enoksaparin 40 veya 80 mg/gln tedavi uygulanmistir.®

Calisma sonunda, trombofili ve tekrarlayan diistikleri olan kadinlarda enoksaparin
kullaniminin, hem 40 mg/giin hem de 80 mg/glin dozlarinda etkili ve gtivenli
oldugu gorilmustir. Trombofili tipine gére canli dogum oranlarinda anlamli
farkhliga rastlanmamistir. Her iki tedavi grubunda da kanama atagi ya da heparine
bagh trombositopeni gériilmemistir.®

Son zamanlarda tekrarlayan in vitro fertilizasyon (IVF) ve embriyo transferi (ET)
basarisizliklarinda da trombofilinin roli oldugu disinilmektedir. Daha 6nce 3
veya daha fazla IVF basarisizligi yasamis ve en az 1 trombofilik defekti olan 83
kadinla yapilan bir galismada hastalar 40 mg/giin enoksaparin (n=42) ya da plasebo
(n=41) alacak sekilde randomize edilmistir. Tedavilere ET giinii baslanip doguma
ya da fetal 6lime kadar stirdirilmustir. Enoksaparin grubunda implantasyon ve
gebelik oranlari, plasebo grubuna gore anlamli derecede ylksek bulunmustur.
Canli dogum orani enoksaparin grubunda %23.8 iken plasebo grubunda bu oran
%2.8 (p<0.05) olarak saptanmistir. Sonug olarak, tekrarlayan IVF - ET basanisizliklari
ve trombofili bulunan kadinlarda DMAH profilaksisi etkin ve glivenlidir. Implantasyon
orani, gebelik ve canli dogum oranlari bu tedavi ile anlaml derecede artmaktadir.”

Oral antikoagiilan tedavi: Daha ¢ok idame tedavisinde kullanilan varfarin bir
kumarin tiirevidir ve bircok diger ilagla etkilesime girer. Gebelikte bulanti kusma
gibi bazi degisiklikler oldugu icin bu ilacla stabil bir antikoagtlasyon saglamak
zordur. Varfarinin ilk trimesterde kullanilmasiyla iligkili olarak fetusta yaklasik %4-
5 siklikta spontan duslik, varfarin embriyopatisi, mental retardasyon, optik atrofi,
mikroftalmi, katarakt, nazal hipoplazi ve merkezi sinir sistemi anomalileri gibi
patolojiler ortaya ¢ikmaktadir. Bu anormallikler, mekanik kalp kapagi nedeniyle
varfarin kullananlarda %29'lara kadar g¢ikan oranlarda bildirilmistir.”

Genel yontemler:

* Erken mobilizasyon ve bacak egzersizleri
* Hidrasyon, hemodiliisyon ve venaseksiyon

Venéz tromboembolizm ve gebelik komplikasyonlarinin 6nlenmesi icin oéneriler:

Venéz tromboembolizm 6ykiisii ya da trombofili olmayan hastada éneriler:

- Gebelikte tromboprofilaksi secilmis hastalarda uygulanmalidir (Zayif éneri).

e Sezaryen yapilacak tiim hastalarda tromboprofilaksi gereksiniminin saptanmasi
icin risk degerlendirmesi yapiimalidir (Zayif éneri).

e Sezaryen yapilan hastalarda rutin olarak farmakolojik profilaksi uygulamasi
énerilmez (Zayif éneri).

e Ek risk faktorleri bulunan sezaryen hastalarinda spesifik tromboprofilaksi
uygulamasi, erken mobilizasyona tercih edilir (Cok giiclii 6neri).
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Gebelik ve sezaryene ek olarak en az 1 risk faktori bulunmasi nedeniyle
sezaryenden sonra yliksek riskli oldugu saptanan kadinlara hastanede yattigi
stirece DMAH, SH veya mekanik yontemlerle tromboprofilaksi yapiimalidir
(Zayif éneri).

Gebelik ve sezaryene ek olarak ¢ok sayida risk faktéri bulunmasi nedeniyle
sezaryenden sonra c¢ok yiiksek riskli oldugu saptanan kadinlara hastanede
yattigi stirece farmakolojik ve mekanik yontemlerle tromboprofilaksi yapiimalidir
(Zayif éneri).

Sezaryenden sonra 6nemli risk faktorleri devam eden yliksek riskli hastalarda
hastaneden taburcu olduktan sonra 4-6 hafta siireyle uzun siireli
tromboprofilaksi yapilmalidir (Zayif 6neri).

Venéz tromboembolizm oykiisii olan hastada oneriler

Idiyopatik VTE éykiisii olan hastalarda, dogum éncesi ve postpartum 6 hafta
siireyle DMAH ya da SH profilaksisi yapilmalidir (Zayif éneri).

iki veya daha fazla VTE atak 6ykiisti olan hastalarda dogum éncesi ve
postpartum DMAH ya da SH profilaksisi yapilmalidir (Zayif éneri).

VTE ve trombofili 6ykiisii olan hastalar DMAH ya da SH profilaksisi almalidir.
Profilaksinin yogunlugu trombofiliye gére ayarlanmalidir (Zayif éneri).

Pregestasyonel antikoagiilasyon altinda VTE éykiisii olan hastalarda,
antikoagiilasyon gebelik boyunca siirdiiriilmelidir (Zayif éneri).

Venéz tromboembolizm veya gebelik komplikasyonu éykiisii olmayan ancak
trombofili bulunan hastada éneriler

Gebelik sirasinda antikoagtilan ilac kullanimini 6nermek icin kanitlar yetersizdir.
Bazi hastalarda ek risk faktérlerinin varligi klinisyeni farmakolojik profilaksiye
yonlendirebilir (Zayif 6neri).

Antitrombin eksikligi olan asemptomatik kadinlarda veya Faktor V Leiden
icin homozigot ya da birlesik heterozigot olanlarda gebelik boyunca DMAH
ya da SH tedavisi gerekir (Zayif 6neri).

DMAMH ile tedavi edilen hastalar icin hedef antifaktér Xa diizeyi profilaksi icin
0.2-0.4 IU/mL; tedavi icin 0.5-1.0 IU/mL'dir (uygulamadan 3-4 saat sonra). Bu
degerler subkutan uygulamadan 12 saat sonra profilaksi icin 0.1-0.3 IU/mL,
tedavi icin 0.2-0.4 IU/mL olmalidir (Zayif 6neri).

Basincl elastik corap, kalsiyum ve D vitamini destegi faydali olabilir (Zayif
oneri).

Dogum éncesi antikoagtilasyon ihtiyaci olan hastalarda genellikle bu ihtiyac
lohusalik déneminde de devam eder. Dogum éncesi dénemde varfarin kullanilan
hastalarda dogumdan sonra da bu tedaviye devam edilebilir, ¢tinkii varfarin
emzirme i¢in giivenli bir ilactir (Cok giiclii 6neri).
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Rejyonel anestezi uygulanan hastalar icin oneriler:

e DMAH uygulamasi dogumdan 12, sezaryenden 24 saat énce kesilmelidir (Cok
gliclii 6neri).

o Epidural kateter takilan hastalarda DMAH uygulamasina, kanama ve fizik
muayene dikkate alinarak, kateter cikartildiktan 10-12 saat sonra baslanmalidir
(Cok giiclii 6neri).

Mekanik kalp kapakgigi bulunan hastalarda oneriler:

» Mekanik kalp kapakeigi bulunan gebelerde antikoagtilasyon uygulama kararinin
kapak tipi, yeri ve VTE o6ykiisiiniin dahil oldugu ek risk faktérlerinin
degerlendirilmesinden sonra hastanin katilimiyla alinmasi gereklidir (Gdglii
oneri).

e Mekanik kalp kapakgigi bulunan gebe kadinlarda gebelik boyunca ayarlanmis
dozda 2x1 DMAH (Gtiglii 6neri), gebelik boyunca ayarlanmis dozda SH (Gliglii
oneri) veya 13. haftaya kadar bu iki uygulamadan biri, ardindan varfarin,
doguma yakin dénemde tekrar DMAH veya SH uygulamasi (Gliglii 6neri)
onerilir.

° Mekanik kalp kapakcigi bulunan gebe kadinlarda VTE riski cok yliksekse ve
yukarida yer alan DMAH, SH dozunun etkinlik ve giivenilirligi konularinda
sliphe varsa gebelik boyunca varfarin kullanilarak, doguma yakin dénemde
risk ve yararlar degerlendirildikten sonra DMAH veya SH uygulamasina
gecilmelidir (Zayif éneri).

Tablo 15: Gebelikte tromboprofilaksi ve gebelik ile iliskili komplikasyonlarin
onlenmesi icin ulusal kilavuz onerileri

Farma- . e
Hasta kolojik Mekanik Uzun siureli
ozelligi profilaksi profilaksi profilaksi
VTE, gebelik Dusiuk risk Dogum sirasinda
komplikasyonu Zayif oneri
$yll<(usu ve trombofili: ['orta risk Zayif éneri Zayif éneri
0 Yiksek risk Zayif 6neri Zayif 6neri Zayif 6neri
Cok yiksek risk | Zayif 6neri Zayif 6neri Zayif oneri
VTE oykiisi: Var Zayif oneri Zayif oneri
Gebelik
komplikasyonu
oykusu: Yok
Trombofili: Var/Yok
VTE, gebelik Zayif oneri Zayif 6neri
komplikasyonu
oOykusu: Yok

Trombofili: Var

Mekanik kalp Gicli oneri Zayif oneri

@pakglgl: Var /
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B Travma

Major travmalarda VTE sik gorilen, yasami tehdit edici bir komplikasyondur.
Hastanede yatan hastalarda en yiksek VTE insidansi major travma hastalarinda
saptanmaktadir. Tromboprofilaksi uygulanmadiginda DVT riski %50'yi gecmektedir.
Pulmoner embolizm gorilme sikligi ise %2-22 arasinda degismektedir. Olimcdil
PE, travma hastalarinda ilk 24 saatten sonra hayatta kalan hastalarda ucuncu
sikliktaki 610m nedenidir.®*® Travmali hastalarda tromboz riskini artiran faktorler
ileri yas, cerrahi, kan transflizyonu, femur veya tibia kingi ve omurilik hasaridir.®

Travma hastalarinda tromboprofilaksinin etkinligi hentiz tam olarak bilinmemektedir,
femur ve kalga kirdi cerrahisi sonuglariyla ilgili birgcok calisma varken travma ile
ilgili bu tarz calismalar sayica azdir.*

Stabil olmayan hasta

Geerts ve arkadaslari, kontrast venografi ile birinci ve tgtincl hafta icinde yapilan
tetkiklerde travma skorlari 9 ve lzeri olan hastalarda DVT'yi %57.6 oraninda
saptamistir. Bunlarin %18.1'i proksimal derin ven trombozudur.*

Literatirdeki calismalarda ¢ocuklarda omurilik yaralanmalarinda DVT ve PE
komplikasyonlarina rastlanmaktadir. Ayrica ven yaralanmasi olmayan penetran
yaralanmalarda kint yaralanmalara nazaran daha az VTE riski bulunmaktadir.
Tam bu calismalar degerlendirildiginde travmada VTE riski %20'nin altinda olan
grup, tim travma olgularinin ancak %8'ini olusturmaktadir. Bu nedenle genel
olarak genel viicut travmali hastalarin tim ylksek riskli olarak kabul edilmelidir.*

Genel viicut travmali 349 hastayla yapilan bir calismada DVT sikliklari arastirilmistir.
Calismada bu hastalarda DVT oranlarinin %38 ile %77 arasinda degistigi
saptanmigtir. Tablo 16'da travma lokalizasyonlari ve DVT sikliklari goriilmektedir.*

Tablo 16: Travma lokalizasyonlari ve derin ven trombozu lokalizasyon ile
sikliklari®

Yiiz, toraks Alt ekstremite
veya batin

Yz, toraks veya 26/63
batin %41 %69 %38 %70
20/51 6/12 20/26
%39 %50 %77
%68 19/26
%73
Alt ekstremite %66

Beyaz kutucuklar beden tek bir bolgesinde yaralanma olan 243 hastadaki DVT
sikligini gosterirken, sari kutucuklar iki (87 hasta) veya ¢ (19 hasta) bolgede
yaralanmasi olan 106 hastadaki DVT sikligini gostermektedir. Ornegin sadece kafa
travmasi olanlarda DVT insidansi %39 iken, kafa ve omurga travmasi olanlarda
%50; kafa, ylz, gogls veya batin travmasi ve kafa ile alt ekstremite ortopedik
travmasi olanlarda %77 olarak bulunmustur.®®
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Travmada kanama riskini artirmadiklari icin mekanik yontemler oldukga yaygin olarak
kullanilmaktadir, ancak BEC kullaniminin yararini dederlendiren bir calisma yoktur.
Aralikh pnomotik kompresyon ise gesitli calismalarda degerlendirilmis ve alt ekstremite
kingr olmayan hastalarda ayak pompasindan daha etkili oldugu, kafa travmali
hastalarda etki sagladigi gosterilmistir. Ancak yapilan meta-analizde tromboprofilaksi
yapilmamasina kiyasla anlamli etki gortilmemistir.°®

Travma hastalarinda yapilan bir meta-analizde SH'nin tromboprofilaksi yapilmamasina
kiyasla anlamli etki farki saglamadigi saptanmustir.”’ Enoksaparinle yapilan 344 hasta
katihmli karsilastirmali calismada ise DMAH'in SH'ye kiyasla anlamli derecede fazla
etkinlik sagladigi gosterilmistir. Toplam major kanama orani %2'nin altinda kalmustir."
174'G kafa travmasi gegirmis olan 743 major travma hastasinda travmadan ortalama
3 gun sonra dalteparin profilaksisine baslanmis ve yeni intrakraniyal kanama
gortlmemistir. Hemostaz saglandiktan hemen sonra baslanan DMAH orta ve yliksek
riskli travma hastalari icin etkili ve kolay uygulanan bir yontemdir. Travma hastalarinin
¢ogunda DMAH profilaksisine travmadan sonraki 36 saat icinde baglanabilmektedir.”

Ulkemizde gerceklestirilen ve 7 glinden uzun slire mekanik ventilatore bagimli olarak
yogun bakimda yatan 259 hastayla prospektif olarak gergeklestirilen calismada
hastalarin 152'si (%59) DMAH, 94'i (%36) mekanik tromboprofilaksi (BEC + APK)
almis ve uygulanan yontemlerin etkinlikleri degerlendirilmistir. Yatiglarinin 3. ve 7.
guninde alt ekstremite ven6z Doppler ultrasonografi ile degerlendirilen hastalardan
DMAH grubunda (i¢ hastada (%2) DVT saptanirken, mekanik tromboprofilaksi grubunda
bir hastada (%1) DVT saptanmistir. Pulmoner emboli gelisen dort hastadan ikisinde
olimcul PE ortaya gikmistir (%0.7). DMAH ile profilaksi yapilan travma hastalarinda
mortalite orani 7/45 (%16) iken mekanik tromboprofilaksi ile profilaksiyapilan travma
hastalarinda mortalite orani 32/79 (%40) olarak saptanmistir. DMAH ile profilaksi
yapilan grupta mortalite orani istatistiksel olarak anlaml diizeyde daha dusuk olmustur.
Kanama 15 hastada, major kanama 7 hastada gortilmus; mekanik profilaksi grubunda

Sekil 6: Politravmali hastalarda tromboprofilaksi yaklagimi®

v v

Stabil Stabil olmayan hasta*
» Alt ekstremite kingi
« Pelvis kingi
« Stabil olmayan kafa ici
kanamalar
» Takip edilen solid organ
yaralanmalari

v ¢

DMAH Mekanik Yontemler Filtre Uygulamasi

*Kisa slirede stabilize olabilecek hastalar, en kisa strede farmakolojik profilaksiye gecilmek lzere
Qoppler ultrasonografi ile izlenebilir.
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kanamaya bagli mortalite 1/79 olarak saptanirken DMAH profilaksisi uygulanan grupta
kanamaya bagli mortalite saptanmamistir. Sonucta DMAH profilaksisi ile uygun
hastalarda kanama komplikasyonunun korkuldugu kadar sik olmadigi ve DMAH ile
profilaksi yapilamayan grupta mekanik tromboprofilaksi ile glivenli ve etkili bir
profilaksi uygulanabilecedi saptanmistir.”

Cok yuksek VTE riski olan hastalarda profilaktik vena kava inferior filtresi uygulamasi
s6z konusu olmakla birlikte bu uygulamay:i kisitlayan bazi faktoérler bulunmaktadir;
bunlar, vena kava inferior filtresinin etkinligi konusunda kanit olmamasi, hangi
hastalarin yarar goéreceginin 6ngoriilememesi, kisa ve uzun donemli komplikasyonlara
neden olabilmesi ve maliyetidir. Cikartilabilir filtreler icin de benzer bir durum gecerlidir;
bu filtrelerin ¢ogu ikinci bir santral vendz girisimle cikartilmalari gerektigi igin
cikartiimamaktadir ve bu gereglerin uzun sireli kullanimi konusunda yeterli bilgi
yoktur. Vena kava inferior filtresi, proksimal DVT saptanan hastalarda tam doz
antikoaglilasyon yapilamiyorsa ya da yakin gelecekte major bir cerrahi girisim
yapilacaksa endikedir. Her iki durumda kontrendikasyon ortadan kalktigi anda terapotik
antikoaglilasyona baslanmasi 6nerilir.>"® Politravmasi olan hastalarda uygulanacak
yaklagim Sekil 6’da verilmistir.

Travma hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

e Tiim majoér travma hastalarina rutin olarak tromboprofilaksi uygulanmalidir
(Cok gliclii 6neri).

e Major travma hastalarinin tromboprofilaksisinde kontrendikasyon
bulunmuyorsa DMAH uygulamasina glivenli oldugu anda baslanmalidir (Cok
glicglii 6neri).

o Tromboprofilakside DMAH ile birlikte mekanik yontemler kullanilabilir (Cok
gticlii 6neri).

- Aktif kanama veya klinik acidan 6nemli kanama riski nedeniyle DMAH
kontrendikasyonu bulunan hastalara mekanik profilaksi ile mekanik
tromboprofilaksi yapilmalidir (Cok gliclii 6neri). Kanama riski azaldiginda
mekanik profilaksiye ek olarak veya onun yerine farmakolojik tromboprofilaksi
uygulamasina baslanabilir (Giiclii 6neri).

- Yiiksek kanama riski olan ve eksternal fiksasyon ya da al¢i nedeniyle APK
yapilamayan travma hastalarinda tromboprofilaktik yontem olarak vena kava
inferior filtresi uygulanabilir. Bu hastalarda vena kava inferior filtresi
uygulamasindan kacinmak icin hasta Doppler ultrasonografi ile takip edilmeli,
stabilize olunca DMAH baslanmalidir. Bu siirecte tromblis gelisirse vena kava
inferior filtresi uygulanabilir (Zayif 6neri).
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» Majér travma hastalarinda tromboprofilaksi hastaneden taburcu olana kadar
stirdiirilmelidir (Gielii 6neri). Imnmobilitesi bulunan ve hastanede rehabilitasyon
yapilan hastalara DMAH veya varfarin ile (hedef INR 2.5 (2-3) olacak sekilde))
tromboprofilaksiye devam edilebilir (Zayif 6neri).

e Travma hastalarinda asemptomatik DVT taramasi i¢in rutin Doppler
ultrasonografi yapilmasi énerilmez (Cok gli¢lii 6neri). Doppler ultrasonografi
yiiksek VTE riski olan hastalarda ve yetersiz tromboprofilaksi alan ya da hi¢
almayan hastalarda (omurilik hasari, alt ekstremite veya kalca kirigi, majér
kafa travmasi gibi) onerilir (Giiclii 6neri).

Tablo 17: Major travma hastalarinin tromboprofilaksisinde
ulusal kilavuz onerileri

Hasta Farmakolojik Mekanik | Vena kava Uzun sureli
ozelligi tromboprofilaksi| profilaksi | inferior filtresi | profilaksi
Farmakolojik Cok giiclii 6neri Cok giiclii Zayif 6neri
tromboprofilaksi (DMAH) oneri (DMAH veya
kontrendikasyonu varfarin)
yok
Kanama riski var, Cok giiclii Zayif oneri
APK oneri
uygulanamiyor

» Kanama riski Guglii oneri

azaldiginda (mekanik

tromboprofilaksi

\ yerine ya da birlikte) /
B Akut Omurilik Travmasi

Hastanede yatan hastalarda en yliksek VTE insidansi omurilik hasarinda gorulmektedir.
Omurilik hasari olan hastalarin %60-100'linde asemptomatik DVT bulundugu
saptanmistir ve bu hastalarda PE lglincu sikliktaki 6lim nedenidir. Yas, parapleji,
tam hasar, eslik eden alt ekstremite kiriklari, kanser ve tromboprofilaksi uygulamasinin
gecikmesi riski daha fazla artinir.®

Yapilan galismalarda tek baslarina SH ve APK'nin yeterli tromboprofilaksi saglamadigi,
DMAH'larin daha etkili oldugu saptanmistir. Yine de tromboprofilaksiye karsin bu
grupta DVT oranlari yiiksek kalmaktadir.®

Kontrolsiiz caligmalarda hastane yatisindan sonra kisa stire icinde baslanan oral
varfarin uygulamasiyla semptomatik VTE sikliginda azalma bildirilmistir. Profilaktik
vena kava inferior filtresi suboptimal tromboprofilaksi uygulanan hastalarda PE
olusumunu azaltabilir; ancak komplikasyon ve maliyet nedeniyle uygun
tromboprofilaksiye tercih edilmez.®
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Akut omurilik travmasi hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

e Tiim akut omurilik travmasi hastalarina tromboprofilaksi uygulanmalidir (Cok
gticlii 6neri).

e Akut omurilik travmasi geciren hastalara birincil hemostaz saglandigi anda
DMAH uygulamasina baslanmalidir (Cok gliclii 6neri). Alternatif olarak APK
ile birlikte SH (Cok gliclii 6neri) ya da DMAH (Giiglii 6neri) uygulanabilir.

- Travmadan sonraki erken dénemde yliksek kanama riski nedeniyle antikoagdilan
kontrendikasyonu bulunan hastalara mekanik tromboprofilaksi yapiimalidir
(Cok giiclii 6neri). Yiiksek kanama riski azaldiginda mekanik profilaksiye ek
olarak veya onun yerine farmakolojik tromboprofilaksi uygulamasina
baslanabilir (Giclii éneri).

e Kismi omurilik hasari ve eslik eden spinal hematom varliginda travmadan
sonra en az birkac giin siireyle farmakolojik tromboprofilaksi yerine mekanik
tromboprofilaksi énerilir (Giglii 6neri).

- Travma hastalarinda tromboprofilaktik yontem olarak tek basina SH
uygulanmasi énerilmez (Cok gliglii 6neri).

- Yiiksek kanama riski olan ve eksternal fiksasyon ya da al¢i nedeniyle APK
yapilamayan akut omurilik travmali hastalarda tromboprofilaktik yontem
olarak vena kava inferior filtresi uygulanabilir. Bu hastalarda vena kava inferior
filtresi uygulamasindan kacinmak icin hasta Doppler ultrasonografi ile takip
edilmelidir, stabilize olunca DMAH baslanmalidir. Bu siirecte tromblis gelisirse
vena kava inferior filtresi uygulanabilir (Zayif éneri).

o Akut omurilik travmasi gecgiren hastalara rehabilitasyon sirasinda farmakolojik
tromboprofilaksi yapilmalidir (Giiglii éneri).

Tablo 18: Omurilik travmasi hastalarinin tromboprofilaksisinde
ulusal kilavuz onerileri

Hasta Mekanik |Vena kava
ozelligi trombo- inferior
profilaksi |filtresi
Farmakolojik Cok giiclii  |Cok giiclii | Guclii 6neri
tromboprofilaksi | oneri oneri
kontrendikasyonu
yok
Spinal hematom Giiglii oneri
Kanama riski var Cok guclii
oneri
» Kanama riski | Cok guiclii | Giiclii 6neri| Gucli 6neri
azaldiginda oneri
(mekanik
trombopro-
filaksi)
Kanama riski var, Zayif 6neri

APK

wgulanamwor /
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B Yaniklar

Yanik hastalarinda tromboprofilaksi konulu ¢alisma yapilmamis olmasina karsin, ek
risk faktorii bulunan hastalarda VTE riskinin tromboprofilaksi yapilmasini gerektirecek
kadar ylksek oldugu dusinilmektedir. Profilaksi yapilmadiginda DVT sikligi %6-27,
semptomatik VTE sikli§1 %2.4-7 arasinda dedismektedir. Oneriler diger alanlardaki
deneyimlere dayanmaktadir.®”

Yanik hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

. lleri yas, morbid obezite, yaygin veya alt ekstremite yaniklari, eszamanl alt
ekstremite travmasi, femoral venéz kateter kullanimi, uzun siireli hareket
kisithihgi gibi ek risk faktor(ler)i bulunan hastalara rutin tromboprofilaksi
yapilmalidir (Cok gticlii 6neri).

- Kontrendikasyon olmayan hastalara giivenli olur olmaz baslanarak DMAH
veya SH ile tromboprofilaksi yapilmalidir (Giiclii 6neri).

e Kanama riski yiiksek olan hastalara, kanama riski azalana kadar mekanik
tromboprofilaksi yapilmalidir (Cok giiclii éneri).
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Hl Ortopedi ve Travmatoloji

Total kalca protezi (TKP), total diz protezi (TDP) ve kalca kirigi cerrahisi (KKC) gibi
major ortopedik ameliyat uygulanan hastalar VTE i¢in ylksek risk grubunu
olusturmaktadir. Bu hastalarda rutin tromboprofilaksi 20 yili agkin siiredir standart
uygulama haline gelmistir. Randomize klinik calismalar, tromboprofilaksi uygulanmayan
major ortopedik cerrahi hastalarinda, ameliyattan sonra 7-14 giin iginde venografik
DVT ve proksimal DVT gelisme sikliginin sirasiyla %40-60 ve %10-30 oldugunu
gostermektedir (Tablo 19). Rutin tromboprofilaksi uygulamasiyla bu hastalarda fatal
PE cok nadir gérulmektedir, ameliyat sonrasi 3 ay icinde semptomatik VTE gelisme
orani ise %1.3-10'a kadar diismustur.°®

Ulkemizde major ortopedik cerrahide VTE riski ve profilaksi yaklagsimlarini
degerlendirmek amaciyla yapilan ORTEP calismasinda olgularin %73.2'sinde VTE
risk faktorleri bulundugu saptanmistir. Total kalga protezi uygulanan hastalarin %60.4,
TDP uygulananlarin %75.3 ve kalca kirigi icin operasyon yapilan hastalarin %86.3'linde
VTE risk faktori bulundugu gosterilmistir. En sik rastlanan risk faktorleri protez
hastalarinda obezite, kalga kirigi hastalarinda ise uzamis hareketsizlik olarak
bulunmustur.*

Tablo 19: Tromboprofilaksi uygulanmayan hastalarda gériilen VTE prevalanslari’®

DVT, %

Total kalga protezi 42-57 18-36 0.9-28 0.1-2.0
Total diz protezi 41-85 5-22 1.5-10 0.1-1.7
\Kalga kingi cerrahisi 46-60 23-30 3-11 0.3—7.5/

Asemptomatik DVT oldukga sik gortlmektedir ve tromboprofilaksi uygulanmayan
hastalarin yaklasik yarisinda gelismektedir. Bu trombdusler genellikle klinik olarak
belirgin bir bulgu vermez ve endojen fibrinolitik aktivite ile kendiliginden erir.
Ancak bazi hastalarda, venoz hasarin kalici olmasi, hareketsizlik nedeniyle stazin
devam etmesi, endojen antikoagtilan ya da fibrinolitik sistemin bozulmasi, venoz
fonksiyon bozuklugunun uzun sirmesi veya bu faktorlerin kombine bir sekilde
etkilemesi ile sessiz trombus bluyuyebilir ya da yeni trombusler gelisebilir. Bu
trombis de vendz tikanikliga ya da akciger embolizasyonuna neden olabilir.
Ortopedik cerrahi hastalarinda semptomatik VTE genellikle hastaneden taburcu
olduktan sonra ortaya ¢ikmaktadir. Yapilan bir calismada hastaneden taburcu
olurken venografi yapilmis ve trombiise rastlanmamis olan TKP hastalarinin
%20'sinde taburcu olduktan sonra DVT gelistigi bildirilmistir. Maalesef hangi
ortopedik cerrahi hastalarinda VTE gelisecegini saptayacak bir yontem henuz
yoktur. Bu nedenle alt ekstremitesine major ortopedik cerrahi uygulanan her
hastaya tromboprofilaksi yapilmasi 6nerilmektedir. Ortopedik cerrahi uygulanacak
hastalarin risk degerlendirmesinin nasil yapilmasi gerektigi 6nerisi Tablo 20'de
verilmigtir.5*

GUVENPLATFORMU



58

Tablo 20: Ven6z tromboembolizm risk degerlendirme formu*

Kanama riskini artiran durumlar *
» Aktif kanama )
* Kazanilmig kanama bozuklugu (Orn. akut karaciger yetmezligi)

* Lomber ponksiyon/spinal anestezi/epidural anestezi (12 saatten daha kisa strede)
yapilacaksa

* Lomber ponksiyon/spinal anestezi/epidural anestezi (4 saat 6nce) yapilmissa
* Yeni baglamis inme

» Trombositopeni (<50000/mm?®)

« Kontrol altinda olmayan hipertansiyon (=230/120 mmHg)

« Kalitsal kanama bozukluklari (Orn. Hemofili, Von Willebrand hastaligi)

» Kanamayi artiran ilag kullanimi (ASA, klopidogrel gibi)

 GIS kanama 6ykiisi

YUKSEK RiSKLI HASTA GRUBU YUKSEK RiSKLi GRUP
« Elektif kalca protezi
» Elektif diz protezi

« Kalca kingi cerrahisi
* Major travma

YUKSEK KANAMA RiSKi

» Spinal kord yaralanmasi YOK VAR
* Pelvik osteotomiler * ‘
* Pelvik timor cerrahisi Farmakolojik Oncelik mekanik
profilaksi profilaksi sonra
. .. . (Kilavuz onerileri) farmakolojik
VTE RISK FAKTORLERI profilaksi

- Aktif kanser ve tedavisi IS 1)

* 60 yas ve ustu

* Yogun bakimda yatma ORTA VEYA DUSUK RiSKLi GRUP
* Dehidratasyon

* Bilinen trombofili

- Beden kiitle indeksi =30 S LR LA i
» Bir veya daha fazla medikal
komorbidite yaratacak hastalik (kalp EVET HAYIR

hastaligi, metabolik, endokrin yada
solunum hastaligi, akut infeksiyon,
inflamatuar durumlar) Profilaksi Rutin profilaksi yok

. . Kilavuz 6nerileri Kilavuz 6nerileri
* VTE hikayesi ( o )
* Hormon replasman tedavisi alanlar

» Ostrojen iceren kontraseptif ilag
kullanimi

* Flebit ile birlikte seyreden varikoz
venler

* Gebelik ve postpartum 6 hafta
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Ulkemizde yapilan ORTEP ¢alismasinda tiim olgulara DMAH (%91.1) veya fondaparinuks
(%8.9) ile farmakolojik tromboprofilaksi uygulanmis, %75.4'inde mekanik
tromboprofilaksi de gerceklestirilmistir. Olgularin %69.6'sinda uzun dénemli profilaksi
uygulanmuistir. Calisma sonunda klinik bulgu veren DVT orani %0.9, PE orani ise %0.4
olarak saptanmis, hastalarin %0.9'unda major, %4.5'inde minér kanama gérilmustir.*

Elektif total kalca protezi (TKP)

Yasl populasyonun artmasiyla total kalga protezi (TKP) sik yapilan bir cerrahi yontem
olmustur. Elektif TKP hastalari hem asemptomatik DVT (%40-60) icin hem de
semptomatik VTE (%2-5) igin yiiksek risk altindadirlar.®

Semptomatik VTE hastalar taburcu olduktan sonra da olusabilmektedir. Total kalca
protezinden sonra koagtlilasyon aktivasyonu en az 4 hafta; VTE riski ise 3 ay boyunca
devam eder. Yaklasik 20000 hastanin katildigi bir calismada ortalama 6.9 giin silireyle
hastanede yatan ve c¢esitli tromboprofilaktik yontemler uygulanan TKP hastalarinda
VTE tanisi taburcu olduktan sonra konanlarin orani %76 olarak bulunmustur.®

Tromboprofilaksi yapiimadigi takdirde elektif TKP yapilan her 300 hastadan biri PE
nedeniyle 6lmektedir, ancak tromboprofilaksi yapildiginda bu komplikasyon ¢ok
nadiren gelismektedir. 1986'da yapilan bu konudaki ilk uzlasi konferansindan beri bu
hastalarda tromboprofilaksi uygulanmasi dnerilmektedir.®

Total kalga protezi hastalarinda bircok nonfarmakolojik tromboprofilaksi yontemi
denenmis, DVT riskinde azalma da saglamis ancak etkinligi hep farmakolojik
tromboprofilaksiden dislk kalmistir.®

Total kalca protezi hastalarinda antikoagtlan temelli birgok tromboprofilaksi yontemi
denenmistir. Meta-analizlerde disiik doz SH veya asetil salisilik asit (ASA)
tromboprofilaksisi, tromboprofilaksi yapilmayanlara goére Usttinlik gostermektedir,
ancak her iki ilag da bu yuksek riskli hastalarda diger tromboprofilaksi rejimlerine
gore daha dustik etkinlige sahiptir. Asetil salisilik asit, TKP hastalarinda tek bagina
profilaktik olarak kullanilmamalidir.t

Varfarin gibi K vitamini antagonistleri TKP hastalarinda profilaktik olarak kullanildiginda
DVT, proksimal DVT ve PE sikligini azaltmaktadir, ancak bunun yani sira yara
iyilesmesini anlamli derecede geciktirmektedir. Eger tromboprofilaksi icin varfarin
kullanilacaksa INR 2.5 olacak sekilde doz ayarlamasi yapilmalidir.®

Dislik molekiil agirlikh heparinler TKP hastalarinda VTE profilaksisi i¢in lizerinde en
¢ok calisma yapilmis ajanlardir. Vendz tromboembolizm profilaksisinde oldukga etkin
ve glvenli olduklari kanitlanmistir. Distk molekil agirhikh heparinler TKP hastalarinda
disiik doz SH'den daha etkin bulunmustur.’®

Total kalga protezi hastalarinin tromboprofilaksisinde varfarin ve DMAH'I karsilastiran
5 calismanin birlestirilmis analizinde tim DVT goriilme orani varfarin grubunda
%20.7, DMAH grubunda %13.7 olarak saptanmistir (p=0.0002). Birlestirilmis major
kanama oranlari varfarin alanlarda %3.3, DMAH alanlarda %5.3 olarak saptanmis;
diger randomize ¢alismalarda plasebo alanlarda da majér kanama orani benzer (%4)
bulunmustur.®
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Ortopedik cerrahide tromboprofilaksi calismalarinin bir meta-analizine gore DMAH
DVT ve proksimal DVT'yi 6nlemede varfarine gore anlamli derecede daha etkili
bulunmustur, PE sikhgr acisindan fark saptanmamistir, kanama riskinin benzer veya
DMAH ile hafifce yiiksek oldugu gérilmiustir.®

iki bitytik klinik calisma sonuglarina gore faktor Xa'yi inhibe eden sentetik pentasakkarid
olan fondaparinuks TKP hastalarinda DVT'yi dnlemede etkili bulunmustur.
Fondaparinuks yaklasik 18 saat olan uzun yarilanma 6mri ve renal klirensi nedeniyle
renal yetmezligi olan hastalarda birikim yaparak kanama tehlikesi olusturmaktadir.®

Sonug olarak, eklem protezi sonrasi tromboprofilaksi amaciyla DMAH, fondaparinuks
veya varfarin kullanma karari hastane seviyesinde ve hastanin durumuna gore
verilmelidir. Bu kararda ilag fiyatlari, hastayi takip olanagi ve tromboprofilaksinin
planlanan suresi etkili olacaktir.®

Ulkemizde ortopedik cerrahide SH, bemiparin, dalteparin, enoksaparin, nadroparin,
parnaparin, tinzaparin ve fondaparinuks endikasyon almis olan ilaglardir.”® Bu ilaglar
ruhsatlandiriimis endikasyonlarina gore kullanilabilir. lleride ruhsatlandirilacak yeni
endikasyonlar igin arastirmalar yapilmaktadir.

Elektif total kalca protezi yapilan hastalarda tromboprofilaksi 6nerileri:

- Elektif total kalca protezi yapilan hastalarda, DMIAH, fondaparinuks veya dozu
ayarlanmis (INR 2-3; 2.5)varfarin gibi antikoagiilan seceneklerden biri rutin
olarak kullanilmalidir (Tiimii ¢ok gticlii 6neri).

e Elektif TKP hastalarinda tromboprofilaksi icin yalniz basina ASA, dekstran
veya diisiik doz heparin ve tek basina mekanik profilaksi kullanilmamalidir
(Tdmdi cok gliclii 6neri).

e Kanama riski olan elektif TKP hastalarinda, mekanik tromboprofilaksi yontemleri
kullanilmalidir (Cok gli¢lii 6neri).

- Kanama riski azaldiginda mekanik yéntemin yerine farmakolojik
tromboprofilaksi uygulanmali ya da ona eklenmelidir (Gii¢lii éneri).

Elektif total diz protezi (TDP)

Derin ven trombozu riski TDP sonrasinda TKP sonrasina gore daha ytiksektir, ancak
proksimal DVT riski daha diistik, taburculuk sonrasi VTE riskinin devam etme suresi
daha kisadir.’

Yapilan kiiglik caligmalarda aralikli pndmotik kompresyonun (APK) TDP hastalarinin
tromboprofilaksisinde etkili oldugu belirtilmistir. Ancak hasta uyumunun ve toleransinin
yetersiz olmasi ve hastaneden c¢iktiktan sonra uygulanamamasi bu yontemin
kullanilmasini sinirlamaktadir.®
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Cok sayida gcalisma TDP sonrasi DMAH tromboprofilaksisinin etkili ve glivenli oldugunu
gostermistir. Alti klinik calismanin degerlendiriimesinde toplam DVT orani, INR 2-3;
2.5 olacak sekilde varfarin kullanan hastalarda %48, DMAH kullanan hastalarda %33
olarak bulunmus, proksimal DVT i¢in bu oranlarin sirasiyla %10.4 ve %7.1 oldugu
gorilmustar. Bu kargilagtirmali calismada major kanama riski DMAH grubunda hafifce
yuksek bulunmustur. Iki meta-analizde DMAH'in hem dislik doz SH'den hem de
varfarinden daha etkin oldugu go6sterilmistir, ancak kanama acisindan bir fark
bulunamamistir.’

Sonug olarak, TDP hastalarinda DMAH, fondaparinuks veya varfarin ile tromboprofilaksi
yapilmahdir, APK 6zellikle yliksek kanama riski bulunan hastalarda ya da diger
tromboprofilaktiklerle birlikte kullaniimalidir.®

Elektif total diz protezi yapilan hastalarda tromboprofilaksi énerileri:

- Elektif total diz protezi yapilan hastalarda rutin olarak DMAH, fondaparinuks
veya dozu ayarlanmis varfarin ile tromboprofilaksi yapiimalidir (INR 2-3; 2.5)
(Cok gliclii éneri).

- Elektif total diz protezi yapilan hastalarda APK alternatif secenek olarak
degerlendirilmelidir (Cok gliclii 6neri).

« Elektif TDP yapilan hastalarda ASA (Cok gliclii 6neri) ve diisiik doz SH (Cok
gliclii oneri) tek profilaksi yontemi olarak kullaniimamalidir.

- Yiiksek kanama riski bulunan hastalarda mekanik profilaksi (Cok gticlii 6neri)
kullanilmalidir, kanama riski azaldiginda mekanik yéontemin yerine farmakolojik
tromboprofilaksi uygulanmali ya da ona eklenmelidir (Gii¢lii éneri).

Diz artroskopisi

Diz artroskopisi ve artroskopik diz cerrahisi genellikle gen¢ hastalarda ve hastaneye
yatinlmadan yapilan, sik uygulanan ortopedik girisimlerdendir. Epidemiyolojik verilere
gore artroplasti sonrasi VTE gelisimi artroplastiye gore oldukga seyrek gelismektedir.
Prospektif calismalarda tromboprofilaksi uygulanmadan diz artroskopisi yapilan
hastalarda asemptomatik DVT gelisme orani %9, asemptomatik proksimal DVT
gelisme orani %3 olarak bulunmustur. Terapotik artroskopide VTE goriilme orani
diagnostik artroskopiden daha yiiksektir. Yapilan 3 randomize klinik calismanin
sonugclarina gore DMAH'larla tromboprofilaksi yapilmasi artroskopik cerrahi sonrasi
DVT gelisme riskini azaltmaktadir, ancak DMAH kullanan hastalarda kanama
komplikasyonlari da daha sik gorulmustiir. Bu hastalarda tromboprofilaksi uygulama
karari kurumsal bazda ve hastaya gore verilmelidir.°®
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Diz artroskopisi yapilan hastalarda tromboprofilaksi 6nerileri:

» Ek tromboembolik risk faktérii bulunmayan, diagnostik artroskopi yapilan
hastalarda, erken mobilizasyon disinda rutin olarak tromboprofilaksi
uygulanmamalidir (Zayif éneri).

e Artroskopik diz cerrahisi yapilan hastalarda, baska DVT risk faktoérlerinin de
varligi s6z konusu oldugunda veya komplikasyonlu bir girisimi takiben DMAH
ile tromboprofilaksi yapiimalidir (Cok gliglii 6neri).

Diz distalinde izole yaralanmalari olan hastalarda tromboprofilaksi énerileri

Diz distalinde izole yaralanmalari olan hastalarda rutin tromboprofilaksi
uygulanmamalidir (Giiglii 6neri).

Kalca kirigi cerrahisi

Kalga kingi sonrasi VTE oldukga sik gorulir. Sekiz prospektif calismanin sonuglarina
gore tromboprofilaksi uygulanmayan hastalarda DVT sikhdi %50, proksimal DVT
sikligi ise %27 olarak saptanmistir. Fatal PE siklidi ise %0.4-7.5 arasinda degismektedir;
bu oran diz ve kalga artroplastisinde gorulen orandan daha yuksektir. Kirik ile cerrahi
arasinda gegen stirenin uzamasi VTE riskini artirmaktadir. Bu nedenle cerrahi uygulama
gecikecekse hastaya ameliyattan énce tromboprofilaksi baglanmasi gerekir.°

Kalga kirigi cerrahisi yapilan hastalarda tromboprofilaksi énerileri:

e Kalga kinigi cerrahisi yapilan hastalarda, fondaparinuks, DMAH, dozu ayarlanmus
varfarin veya diisiik doz SH ile tromboprofilaksi yapiimalidir (Tiimii ¢ok gliclii
oneri).

e Kalca kirigi cerrahisi yapilan hastalarda sadece ASA kullanilmamalidir (Cok
gticlii éneri).

e Farmakolojik profilaksi kontrendike ise mekanik profilaksi kullaniimalidir (Cok
gliclii o6neri), kontrendikasyon ortadan kalktiginda farmakolojik
tromboprofilaksiye gecilmeli ya da eklenmelidir (Gii¢lii éneri).

- Ameliyat gecikecekse, yatan hastada SH ya da DMAH ile farmakolojik profilaksi
yapilmalidir. (Giiclii 6neri)
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Elektif omurilik cerrahisi

Elektif omurilik cerrahisi hastalarinda VTE insidansi major alt ekstremite cerrahisinden
dusuk gorinmekle birlikte; ileri yas, VTE dykusu, anterior cerrahi yaklasim, kanser,
uzun slreli cerrahi girisim, hareket kisitliligi gibi ek risk faktorleri bulunan bazi
hastalarda tromboprofilaksi yapilmasi gerekebilir.®

Elektif omurilik cerrahisi yapilan hastalarda tromboprofilaksi énerileri:

e Ek risk faktéri bulunmayan elektif omurilik cerrahisi hastalarinda rutin
tromboprofilaksi yapilmasi énerilmez (Zayif éneri).

e Ek risk faktéri bulunan elektif spinal cerrahi hastalarinda DMAH, SH veya
perioperatif APK ile tromboprofilaksi uygulanmalidir (Cok giiclii 6neri). Alternatif
olarak BEC uygulanabilir (Zayif 6neri).

e Cok sayida ek risk faktérii bulunan elektif spinal cerrahi hastalarinda DMAH
ve SH ile gerceklestirilen farmakolojik tromboprofilaksiye ek olarak mekanik
tromboprofilaksi uygulanmalidir (Zayif éneri).

Tromboprofilaksinin siiresi

Total kalga protezi hastalarinda yapilan ¢alismalar VTE riskinin uzun stire devam
ettigini gostermektedir, zira tim semptomatik olaylarin %45-80'i hastaneden taburcu
olduktan sonra gorilmektedir. Randomize kontrollii calismalarda, hastanede yapilan
profilaksinin tipinden (DMAH veya varfarin) bagimsiz olarak, DMAH ile 35 giine kadar
uzayan profilaksinin giivenli ve etkili oldugu gorilmustir.”

Tromboprofilaksi siiresiyle ilgili 6neriler:

- Total kalca protezi, total diz protezi ya da kalga kirigi cerrahisi yapilan hastalarda
tromboprofilaksi en az 10 giin siireyle yapilmalidir (Cok giiclii éneri).

- Total kalga protezi ve kalga kirigi cerrahisi yapilan hastalarda, tromboprofilaksi
cerrahi sonrasi 35 giine kadar uzatilmalidir (Cok giiclii 6neri).

« Total diz protezi uygulanan hastalarda diger VTE risk faktorleri dikkate alinarak
tromboprofilaksinin cerrahi sonrasi 35 giine kadar uzatilmasi diisiiniilmelidir
(Zayif oneri).

e Major ortopedik cerrahi geciren ve asemptomatik olan hastalarda taburcu
edilirken rutin dubleks US taramasi yapilmasi énerilmez (Cok giiclii 6neri).
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Tablo 21: Ortopedi ve travmatoloji hastalarinin tromboprofilaksisinde
ulusal kilavuz onerileri

Operasyon/
travma ozelligi

Total kalca protezi

Farmakolojik
trombopro-
filaksi

DMAH,

[\ CYET
tromboprofilaksi

Farmakolojik +
mekanik
tromboprofilaksi

Uzun sireli
tromboprofilaksi

Cok giiclii 6neri

fondaparinuks, (35 gtin)
dozu
ayarlanmis
varfarin: Cok
gliclii oneri
Tek bagina ASA, | Tek basina mekanik
dekstran, diisiik | tromboprofilaksi
doz heparin kullanilmamali: Cok
kullanilmamali: | gii¢lii 6neri
Cok giiclii 6neri
+ Kanama riski var Cok giiclii 6neri
+ Kanama riski Giiclii 6neri Giicla oneri
azaldiginda
Total diz protezi |ppAH, APK: Gok giiclii éneri Zayif 6neri
fondaparinuks, (35 gtin)
dozu
ayarlanmis
varfarin: Cok
glclii oneri
Tek basina ASA,
dustik doz heparin
kullanilmamal:
Cok giiclii 6neri
« Kanama riski var Cok giiclii 6neri
Naameusd |Gl oneri Giiglii 6neri
Diz artroskopisi Rutin tromboprofilaksi uygulanmamali: Zayif 6neri
« Ek risk
faktorlerinin DMAH: Cok
varligindayada |gueli 6neri
komplikasyonlu
girisimlerde
Diz distalinde izole | Rutin tromboprofilaksi uygulanmamali: Zayif éneri
yaralanma
Kalga king: DMAH, Cok giiclii oneri
cerrahisi fondaparinuks, (35 glin)
dozu
ayarlanmis
varfarin, dusuik
doz SH: Cok
glclii oneri
Tek basina ASA
kullaniimamal:
Cok giiclii 6neri
« Kanama riski var Cok giicli 6neri
+ Kanama riski Gucla 6neri Giiclii 6neri
azaldiginda
Elektif omurilik | Rutin tromboprofilaksi uygulanmamali: Zayif éneri
cerrahisi
* Ekrisk DMAH, SH: Cok | APK: Cok giiclii 6neri | Zayif dneri
glclii oneri BEC: Zayif 6neri

faktorlerinin
Kvarllglnda
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Medikal Hastalarda
Venoz Tromboembolizm
ve Tromboprofilaksi

Akut dahili hastaliklar nedeniyle hastaneye yatan hastalar VTE agisindan 6nemli bir
risk altindadirlar. Genel medikal hastalarin yaklasik %10-30'unda derin ven trombozu
(DVT) veya pulmoner emboli (PE) olugsmaktadir (Tablo 3).%"

Vendz tromboembolizm, medikal hastalar icin hastanede dlumlerin en 6nemli
nedenidir. Postmortem calismalarda, hastanede 6limlerin %10'u PE ile iliskili
bulunmustur ve bu dlimlerin sadece dortte biri bir cerrahi girisim sonrasi meydana
gelmistir. Bu da, VTE'nin bir cerrahi komplikasyonu olarak algilanmasina ragmen,
hastanede 6lumcul PE gelisen hastalarin dortte Gg¢tinliin aslinda medikal hastalar
oldugunu gostermektedir.”

ACCP Kilavuzunda belirtildigi tizere, semptomatik tromboembolik olaylarin %50-70'i
cerrahi ve travmayla iliskili olmasina ragmen, 6limcul PE’lerin %70-80'i cerrahi disi
hastalarda goriilmektedir. Genel poplilasyon acisindan bakildiginda, akut bir medikal
hastalik nedeniyle hastaneye yatmak, VTE riskinde 8 kat artirmakta ve tim VTE
olaylarinin 1/4'tin( olusturmaktadir.®

Buyuk klinik calismalarda tromboprofilaksi uygulanmayan akut medikal hastalarda
VTE oraninin oldukga yiiksek oldugu gésterilmistir.”**** Bu oranlar VTE igin %10.9-
14.9, proksimal DVT igin %4.1-4.9 olarak saptanmistir. Bir¢cok ulusal ve uluslararasi
uzlasl raporlari, tim akut medikal hastalarin VTE risk faktorleri yoninden
degerlendirilerek, orta ve yuksek riskli hastalara uygun yontemlerle tromboprofilaksi
uygulanmasini dnermektedir. Tim bu gelismelere ragmen tromboprofilaksi yetersiz
ya da yanhs uygulanmakta, bu nedenle akut medikal hastalarin sadece %30 ila %58'ine
uygun tromboprofilaksi yapildigi tahmin edilmektedir."”

Bircok calismadan elde edilen verilere gore akut medikal hastalarda VTE risk faktorleri
saptanmig ve “VTE risk degerlendirme” modelleri gelistirilmistir.” Yagin 40 ve lizerinde
olmasi, kanser, konjestif kalp yetersizligi, kronik obstriktif akciger hastaldi, obezite,
inme, M, hospitalizasyon, santral venoz kateter varligi gibi risk faktorleri VTE olugsma
riskini de artirmaktadir (Tablo 22)."%
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Tablo 22: Medikal hastalarda venéz tromboembolizm risk siniflamasi®

Yiiksek risk inme

Konjestif kalp yetersizligi

Sok

Venoztromboembolizm oykisu
Trombofilik durumlar

Yataga bagimli, > 60 yas, komplikasyonu olmayan hastalar

Orta risk Akut miyokard infarktlsi

Aktif hastaligi olan yataga bagh kisiler
Hipervizkozite sendromu

ileri evre kanser

Hematolojik hastaliklar

Yogun bakim hastalari

Yataga bagimli, 40-60 yaslari arasindaki komplikasyonu
olmayan hastalar

Dﬁ§ﬁk risk Yataga bagimli, < 40 yas komplikasyonu olmayan hastalar

o

J

B Medikal hastalarda venoz
tromboembolizm profilaksisi

Medikal hastalarda VTE riski 6nemli 6l¢ciide ihmal edilmekte ve cerrahi hastalara
oranla profilaksi cok daha az uygulanmaktadir. Bununla birlikte, gtincel uzlasi
raporlari tromboembolizm riskinin tim medikal hastalarda da cerrahi hastalarda
oldugu gibi Gnemsenmesinin ve medikal hastaliga ek olarak hastanin kendisine
Ozel ek risk faktorleri (obezite, yataga bagimlilik vs) ile birlikte degerlendirerek,
risk dliizeyine gore profilaksi uygulanmasini 6nermektedir. Miyokard infarktisii,
inme ve kanser VTE riski ylksek olan klinik durumlardir (Tablo 17). Son kanitlar
kardiyopulmoner hastaligi olan hastalarin ayri bir risk grubu oldugunu
gO6stermistir.”*

Medikal hastalarda VTE tromboprofilaksisi icin yapilan calismalarda,
tromboprofilaksi uygulanmayan plasebo ya da kontrol gruplarinda DVT gorilme
orani %9-29, PE gorilme orani ise %0-6.5 olarak saptanmistir. Bu calismalarda
tromboprofilaksi yapilmadigi takdirde mortalite orani %4-10 olarak bulunmustur.
Ustelik bu calismalarin cogunda DVT venografi kadar sensitif olmayan yontemlerle
arastinlmistir.”¥** Medikal hastalarda basitlestirilmis risk degerlendirme algoritmasi
Sekil 7'de verilmistir.
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Sekil 7: Medikal hastalarda ven6z tromboembolizm riski de{;erlendirmesig'17

Tam medikal hastalar
tromboprofilaksi icin rutin
olarak degerlendirilmelidir.

* Tromboprofilaksinin yararina dair

Hasta =40 yasginda ve ) _m kanit yoktur. Yine de hekim, olgu
hareketliligi kisith mi? ) bazli degerlendirme sonucunda

tromboprofilaksi karari verebilir.

Hastada asagidaki Hastada asagidaki risk
durumlardan biri var mi? faktorlerinden biri var mi?

Kanita dayah Kanita dayah
* Akut Ml ® VTE oykusu
* Akut kalp yetersizligi-NYHA llI/IV * Malignite oykusu
* Tedavi gerektiren aktif kanser ® Yas =75
* Akut enfeksiyon hastaligi Uzlasiya dayali
* Romatizmal hastalik m * Uzamis hareketsizlik
¢ [skemik inme * Yas>60
® Parapleji ® Varikoz venler

* Obezite
Uzlasiya dayali * Hormon tedavisi
* Hareketsizlik ile inflamatuvar ® Gebelik/lohusalik

hastalik * Nefrotik sendrom

¢ Inflamatuvar barsak hastaligi * Dehidratasyon

* Trombofili

* Trombositoz

4

Farmakolojik tromboprofilaksinin _m_' Basincli elastik corap ya da aralikl
kontrendikasyonu var mi? pnomotik kompresyon ile mekanik

tromboprofilaksi dnerilir.

(5000 IU 8 saatte bir)

DMAH?* (enoksaparin 40 mg veya dalteparin 5000 1U/giin) veya SH ]

NYHA: New York Hearth Association, New York Kalp Dernegi
*DMAH'lar daha iyi glivenlik profiline sahip oldugu icin tercih edilir.
Cohen A’dan degistirilerek uyarlanmistir.
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Kalp hastaliklari: Hem miyokard infarktiisiinde, hem de konjestif kalp yetersizliginde
VTE riski artmistir ve tromboprofilaksi uygulamasi bu riski azalttigi i¢in rutin olarak
onerilmektedir.”

Erken donem galismalarda tromboprofilaksi uygulanmayan Ml hastalarinda DVT
olusma orani %17-34'ler civarindaydi. Ancak glinimuizde reperflizyon yontemi
uygulansin ya da uygulanmasin, eslik eden etkili antitrombositer ve antikoagulan
tedavilerin kullanimi ve hastalarin erken mobilizasyonu ile bu oranlar digmustir.
Kalp yetersizligi hastalarinda yapilan calismalarda da VTE insidansi %26 civarinda
bulunmustur, MEDENOX c¢alismasinin bir alt-grup analizinde enoksaparin 40 mg
ile tromboprofilaksi uygulamasinin kalp yetersizligi hastalarindaki VTE riskinde
%71'lik bir azalma sagladig1 gosterilmistir.”

Konjestif kalp yetersizligi, akut solunumsal hastalik gibi medikal nedenlerle
hastanede yatan 849 hastada yapilan ARTEMIS calismasinda 6-14 giin slreyle
glinde bir kez 2.5 mg SC fondaparinuks verilen hastalarda VTE gorilme orani
%5.6 bulunurken plasebo grubunda bu deger %10.5 olarak saptanmistir, bu da
%46.7 risk azalmasi anlamina gelmektedir.”

Sekil 7'deki oneriler arasinda fondaparinuks bulunmamaktadir. Ciinkii fondaparinuks
Ulkemizde bu endikasyonda ruhsatlandiriimamigtir.™

Dalteparin profilaksisinin akut medikal hastalardaki etkinligini arastiran PREVENT
calismasinda, akut konjestif kalp yetersizligi ve akut solunum yetmezligi gibi
medikal hastaliklari olan 3706 hasta 14 giin stireyle gtinde tek doz 5000 |U dalteparin
ya da plasebo grubuna randomize edilmistir. Calisma sonunda VTE sikligi1 dalteparin
grubunda %2.77, plasebo grubunda ise %4.96 olarak bulunmustur, bu degerler
VTE riskinde %45 oraninda bir relatif risk azalmasi anlamina gelmektedir.”’

Kanser: Ven6z tromboembolizm, kanser hastalarinda gortlen en sik komplikasyon
(%4-20) ve ikinci en sik 61im nedenidir. Kanser hastalarinda VTE, % 4-20 arasinda
gelisebilen 6nemli bir komplikasyondur. Bir yillik VTE insidansi en ytiiksek olan
hastalar beyin, akciger, rahim, mesane, pankreas, mide ve bobrek timori
hastalaridir. Kanser hastalarindaki timor tipi (misin6z kanserler gibi), hastaligin
evresi, kemoterapi ve/veya hormonal tedavi alip almamasi, cerrahi girisim gecirip
gecirmemesi, basi yapan blylk lenfadenomegalilerin veya karin igi kitlelerin
varhdi, venoz kateteri olup olmamasi, yasi, immobilizasyon, daha dnceden VTE
hikayesi olup olmamasi, VTE gelisme riskini etkileyen faktorlerdir.®***

Hormonal girisimler de tromboz riskini etkilemektedir. Meme kanseri hastalarinda
Ostrojen reseptor modiulatori tamoksifenin kullanimi VTE riskini 2-5 kat artirmaktadir.
Bu risk hasta postmenopozda ise ve birlikte kemoterapi aliyorsa daha da
artmaktadir.’

American Society of Clinical Oncology (ASCO), European School Medical Oncology
(ESMO) ve National Comprehensive Cancer Network (NCCN) kilavuzlarina gore,
herhangi bir sebeple hospitalize edilen aktif kanseri olan hastalarda eger bir
kontrendikasyon yoksa profilaktik antikoaglilasyon énerilmektedir.®*®

Ayaktan izlenen hastalarda veya veno6z portu olanlarda ise rutin profilaktik
antikoagulasyon giinimuzde 6nerilmemekle birlikte, multipl miyelom nedeniyle
talidomid/lenalidomid ile yuksek doz deksametazon kullanan ambulatuar hastalarda
da profilaktik antikoagulasyon yapilabilir.?**
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Gelistirilmis olan bir risk skoru belirleme modeli, ambulatuar kanser hastalari
icinde VTE acisindan yuksek riske sahip hastalarin belirlenmesine yardimcidir
(Tablo 23). Risk skorunu belirlemek i¢in 5 degisken belirlenmistir.>*®*

Yiksek riskli hastalar eger bir kontrendikasyon yoksa profilaktik antikoagtilasyon
acisindan degerlendirilebilir.’**

Tablo 23: Ambulatuar kanser hastalarinda ven6z tromboembolizm risk skoru

belirlenmesi®*%*

1- Kanserin yeri:
Cok yuksek riskli bolgeler (mide, pankreas; risk skoru: 2)

Yiksek riskli bolgeler (akciger, lenfoma, jinekolojik ve genitolriner sistem
tumorleri; risk skoru: 1)

Duslik riskli bolgeler (meme, kolorektal, bas-boyun; risk skoru: 1)
2- Kemoterapi 6ncesi trombosit sayisinin > 350x10%1 olmasi; risk skoru: 1

3- Hemoglobin diizeyinin <10gr/dl olmasi ve /veya eritropoezi uyaran ajanlarin
kullaniimasi; risk skoru: 1

4- Lokosit sayisinin > 11x10%1 olmasi; risk skoru: 1
5- Vicut kitle indeksinin > 35kg/m? olmasi; risk skoru: 1

Risk degerlendirmesi:
Toplam skor =0 Dusuk risk
Toplam skor = 1-2  Orta derece risk
@plam skor = 3 Yiksek risk /

Hematolojik hastaliklar: Bilinenin aksine hematolojik malign hastaliklarda da
tromboz sikhigi ézellikle de VTE sikhginin arttigi gosterilmistir.”® Losemi, Hodgkin
disi lenfoma ve miyelomada trombotik olay sikligi meme ve akciger kanserinden
bile daha fazladir. Ayarlanmis tromboz risk oranlari dikkate alindiginda, hematolojik
malignitelerde risk 28 kat artmisken, akciger kanserlerinde 22, sindirim sistemi
timorlerinde 20 ve meme kanserinde risk 5 kat artmistir. Esas hastaligin yaninda,
tedavi sirasinda kullanilan ajanlarin da trombojenik etkileri vardir. Miyelom
tedavisinde kullanilan talidomid ve diger bazi ajanlarin da trombojenik oldugu
bilinmekte ve tedavi sirasinda tromboprofilaksi dnerilmektedir.®®®’

Solunumsal hastaliklar: Solunumsal hastaliklarda VTE goériilme orani %8-25 olarak
hesaplanmasina ragmen, KOAH hastalarinda yapilan postmortem calismalarda
PE goriilme sikhdi %28-51 olarak saptanmistir. MEDENOX calismasinda solunumsal
hastaligi olanlarda VTE sikhdi %13.1 olarak bulunmus, alt-grup analizlerinde
enoksaparin 40 mg profilaksisi uygulanan hastalarda VTE insidansinin azaldigi
saptanmistir. Benzer bir calismada KOAH hastalarina nadroparin ile tromboprofilaksi
yapilmasi DVT sikligini %28.2'den %15.5'e disirmiustir.”
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Solunumsal hastaliklarin VTE profilaksisinde, faktor Xa inhibitorl olan fondaparinuks
yeni bir tedavi secenegidir. Akut solunum hastaliklari nedeniyle yatmakta olan
hastalarda gtinde 2.5 mg SC fondaparinuks VTE riskinde azalma saglamaktadir.
ARTEMIS calismasinda akut solunumsal hastalik alt-grubunda fondaparinuks
kullanimi VTE gérilme sikhgini %5.5'ten %1.6'ya distrmuistir.”’ Ulkemizde
fondaparinuks bu alanda endikasyon almamisgtir.™

PREVENT calismasinda akut solunum yetmezligi olan hasta altgrubunda dalteparin
uygulamasi ile VTE riskinde azalma gortlmdsttir, ancak bu azalma anlamlilik diizeyinde
degildir.*

Romatizmal hastaliklar: MEDENOX calismasinda alt ekstremite akut romatoid artriti
veya siyatik ya da vertebral kompresyon hastaligi olan ve en az bir VTE risk faktori
bulunan hastalarda VTE siklig1 %20.7 olarak bulunmustur. Epidemiyolojik calismalarin
verilerine gore romatoid artriti olan hastalarda VTE insidansi, romatizmal hastaligi
olmayanlara gore %50 daha yuksektir. Tromboprofilaksinin romatoid artritli hastalarda
VTE sikhgina etkisine iligkin 6zgll calismalar olmamasina karsilik, MEDENOX
calismasinin alt-grup analizlerinde enoksaparin kullaniminin en az bir VTE risk faktoru
de bulunan romatoid artritli hastalarda VTE riskini %52 oraninda azalttigi gortilmus
ancak olgu sayisinin az olmasi nedeniyle fark anlamhlik diizeyine ulasmamistir.”

inme hastalari: Tromboprofilaksi yapilmayan inme hastalarinda DVT prevalansi %20-
50 arasinda degismektedir.”” Agir inmesi olan, yasli ve hareketsiz hastalarda risk cok
yuksektir. Inmenin 2-7. glinleri arasinda DVT daha sik gorilir. Inmeli hastalarda
gorilen DVT'nin 1/3'UG proksimal DVT'dir. Bu hastalarin %35'inde PE (%15'i fatal
seyirli) olusur. Distal DVT proksimal olana g6re PE ac¢isindan daha az risk tasir ancak
bu durumda da %30'a varan oranda sessiz PE’ler gosterilmistir. Inme hastalarinda
erken 6limlerin %5-10'unun PE ile iliskili oldugu saptanmistir. Semptomatik DVT,
yasami tehdit eden PE riski disinda, inme sonrasi rehabilitasyonu ve iyilesmeyi de
olumsuz etkilemektedir.*®

Birgcok calismada tromboprofilaksinin inme hastalarinda VTE riskini azalttig
gosterilmistir.”***"* |skemik inme hastalarinda SH ve DMAH tromboprofilaksisinin
etkisine dair 10 calismanin meta-analizinde 1047 hastanin verileri degerlendirilmistir.
Tum hastalar analiz edildiginde tromboprofilaksinin DVT riskini %81 oraninda
azalttigi gérilmuistir.” Inme hastalarinda diisiik doz DMAH'in hem DVT hem de
PE riskini, intraserebral ve ekstrakraniyal kanama sikligini artirmadan azalttigi
gosterilmistir.®® PREVAIL galismasinda, akut iskemik inmeli hastalarda, DMAH"In
(enoksaparin 40 mg glinde tek doz, subkutan), standart heparine (5000 U 2x1, deri
alti) kiyasla VTE riskini %43 oraninda azalttigi gosterilmistir. Hem DMAH hem SH
kullaniminda hemorajiye yol agma ¢ok diisiik oranda (%1) ve birbirinden farksiz
bulunmustur.* Bu nedenle DVT ve PE'yi 6nlemek lizere, BEC, erken mobilizasyon
ve erken rehidrasyon gibi tedbirlerin yanisira mobilizasyonu kisitli hastalarda
subkutan antikoaglilan tedavi dnerilmektedir.”*’

Yogun bakim hastalari: Yogun bakim hastalarinda DVT insidansi %25-32 arasinda
degismektedir. Bu hastalarin cogunda birka¢g VTE risk faktéri bir arada
bulunmaktadir ve yaklasik %5'inde yogun bakima yatirilmadan énce DVT gelismis
durumdadir. Bu hastalarda trombositopeni, renal yetmezlik veya aktif
gastrointestinal kanama gibi durumlar farmakolojik tromboprofilaksiyi gt¢lestirir,
bu nedenle ¢ok dikkatli yapiimalidir.”
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Uzun siireli yolculuklar: Uzun stireli (8-10 saatten uzun siiren) ugak yolculuklari
zayif olmakla birlikte bir VTE risk faktori olarak kabul edilir. Cesitli calismalarda
uzun slireli ugak yolculuklarina bagh degisik oranlarda (0-4 kat) risk artisi bildirilmistir.
Tromboz riski uzun siireli araba, otoblis ve tren yolculuklarinda da artar. Seyahatten
sonra VTE olusan hastalarin cogunda gecirilmis VTE 6ykisd, kisa stire 6nce
gecirilen cerrahi girisim veya travma, aktif kanser, 6strojen kullanimi, ileri yas gibi
bir veya daha fazla risk faktori bulunmaktadir. Uzun siireli uguslardan sonraki 1
ay icinde semptomatik VTE oraninin yaklasik olarak 2 milyonda 1 oldugu, mortalite
oraninin ise %2 civarinda bulundugu belirtilmistir. Baska bir calismada 8 saatten
uzun ugak yolculuklari yapan 60 yasindan kugtk kisilerde 6liimcul PE riskinin 1
milyon kigide 1.3 oldugu saptanmistir.®

Tromboprofilakside diisiik molekiil agirhkl heparin ve standart
heparin

Standart heparin ve DMAH ile tromboprofilaksi medikal hastalar icin etkili ve
glivenli yontemlerdir. 15000 medikal hastayi kapsayan bir meta-analizde SH veya
DMAH tromboprofilaksisi kontrol hastalariyla kiyaslanarak degerlendirilmistir.
Degerlendirme sonunda her iki ilacin DVT riskini %56, klinik olarak tani konulan
PE riskini ise %58 oraninda azalttigi saptanmistir. Ayni analizde SH ve DMAH'larin
benzer etkiye sahip olduklari, ancak DMAH’larla major kanama komplikasyonunun
daha disiik (%52) oldugu saptanmistir.”

Benzer sekilde daha yeni calismalar olan MEDENOX, THE PRINCE ve THE PRIME
calismalarinda minor kanama insidansi enoksaparin grubunda SH grubuna gore
anlamli derecede daha diistk bulunmustur.”

Akut medikal hastalara 6-14 gln sureyle uygulanan enoksaparin (20 mg, SC, 1x1
ve 40 mg, SC, 1x1) ile plasebo gruplarinin karsilastirildigi, randomize, c¢ift kor,
plasebo kontrolli, 3 ay takip stireli MEDENOX calismasinda 1102 hasta incelenmistir.
Birincil sonlanim noktasi olarak 1-14. glinlerde olusan VTE (bilateral venografi
veya dupleks ultrasonografi ile DVT saptanmasi ya da PE tanisi konmasi)
degerlendirilmistir.”

Birincil sonug Ol¢litli, 866 hastada degerlendirilebilmis, VTE insidansi 40 mg
enoksaparin uygulanan grupta (%5.5 [291 hastanin 16's1]) plasebo verilen gruba
gore (%14.99 [288 hastanin 43'l]) (gorece risk, 0.37; %97.6 glven araligi, 0.22-
0.63; P<0.001) anlamli olarak dustk bulunmustur. 40 mg enoksaparinin yarari 3
ay boyunca siirmus, plasebo grubu ile 20 mg enoksaparin uygulanan grup arasinda
VTE insidansi acisindan anlamli bir fark bulunmamistir (%15.0 [287 hastanin 43'u]).
Yan etkiler agisindan plasebo grubuyla her iki enoksaparin grubu arasinda anlaml
bir fark saptanmamistir.”

Sonug olarak bu calismada akut medikal hastaligi olan hastalarda glinde 40 mg
deri alti enoksaparinle yapilan profilaktik tedavinin, VTE riskini glvenli bicimde
azalttigi gorilmustar.”
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PREVENT calismasinda da giinde 5000 |U dalteparinin semptomatik DVT,
semptomatik PE, ani 6lim ve asemptomatik proksimal DVT insidansini azalttigi
saptanmistir.”® Bu ¢alismada dalteparin kullanimi VTE ve ani 6liimden olusan
birincil sonlanma noktasinda %45, semptomatik VTE'de %30 relatif risk azalmasi
saglamistir. Yirmi birinci ginde major kanama orani dalteparin grubunda %0.49,
plasebo grubunda %0.16 olarak saptanmistir.”’

Hastanede yatan akut medikal hastalarda enoksaparin ve SH profilaksilerinin klinik
ve ekonomik sonuglarinin karsilastirilmasi amaciyla yapilan bir calismada 40 yas
ve Uzerindeki, en az 6 gun sureyle, akut bir medikal durumla (dolasim, solunum
hastaliklari ve kanser) hastanede yatarak enoksaparin (30-60 mg/giin) veya SH
(5000-15000 1U/gtin) profilaksisi yapilan 3316 hastanin DVT, PE ve VTE insidanslari
(birincil sonug dlcltleri) karsilastirilmigtir.®

Calisma sonunda enoksaparin alan grupta PE (%0'a karsilik %1.1) ve tim VTE
(%1.7'ye karsilik %6.3) riskleri, SH grubundan anlamli derecede dusiik bulunmustur.
Enoksaparin ve SH gruplarinda yan etki sikliklarinin benzer oldugu gérilmustir.”

Sonug olarak enoksaparin profilaksisi yapilan grupta VTE riski SH'ye kiyasla %74
oraninda azalmis, yan etkiler ve ekonomik kosullarda anlaml bir fark
saptanmamistir.®’ Yapilan calismalarda glinde tek doz DMAH kullaniminin glinde
tc kez SH kullanimi kadar etkin oldugu gortlmektedir."”

Genel medikal hastalarda yapilan maliyet etkinlik analizlerinde DMAH'larin en
maliyet-etkin tromboprofilaksi yontemi oldugu saptanmistir. DMAH'lari SH'nin
izledigi, fondaparinuksun ise major kanama riskini artirmasi nedeniyle daha az
etkin oldugu gorilmustir.® Medikal hastalarda mekanik tromboprofilaksinin etkisi
konusunda yeterli veri yoktur.

Ulkemizde medikal profilakside SH, enoksaparin, dalteparin ve bemiparin
endikasyon almistir.™

Medikal hastalarda tromboprofilaksi énerileri:

- Konjestif kalp yetersizligi, agir bir solunum hastalgi, aktif kanser, akut iskemik
inme, akut enfeksiyon hastaligi veya inflamatuar bir hastalik nedeniyle
hastaneye yatirilan, yataga bagimli olan veya hastanede yatmakta olup VTE
oykiisi bulunan, VTE gelisimi icin bir veya daha fazla ek risk faktori bulunan
hastalarda, DMIAH (enoksaparin 40 mg 1x1 veya dalteparin 5000 IU 1x1), diisiik
doz SH (5000 IU 3x1) ya da fondaparinuks ile tromboprofilaksi yapiimalidir
(Cok gticlii 6neri).

e Venéz tromboembolizm igin risk faktérleri bulunan hastalarda farmakolojik
tromboprofilaksi kontrendike ise, mekanik tromboprofilaksi uygulanmalidir
(Cok gliclii éneri). Kanama riski gecince farmakolojik profilaksiye baslanmalidir.

e Akut medikal hastalik nedeniyle yataga bagimli olan kanser hastalarinda,
diger yiiksek riskli medikal hastalar gibi rutin tromboprofilaksi uygulanmalidir
(Cok giiclii 6neri).
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- Yogun bakim tinitesine alinan her hastada VTE risk degerlendirmesi yapiimali,
VTE riski orta-yliksek olanlarda DMAH ya da dlisiik doz SH ile tromboprofilaksi
yapilmalidir (Cok giiclii 6neri).

. lskemik inmeli hastalarda DMAH, diisiik doz SH (Cok gticlii 6neri), erken
mobilizasyon ve BEC uygulanmalidir (Zayif 6neri).

e Hemorajik inmeli veya kanama riski bulunan iskemik inmeli hastalarda BEC
ile birlikte APK uygulanmalidir (Zayif éneri).

e Sekiz saatten uzun siireyle ucak yolculugu yapan kisilere rahat, bol giysiler
giymeleri, bol sivi tiiketmeleri ve bacak kaslarini siklikla calistirmalari
onerilmelidir (Giglii 6neri).

e Ek risk faktorleri bulunan ve uzun yolculuklar yapan kisilerin bu 6nlemlere ek
olarak, ayak bileginde 15-30 mmHg basin¢ saglayan diz alti BEC giymeleri
(Zayif oneri) veya ucak kalkmadan énce bir kez profilaktik dozda DMAH
almalari énerilmelidir (Zayif 6neri). Bu yolcularin VTE profilaksisi amaciyla
ASA almalari é6nerilmez (Cok giiclii 6neri).

Tablo 24: Medikal hastalarin tromboprofilaksisinde ulusal kilavuz 6nerileri

Hasta Farmakolojik Mekanik
ozelligi tromboprofilaksi tromboprofilaksi

Hastanede yatan, DMAH (enoksaparin,

yataga bagiml, konjestif | dalteparin), dislk doz SH,
kalp yetersizligi, agir fondaparinuks: Cok gticli 6neri
solunum hastaligi, akut
iskemik inme, akut
infeksiyon hastaligi,
inflamatuvar bagirsak
hastaligi ve en az 1 ek
risk faktorli olan

» Kanama riski var Cok giiclii 6neri
« Kanama riski Giiclii oneri
azaldiginda
iskemik inme DMAH (enoksaparin, BEC: Zayif 6neri

dalteparin), diisiik doz SH:
Cok giiclii 6neri

» Kanama riski ve ya BEC + APK: Zayif oneri
hemorajik inme

Uzun sireli ucak Tek doz DMAH: Zayif 6neri BEC: Zayif 6neri
yolculugu + ek risk
faktorleri

\_
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Venoz Tromboembolizmin
Tedavisi

B Derin ven trombozunun tedavisi

Tedavinin amaci

Derin ven trombozu tedavisinin amaci PE ve pulmoner hipertansiyon, periferik
venoz hastaliklar, VTE niksl ve posttrombotik sendrom gibi kronik
komplikasyonlarin olusmasini dnlemektir.*%*%5%

Objektif yontemlerle tanisi konmus DVT'li tiim hastalara antikoagtilasyon tedavisi
mumkin oldugunca ¢abuk baslanmalidir. Eger klinik stiphe kuvvetli ise ve tani
testlerinin yapilmasi gecikecekse, testler beklenmeden tedaviye baslanmalidir.®
Antikoagulasyonda kullanilacak temel secenekler ve uygulama yontemleri Tablo
25 ve 26'da verilmistir.

Tablo 25: Derin ven trombozu tedavi secenekleri®*”

* Antikoagdulan ilaglar
» Standart heparin, distik molekul agirlikli heparin, fondaparinuks
* Oral antikoagdlanlar (varfarin ve direkt FXa/trombin inhibitorleri)
* Trombolitikler

* Vena kava filtreleri

\  Cerrahi tedavi
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Tablo 26: Antikoagiilan tedavi uygulama y(")ntemleri64

Antikoagulan ilaclarla asagida belirtilen farkli yontemler uygulanabilir:
1.SC DMAH (laboratuvar izlemi yapmadan)

2.1V veya SC SH (laboratuvar izlemi yaparak)

3.Kilo basina SC SH (laboratuvar izlemi yapmadan)

4.SC sabit doz fondaparinuks* (laboratuvar izlemi yapmadan)

SC: Deri alty, IV: intraven6z, DMAH: Diisiik molekiil agirlikli heparin, SH: Standart heparin
@Ikemizde fondaparinuks bu alanda endikasyon almamustir. /

Tedavi stireleri

Derin ven trombozunun en kisa tedavi stiresi 3 aydir. Hiperkoagtlabilite sendromu
olanlarda genetik bozukluk kombine tip veya homozigot ise uzun bir stireyle tedavi
yapilmalidir. Nedeni bilinmeyen (idiyopatik) proksimal DVT varsa, kanama riski
yoksa ve antikoagulasyon tedavi takibi mimkiinse, 3 aydan uzun streli tedavi
yapiimahdir.®

idiyopatik tiplerde kanser olasiligi %20'ler civarinda oldugu igin hastalarin aile
anamnezlerinde kanser bulunuyorsa kanser taramasi 6nerilir.®*

Akut DVT'li hastalarin tedavisi hastanede ya da evde yapilabilir. Hastanede ya da
evde tedavinin sonugclarini karsilastiran calismalarda tekrarlayan DVT orani, major
kanama ve mortalite acisindan anlamli fark saptanmamistir.’ Hastanede tedavi
edilmesi gereken grubun 6zellikleri Tablo 27'de verilmistir.

Tablo 27: DVT tedavisinin hastanede yapilmasi gereken durumlar’

* Trombotik yiku yuksek olan hastalar

+ Kanama riski yliksek olan hastalar

+ Aktif kanamasi olanlar

* Yeni cerrahi islem gecirenler

« ileri evre karaciger hastaligi olanlar

» 45 kg'dan zayif, 100 kg'dan agir olanlar

* Cocuklar,

* Komplikasyonu olan hamileler

» Hastaneye yatmayi gerektiren medikal hastaligi olanlar

{Venbz gangren hastalari /
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Baslangic heparin tedavisinin siiresiyle ilgili calismalar, 5-7 giin sureli SH tedavisinin,
10-14 giin siireli SH tedavisi kadar etkili oldugunu gostermistir. Heparin tedavisinin
kisa tutulmasi heparine bagh trombositopeniyi 6nlemek agisindan énemlidir. Bu
konudaki giincel yaklagim heparin ve varfarinin tani sirasinda birlikte baslanmasi
ve heparinin 5.-7. glinden sonra kesilmesi seklindedir (INR 24 saat ara ile 2 kez
=2 oldugu zaman heparin kesilir. Bu da genellikle heparin tedavisinin 5. glintiine
denk gelir.) Varfarin baslangi¢ dozu ortalama 5 mg’dir ve hastanin yasina bagh
olarak degisir. Yaslh hastalarda 2.5 mg dozunda baslanmalidir.®

Derin ven trombozu tedavisinde standart heparin

Derin ven trombozu baslangi¢ tedavisinde SH uygulamasi devamh IV infiizyon
seklindedir. Derin ven trombozunda IV SH dozu, 5000 U IV bolus seklinde ve
devaminda 24 saatte 30000 U olacak sekilde devamli inflizyon veya kilo ayarh
rejimde 80 U/kg bolus ve devaminda 18 U/kg/ saat inflizyon seklinde uygulanmalidir.
Her 6 saatte bir aktive parsiyel tromboplastin zamani (aPTZ) kontrol edilerek
baslangic aPTZ degerinin 1.5-2.5 arasinda olacak sekilde doz ayarlamasi yapiimalidir.
Aktive parsiyel tromboplastin zamani testinin sorunlu oldugu ve kullanilamadigi
durumlarda anti-faktor Xa aktivitesi testi yapilmalidir. Standart heparin dozu anti-
faktor Xa aktivite 0.3-0.7 IU/mL araliginda olacak sekilde ayarlanir.®

Derin ven trombozu idame tedavisinde ayarlanmis dozda SC SH etkili bir
yaklagsimdir, ancak diistik doz (2x5000 U) SH bu amag icin yeterli degildir. Daha
az osteoporoz gelisme potansiyeli, takip gerektirmemesi ve giinde tek doz
uygulanabilmesi nedeniyle uzun dénem VTE tedavisinde SH yerine DMAH tercih
edilmelidir.*

Derin ven trombozu tedavisinde diisiik molekiil agirlikli heparinler

Duistik molekil agirlikh heparinler, SH'ye gore daha 6ngorilebilir farmakokinetik
ozelliklere ve daha yiiksek biyoyararlanima sahiptir. Bu nedenle ¢ogu hastada
izlem gerektirmeden bir veya iki doz seklinde SC olarak uygulanabilmektedir. Yine
de bobrek yetersizligi veya gebelik gibi bazi klinik durumlarda, DMAH dozu anti-
faktor Xa aktivitesine gore ayarlanarak izlenir.®

Son zamanlarda yapilan ve DMAH ile SH kullaniminin karsilastirildigr 17 calismayi
kapsayan bir meta-analizde, DMAH grubunda tekrarlayici trombotik
komplikasyonlarin, major kanamanin ve 6lim olaylarinin SH grubuna gére anlamli
derecede daha az gorildigi saptanmistir.”

Gebe hastalarda VTE tedavisi 5-10 giin stireyle, DMAH veya SH derhal uygulanmasi
ve tedaviye DMAH ile devam edilmesi 6nerilmektedir. Bu hastalarda DMAH, SH'ye
tercih edilebilmektedir.”
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Ulkemizde akut VTE’si olan 246 hastayla gerceklestirilen cok merkezli, 18 ay takip
sureli bir calismada 1.5 mg/kg enoksaparin ile fiziksel degerlendirme 6lgutlerindeki
olumlu gelismelerin yani sira, ultrasonografik incelemede tikali ven sayisinda
anlamli azalma saptanmistir. VTE nlks orani %4.47 olmus ve tum nuksler hastalarin
her hangi bir tedavi almadigi 12. hafta vizitinden sonra ortaya ¢cikmistir. Bu ¢alisma,
akut venoz tromboembolik hastaligin tedavisinde ambulatuvar olarak enoksaparin
ve oral antikoaglilan kombinasyonunun en az 3 ay boyunca kullanilmasinin, alt
ekstremitelerin her seviyesinde trombus olusumunu azaltma agisindan etkili bir
tedavi oldugunu gostermistir. Calismada ilagla iliskili olabilecek sadece 1 ciddi
yan etki gorilmustir.”

Derin ven trombozu tedavisinde fondaparinuks

Aktif faktor X'un (Xa) sentetik ve selektif bir inhibitorli olan fondaparinuksun
yarilanma suresi 15-20 saat oldugundan giinde tek doz SC uygulanir. Doz ayarlamasi
ve laboratuvar testleri gerektirmez. Tedavi dozu 50 kg altinda hastalarda 5 mg/gun,
50-100 kg arasi hastalarda 7.5 mg/giin ve 100 kg'in Ustl hastalarda 10 mg/giin'diir.®*
Fondaparinuksun tlkemizde bu endikasyonda ruhsati bulunmamaktadir.’

Trombozu ortadan kaldiran tedavi secenekleri

Akut DVT'li hastalarda tromblustn giderilmesine yonelik medikal veya cerrahi
tedaviler, akut semptomlari ve posttrombotik sendrom gelisme riskini azaltma
potansiyeline sahiptir. Trombusiin giderilmesi ven6z obstriiksiyonu ortadan kaldirir
ve trombis tarafindan tikanan kapakgiklarin fonksiyonunu diizeltebilir. Ayrica
trombus obstruksiyonunun erken donemde giderilmesi daha sonra gelisebilecek
olan distal vent6z segmentlerdeki dilatasyona bagli ven6z kapak yetersizligini,
boylelikle posttrombotik sendromu (PTS) engelleyebilir. Klinik calismalarda basarili
tedavinin hastalarin prognozunu iyilestirdigi gosterilmistir. Ancak her hastaya
uygulanmamasi gerektigi vurgulanmalidir.”*

Akut derin ven trombozunda kateterle uygulanan tromboliz ve perkiitan mekanik
venoz trombektomi

Disuk trombolitik dozlariyla hizli tromboliz saglamayi ve kanama komplikasyonlarini
azaltmay hedefleyen bu yontemi degerlendiren calismalarda hastalarin %70'den
fazlasinda tromboliz saglanmistir, kanama komplikasyonlari ise ortalamada %5'e
yakin olmustur. Bu yonteme mekanik trombils pargcalanmasinin eklenmesi
(farmakomekanik tromboliz) benzer tromboliz (%70-80) ve kanama oranlari (%5-8)
saglamakla birlikte, daha kisa tedavi slresi ve daha kisa yogun bakimla
sonuclanmaktadir.®
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Perkiitan mekanik ven6z trombektomi, trombisiin mekanik olarak pargalanmasini
tanimlar; genellikle kateterli trombolizle birlikte uygulanan bu islem (farmakomekanik
tromboliz) sirasinda trombiis parcalari aspire edilebilir.*

Bu yontem; iliofemoral DVT’si bulunanlar, 14 giinden kisa bir stiredir semptomu
olanlar, fonksiyonel durumu iyi olanlar ve yasam beklentisi en az 1 yil olan
hastalarin dahil oldugu yaygin akut DVT’si bulunan ve kanama riski diistik olan
secilmis hastalarda kullaniimaktadir.®

Akut DVT'de sistemik tromboliz

Yapilan calismalarda antikoagulan tedaviyle birlikte uygulanan sistemik trombolizin
posttrombotik morbiditeyi ve bacak Ulserlerini azalttigi goriilmustir. Toplam 701
hastanin katildigi, 12 calisma iceren Cochrane analizinde tek basina
antikoagtilasyona kiyasla erken PE ve geg rekiiren DVT'nin azaldigi saptanmistir.”

Bu yontem; 14 giinden kisa bir stiredir semptomu olanlar, fonksiyonel durumu
iyi olanlar ve yasam beklentisi en az 1 yil olan hastalarin dahil oldugu yaygin
proksimal DVT’si bulunan ve kanama riski disik olan se¢ilmis hastalarda
kullanilmaktadir.®

Akut DVT'de operatif venéz trombektomi

Operatif venoz trombektomi genellikle iliofemoral DVT'si olan hastalarda uygulanan
bir yontemdir. Ven6z trombektominin degerlendirildigi 509 hasta katilimli (520
ekstremite) 9 randomize olmayan calismada hastalarin %65-85'inin damarlarinda
kalici agiklik saglanmis ve %65-75'inde femoral-popliteal kapakgik fonksiyonu
korunmustur. Bu islemde operatif PE komplikasyonu seyrek olarak goériilmektedir.*

Bu yontem; 7 giinden kisa bir siiredir semptomu olanlar, fonksiyonel durumu iyi
olanlar ve yagsam beklentisi en az 1 yil olan hastalarin dahil oldugu yaygin proksimal
DVT'si bulunan ve kanama riski diistik olan segilmis hastalarda kullaniimaktadir.®

Akut DVT ilk tedavisinde vena kava filtresi

Akut DVT hastalarinda antikoagulasyon yerine veya antikoagtlilasyonla birlikte
vena kava inferior ve daha seyrek olarak vena kava superior filtreleri uygulanabilir.
Yapilan tek, randomize olmayan calisma; rutin vena kava filtresi uygulamasinin
VTE niiksli ve total mortalite oranlarini degistirmedigini, DVT'de artma ancak
PE'de azalma sagladigini, posttrombotik sendrom sikligini etkilemedigini isaret
etmistir. Genis kapsamli bir derleme, filtre bolgesinde vendz tromboz olusumunun
sik (hastalarin yaklasik %10'u) oldugunu ve filtrelerin gereginde renal venlerin
Uzerine yerlestirilebilecegini, vena kava superior filtrelerinin kullanigli oldugunu
gostermistir. Epidemiyolojik veriler vena kava inferior filtrelerinin DVT hastalarinda
VTE nuksi riskini artirmadigini distindirmektedir. Kanama riski nedeniyle
antikoagulan tedaviye baslanamayan hastalara gegcici filtre uygulanmasi ve
antikoagllan tedaviye baslandiginda filtrenin ¢ikartilmasi da olasidir.””*
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Akut DVT'de uzun siireli tedavi

Uzun stireli tedavinin amaclari; akut DVT ataginin tedavisini tamamlamak ve akut
olayla dogrudan iligkili olmayan tekrarlayan VTE ataklarini édnlemektir.’

Derin ven trombozunun antikoagiilan tedavisini, kanama riski daha az oldugu
slrece, devam ettirmek, trombozun tekrarlamasini engellemesi acisindan
distnilmelidir. Bu amacla genellikle 3 ay sireli tedavi dnerilmektedir.®

Ulkemizde SH, bemiparin, dalteparin, enoksaparin, nadroparin, parnaparin ve
tinzaparin bu alanda endikasyon alan ilaglardir. Fondaparinuks tlkemizde bu
alanda endikasyon almamistir.™

Akut derin ven trombozu tedavisinde genel oneriler:

 Derin ven trombozu oldugu objektif olarak dogrulanan hastalarda, kisa siireli
(5-7 gtin) derialtt DMAH, IV SH, laboratuvar izlemi ile birlikte deri alti SH, sabit
doz deri alti SH veya sabit dozda deri alti fondaparinuks tedavisi uygulanmalidir
(Tiimii cok gticlii 6neri). (Fondaparinuksun tilkemizde akut derin ven trombozu
tedavisinde endikasyonu bulunmamaktadir.)

e Klinik olarak DVT olasiligi yliksek olan hastalarda, tanisal testlerin sonucu
beklenirken antikoagiilan tedavi baslanmalidir (Gii¢lii 6neri).

e Akut DVT'li hastalarda, DMIAH, SH veya fondaparinuks ile birlikte varfarin
tedavinin ilk giinii baslanmalidir (Cok gticlii 6neri).

» Akut DVT'li hastalarda, DMAH, SH veya fondaparinuks tedavisine en az 5 giin
ve INR 24 saat arayla ardi ardina 2 kez =2 olana kadar devam edilmelidir (Gliglii
éneri).

« Varfarin tedavisi INR 24 saat arayla ardi ardina 2 kez 2 oldugunda parenteral
antikoagtilan kesilip, varfarine en az 3 ay devam edilmelidir (Cok giiclii 6neri).

Standart heparin kullanim énerileri:

« Akut DVT hastalarinda IV SH kullanilacaksa baslangi¢c bolus dozundan (80
U/Kg veya 5000 U) sonra devaml infiizyon (18 U/Kg/s veya 1300 U/s)
uygulanmalidir; doz ayarlamasi aPTZ uzamasi anti-FXa degeri 0.3-0.7 IlU/mL
arasinda olacak sekilde yapilmalidir (Gliglii 6neri).

- Akut DVT hastalarinda monitorizasyonla deri alti SH kullanilacaksa baslangic
dozundan (17500 U veya 2x250 U/Kg) sonra idame doz ayarlamasi
enjeksiyondan 6 saat sonra yapilan él¢ciimde aPTZ uzamasi anti-faktér Xa
degeri 0.3-0.7 IlU/mL arasinda olacak sekilde yapilmalidir (Gii¢lii 6neri).

« Akut DVT hastalarinda monitorizasyonsuz, sabit doz SC SH kullanilacaksa
333 U/Kg baslangi¢ dozundan sonra 2x250 U/Kg doz uygulanmalidir
(Giiglii 6neri).
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Distik molekiil agirhikli heparin kullanim énerileri:

- Akut DVT hastalarinda, iV SH yerine, DMAH tercih edilmelidir, DMAH
miimkiinse ayaktan tedavi olarak (Gliglii 6neri), zorunluysa yatarak tedavi
olarak (Cok gliclii 6neri) uygulanmalidir.

- DMAH ile tedavi edilen akut DVT hastalarinda, rutin takip icin anti-faktér Xa
diizeyi 6l¢climii gerekmez (Cok gliclii 6neri).

« Akut DVT ve agir bobrek yetersizligi olan hastalarda DMAH yerine SH énerilir
(Zayif éneri).

Akut DVT'de kateterle uygulanan tromboliz ve perkiitan mekanik venéz
trombektomi éneriler:

- Genis ve yaygin akut proksimal DVT'si olan ve kanama riski diistik bulunan
secilmis hastalarda (iliofemoral DVT, 14 giinden kisa zamandir bulunan
semptomlar, iyi fonksiyonel durum, en az 1 yillik yasam beklentisi) kateterle
tromboliz uygulanmasi énerilir (Zayif éneri). Uygun kosullarda farmakomekanik
tromboliz yapilmasi énerilir (Zayif éneri).

- Kateterle tromboliz yapildiktan sonra altta yatan venoz lezyonlarin balon
anjiyoplasti ve stentlerle diizeltilmesi énerilir (Zayif 6neri).

- Kateterle tromboliz yapilan hastalara antikoagiilan tedavi tromboliz
yapilmayanlarla ayni sekilde uygulanmalidir (Giiglii 6neri).

o Akut DVT hastalarinda tek basina perkiitan mekanik trombektomi é6nerilmez
(Zayif éneri).

Sistemik tromboliz onerileri:

- Genis ve yaygin proksimal DVT'si olan ve kanama riski diistik bulunan secilmis
hastalarda (14 giinden kisa zamandir bulunan semptomlar, iyi fonksiyonel
durum, en az 1 yillik yasam beklentisi) kateterle tromboliz uygulanamiyorsa
sistemik tromboliz yapilabilir (Zayif 6neri).

Operatif venéz trombektomi énerileri:

« Akut iliofemoral DVT'si olan secilmis hastalarda (7 giinden kisa stiredir bulunan
semptomlar, iyi fonksiyonel durum, en az 1 yillik yasam beklentisi) operatif
venoz trombektomi énerilir (Zayif éneri). Hastalarin kanama riski yiiksek
degilse operatif venéz trombektomi yerine kateterle tromboliz yapilmasi tercih
edilir (Zayif éneri).

- Operatif venéz trombektomi yapilan hastalarda antikoagiilan tedavi,
trombektomi yapilmayanlarla ayni sekilde uygulanmalidir (Giiclii 6neri).
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Vena kava inferior filtresi onerileri:

Derin ven trombozu hastalarinda antikoagtilan tedaviye ek olarak rutin vena
kava filtresi uygulanmasi énerilmez (Cok gticlii 6neri).

Antikoagiilan tedavinin kontrendike oldugu, kanama riski yiiksek DVT
olgularinda vena kava filtresi énerilir. Antikoagtilan tedavi yapilamadigindan
vena kava filtresi takilan akut DVT hastalarina kanama riski azalir azalmaz
antikoagtilan tedavi uygulanmalidir (Gliglii 6neri).

Hareket ve mekanik tromboprofilaksi énerileri:

Derin ven trombozu olan hastalar antikoagtilan tedavinin yani sira erken
mobilize edilmelidir. En az 2 yil, PTS semptomlari varsa daha uzun siireyle
basingl (30-40 mmHg) coraplarla kompresyon tedavisi yapilmasi onerilir.

Kompresyon tedavisine miimkiin olan en kisa siirede baslanmalidir.

Uzun siireli tedavi onerileri:

Gecici bir risk faktériine ikincil gelisen DVT'si olan hastalarda, 3 ay boyunca
varfarin ile tedavi uygulanmalidir (Cok gticlii 6neri).

Tetiklenmemis DVT hastalarinda, en az 3 aylik varfarin tedavisi 6nerilmektedir.
(Cok gtiglii éneri). Ug aylik antikoagtilan tedaviden sonra, tiim hastalarda uzun
stireli tedavinin risk-yarar orani degerlendirilmelidir (Giiglii 6neri). llk atagini
geciren, kanama riski bulunmayan ve diizgiin antikoagtilan takibi yapilabilen
hastalarda ve ikinci atagini gecirenlerde uzun siireli tedavi énerilir (Cok gliclii
oneri). Tetiklenmemis ilk distal DVT hastalarinda, 3 aylik antikoaglilan tedavi
yeterlidir (Zayif 6neri). Gegici risk faktorii olan distal DVT olan hastalarda 6-
12 ay tedavi énerilir (Zayif éneri).

DVT ve kanser hastalarinda uzun siireli antikoagiilan uygulamasinin ilk 3-6
ayinda DMAH uygulamasi énerilir (Cok gliclii 6neri). Daha sonra DMAH veya
varfarin ile kanser iyilesene kadar veya uzun siireli olarak antikoagtilasyon
yapilmalidir (Giiglii 6neri).

Uzun siireli antikoagtilasyon yapilan hastalarda tedavinin risk-yarar orani
diizenli araliklarla degerlendirilmelidir (Gliclii 6neri).

Varfarinin dozu hedef INR 2.5 (2.0-3.0) olacak sekilde ayarlanmalidir (Cok
gticlii 6neri). llk 3 aylik uygulamayi takiben daha seyrek INR takibi yapilabilecek
olan hastalarda, tedavinin kesilmesi yerine dlistik yogunluklu

tedavi onerilir (INR araligi: 1.5-1.9), (Cok gticlii 6neri).
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Tablo 28: Derin ven trombozu tedavisinde ulusal kilavuz onerileri

Hasta
ozellikleri

Akut DVT

Farmakolojik tedavi

Parenteral antikoagiilan tedavi: SC DMAH,
iV SH, monitorize SC SH, sabit doz SC SH,
SC fondaparinuks: Cok giiclii 6neri,
(Fondaparinuks tilkemizde endikasyon
almamustir)
« Siiresi: En az 5 glin, INR 24 saat arayla
2 kez = 2 olana dek: Giiclii 6neri

Varfarin: DMAH, SH, fondaparinuks ile
birlikte: Cok gli¢lii oneri
- Siiresi: En az 3 ay: Cok giiclii 6neri;
Gegici risk faktori olan distal DVT
hastalarinda 6-12 ay: Zayif oneri

Girisimsel tedaviler

Yaygin akut proksimal
DVT’si bulunan kanama
riski diistik olan secilmis
hastalar

Sistemik tromboliz: Zayif oneri

Kateterle tromboliz ve
perkiitan mekanik ven6z
trombektomi: Zayif oneri

Akut iliofemoral DVT’si
olan se¢ilmis hastalar

Operatif venéz
trombektomi: Zayif oneri

Akut DVT

Rutin vena kava inferior
filtresi onerilmez:
Cok giiclii 6neri

Kanama riski yuksek

Vena kava inferior filtresi:
Zayif oneri

» Kanama riski
azaldiginda

Parenteral antikoagiilan tedavi: Giiclii 6neri

DVT + Kanser

.

3-6 ay siireyle DMAH: Cok gticlii 6neri
DMAH veya varfarin ile kanser iyileseme
kadar veya uzun siireyle tedavi: Giiclii 6neri
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B Pulmoner Embolizm Tedavisi

Pulmoner embolizm ve DVT genellikle birlikte seyreden iki klinik formdur. Bu iki
hastaligin temel tedavi ilkeleri benzer olmakla birlikte bazi farklari da vardir. Izole
DVT olgularin evde de tedavi edilebilirken, PE olgularinda hastanede yatirilarak
tedavi edilmeleri gerekir. Izole DVT olgularinin 6ncelikle DMAH'larla tedavi
edilmeleri gerekirken, PE olgularinin hastaligin klinik formlarina uygun ilaglarla
tedavi edilmeleri gereklidir.?t

Pulmoner embolizm kuskusu orta ve ylksek olan hastalarda yuksek diizeyde
kanama riski yoksa tani diglanana kadar derhal DMAH, SH veya fondaparinuks
ile antikoagtlan tedavi baslanmalidir. Ulkemizde fondaparinuks medikal hastalarin
PE tedavisinde henlz endikasyon almamistir. Masif emboli klinik formunda
oncelikle SH tercih edilmeli ve hasta trombolitik tedavi acisindan degerlendirilmelidir.
Submasif ve non masif PE'lerde DMAH'lar ya da SH verilebilir. llk 24 saat icinde
oral antikoagulanlar da eklenir. Tani kesinlesince heparin tedavisi en az bes glin
surdirulmelidir. Oral antikoagtlanlarin istenilen INR araliginda (INR 2-3) oldugu
24 saat arayla Ust Uste 2 kez dogrulandiktan sonra heparin tedavisi sonlandirilirak
oral antikoagulanlarla tedaviye devam edilir. Pulmoner embolizmde Tablo 29'da
gorildiugu gibi t¢ temel tedavi yaklagsimi sdz konusudur.?

Tablo 29: Pulmoner embolizmde tedavi yakla§|mlar|8

- Antikoagiilan tedavi: Yeni trombus olusumunu ve mevcut trombusin
genislemesini 6nler (SH, DMAH, direkt trombin inhibitorleri, fondaparinuks,
danaparoid ve varfarin).

» Reperfiizyon tedavisi: Trombolitik tedavi, cerrahi embolektomi ve kateter
trombektomi

» Vena kava inferior filtreleri: Trombdislin akcigere ulagmasini mekanik olarak

engeller.
/

Tedaviye baslamadan once hastaligin siddeti ve tedavinin hastada olusturabilecegi
kanama riski degerlendirilmelidir.®

Pulmoner embolizmde antikoagtilan tedavi

Pulmoner embolizmde iV SH, SC DMAH veya SC fondaparinuks gibi parenteral
antikoagulan ajanlarla hizli antikoagtilasyon saglandiktan sonra tedaviye oral
varfarin ile devam edilir. En az l¢ ay slresince uygulanan antikoagilan tedavi
(ikincil profilaksi) niitks ve erken mortalitede belirgin bir azalma saglar.®®

GUVENPLATFORMU



84

Pulmoner embolizm tedavisinde standart heparin

Standart heparin iV olarak verilen yikleme dozunun ardindan surekli iV inflizyon
seklinde uygulanir. Strekli IV etkinligi baslangic dozuna baglidir. Baslangig yiikleme
dozu olarak 80 IU/kg heparin IV bolus uygulanir, ardindan, 18 IU/kg/saat veya 1300
IU/saat hizda %5'lik dekstroz soltisyonu icinde siirekli inflizyona gegilir. Inflizyon
pompasi veya doz ayarlayici set en uygun kullanim yéntemidir. Heparinin terapotik
indeksi cok dar oldugundan antikoagulan etkisi ve kanama riski, aPTZ ile yakindan
izlenmelidir.®®

Heparin direnci, VTE tedavisinde hastalarin bir bolumunde “kilodan bagimsiz
olarak” ytliksek dozda heparine (>35000 IU/glin) ihtiya¢ duyulmasi olarak tanimlanir.
Bu olgularda, plazma heparini hedeflenen dlizeylerde iken, aPTZ diizeyi subterapotik
dlizeydedir. Heparin direnci kuskusu olan hastalarda heparin dozunun aPTZ
degerleri yerine plazma heparin dizeyleri (anti-faktor Xa aktivitesi) ile kontrol
edilmesi daha dogru olur. Bu durumda, heparin baglayici proteinlere daha az
baglanmalarindan dolaylr heparin yerine DMAH’lar tercih edilebilir.?

Pulmoner embolizm tedavisinde diistik molekiil agirlikli heparinler

Standart heparin ile karsilastirildiginda DMAH'larin biyoyararlanimlari daha iyi,
yarilanma sireleri ise daha uzundur. DMAH'lar SH'den daha az major kanamaya
yol acarlar. Klirensleri dozdan bagimsizdir. DMAH'lar protrombin zamani ve
aPTZ'de herhangi bir uzamaya yol agmamalari nedeniyle kullanimlari sirasinda
monitorizasyona gerek yoktur. Uzun sireli kullanimlarda standart heparine gore
trombositopeni ve osteoporoz riski daha diisliktiir. Karsilastirmali ¢cok sayidaki
calismada niiks yoniinden DMAH'larin en az SH kadar etkili olduklari bildirilmistir.
DMAH'lar subkutan yolla ve sabit dozlarda uygulanirlar. Genellikle giinde iki kez
verilmekle birlikte glinde tek doz da uygulanabilmektedir.*** Ulkemizde bu
endikasyonda ruhsatli DMAH’lar ve dozlari Tablo 30°'da verilmistir.

Tablo 30: Ulkemizde bulunan diisiik molekil agirlikli heparinler ve tedavi dozlar®

Enoksaparin 1 mg/kg/12 saat veya 1.5 mg/kg/24 saat (180 mg’i gegmeyecek; 1 mg =100 U)
Dalteparin 100 1U/kg/12 saat veya 200 IU/kg/24 saat (18000 IU'yi gegmeyecek)
Nadroparin 85.5 IU/kg/12saat veya 171 IU/kg/24 saat (17100 IU’yi gecmeyecek)
Tinzaparin 175 1U/kg/24 saat

Parnaparin 6400 1U/24 saat
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Pulmoner embolizm tedavisinde fondaparinuks

Fondaparinuks aktif faktor X'un (Xa) sentetik ve selektif bir inhibitortidir. Yarilanma
sliresi 15-20 saat oldugundan giinde tek doz SC uygulanir. Doz ayarlamasi ve
laboratuvar testleri gerektirmez. VTE'nin hem profilaksi hem de tedavisinde kullanilabilir.
Tedavi dozu 50 kg altinda hastalarda 5 mg/gtin, 50-100 kg arasi hastalarda 7.5 mg/giin
ve 100 kg'in Ustli hastalarda 10 mg/gin'diir.*** Fondaparinuksun {ilkemizde bu
endikasyonda ruhsati bulunmamaktadir.™

Tedavi oncesi kanama riskinin belirlenmesi

Antikoagulasyonun mutlak kontrendikasyonlari; aktif ic organ kanamasi ve yeni
olusmus spontan intrakraniyal kanamadir. Bu durumda cerrahi veya mekanik tedavi
yontemleri diistiniilmelidir. Son iki hafta i¢cinde ameliyat olmus veya travma gegirmis
olmak, kanama diyatezi, kontrol altinda olmayan agir hipertansiyon (sistolik >200
mmHg, diyastolik >120 mmHg) ve diger kanama riski bulunan durumlar goreceli
kontrendikasyonlardir. Agir kanama riski olan olgular disinda kanama riskini
degerlendirmek icin Wells ve arkadaslarinin gelistirdigi indeks kullanilabilir (Tablo 31).°

Tablo 31: Wells kanama risk skorlamasi®

Yas >65

Gastrointestinal kanama oykust

Inme Gykusu

Asagidakilerden biri veya daha fazlasinin varlig:
» Hematokrit < %30

« Kreatinin >1.5 mg/dL

* Diabetes mellitus

* Yakin zaman icinde akut miyokard infarktiisu

_a A

Risk degerlendirme:

Toplam skor =0 Disuk risk

Toplam skor =1-2  Orta risk

\ Joplamskor=3 Yiiksek risk /)

Oral antikoagiilan tedavi

K vitamini antagonistleri arasinda en yaygin kullanilan ilag “varfarin sodyum”dur.
SH veya DMAH ile baslanan tedavinin ilk 24 saatinde tedaviye oral antikoagtilanlarin
eklenmesi uygun olur. Trombls yuki fazla ve/veya kanama riski yliksek olgularda
oral antikoaglilanlar daha ge¢ donemde tedaviye eklenebilir. Baglangi¢c dozu 5
mg/gun'dir. Antikoagilanlarin etkileri ge¢ baslar (yaklagik 48-72 saat) ve tedaviye
tek baslarina baslanmalari uygun degildir. llk glinden itibaren ginliik INR dlgimu ile
antikoagulan etki izlenir. INR degeri istenen araliga ulastiginda; ilk ay haftada bir,
sonraki ay 15 glinde bir ve l¢lincii aydan itibaren tedavi sonuna kadar ayda bir kontrol
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INR olciimi yapilmasi gerekir. Karaciger fonksiyon bozuklugu olan hastalarda, konjestif
kalp yetmezligi olanlarda, sik diyare olustugunda, diyetle K vitamini alimi arttiginda
(yesil yaprakl sebze agirlikh diyet) veya azaldiginda bu degerlendirmeler daha kisa
araliklarla yapilir. Varfarin kanama disinda, daha nadir olarak karaciger fonksiyon
testlerinde bozulma, alopesi, dermatit ve urtiker yapabilir. Varfarin grubu oral
antikoagiilanlar pek cok ilag ve besinle etkilesir. Kullanimda dikkatli olmak gereklidir.?

Antikoagtilan tedaviye kontrendikasyon varsa vena kava inferiora filtre takilmasi
distnilmelidir.®

Hipotansiyon (sistolik kan basinci < 90 mmHg) ve/veya sok tablosunun eslik ettigi
masif PE kanitlandiginda kontrendikasyon yok ise trombolitik tedavi uygulanir. Sag
ventrikdl yiklenme bulgularn oldugu halde hipotansif olmayan submasif PE olgularinda
trombolitik tedavi tartismalidir. Trombolitik tedavi uygulanan hastalarda daha sonra
sirasiyla SH ve oral antikoagllana gegilir. Kanitlanmis nonmasif ve submasif PE
olgularinda, tedaviye ilk 24 saat icinde oral antikoagtlan eklenmesi 6nerilir. Heparin
kesildikten sonra tedaviye sadece oral antikoagtlan ile en az G¢ ay devam edilir.
Trombolitik tedavi kontrendikasyonu bulunan masif PE'li olgularda hasta cerrahi veya
mekanik ydntemlerle embolektomi agisindan degerlendirilir.?

Tedavi komplikasyonlari

Heparine bagh kanama: Heparinin antidotu protamin siilfat; son 60-90 dakikada verilen
SH'nin tamamini, DMAH'larin ise %30-70'ini notralize edebilir. Protamin stilfat bir kerede
50 mg'i asmayacak sekilde ve 10-30 dakikada yavas intraven6z injeksiyon veya serum
fizyolojik icinde inflizyon (>1 saat) seklinde uygulanir. Etkisi hemen baslar ve iki saat
siirer. Gereginde injeksiyon en az 10 dakika sonra tekrarlanabilir.?

Her 100 U SH igin gereken protamin stilfat dozu heparin kesildikten sonraki 30 dakika
icinde uygulanacak ise 1.0-1.5 mg; 30-60 dakika icinde verilecekse 0.5-0.75 mg ve 60-
120 dakika arasinda ise 0.25-0.375 mg olmalidir. Ulkemizde 1 ml’si 1000 IU heparini
notralize eden 10 mg protamin HCI iceren, 5000 1U/5ml'lik protamin HCI formu
bulunmaktadir.®

DMAH'lara bagh gelisen kanamalarda, doz son 8 saat igerisinde verilmigse 100 anti-
faktor Xa'sine karsilik 1 mg protamin ile nétralize edilir (1 mg enoksaparin yaklagik 100
anti-faktor Xa IU tasir). Doz 8 saatten daha dnce verildiyse protamin dozu daha dusiik
olmahdir.?

Protamin silfat anaflaksiye neden olabilir, bu nedenle yavas uygulanmalidir; en sik
gorilen yan etkisi ise hipotansiyondur. Protamin alerjisi olan hastalarda heparin
antagonisti olarak, toluidin mavisi (5 mg/kg, IV yavas olarak veya 0.2-0.3 gr oral) ve
heksadimetrin bromur (heparininin her miligrami kadar ve 1 mg/ml olacak sekilde 15
dakikada) gibi heparinle kompleks olusturabilen diger maddeler kullanilabilir.?

Heparine bagh trombositopeni: Heparin alan hastalarda immiun trombositopeni
gelisebilir. Olgularin tcte birinde, mevcut VTE ilerler veya yeni vendz/arteriyel trombdsler
olusabilir. Antikoagtilan tedavinin 5-15. glinleri arasinda (hasta daha dnceden heparin
tedavisi aldiysa daha erken olabilir), trombosit sayisinin tedavi 6ncesi degerinin %50'sinin
altina indigi veya trombosit sayisinin 100.000/mm®in altina diisttigii saptanirsa heparine
bagl trombositopeni distntlmelidir. Kesin tani igin trombosit faktor 4-heparin
kompleksine karsi gelisen IgG bakilmasi yeterlidir. Mortalitesi %20-30 arasinda olan
bu tablo gelisirse heparin kesilmelidir. Varfarin; protein C azalmasina ve buna bagl
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hiperkoagulabiliteye neden oldugu i¢in heparine bagl trombositopeni olgularinda tek
basina kullaniimamalidir. DMAH'lar SH ile capraz reaksiyona girebildikleri icin 6nerilmezler.
Hizli antikoagtilasyon gerektiginde hirudin (lepirudin) ve danaparoid sodyum gibi direkt
trombin inhibitorleri kullanilir. Hirudin tedavisine 400 mcg/kg dozda baslanir, daha
sonra 150 mcg/Kg/s olarak stirekli inflizyon yapilir. Danaparoid sodyuma ise 400 U/s
dozda baslanir, sonra 2 saat slireyle 300 U/s, daha sonra 200 U/s dozda devam edilir.
Ancak bu ilaclar tGlkemizde bulunmamaktadir. Alternatif olarak fondaparinuks; 50 kg
altindaki hastalarda 5 mg, 50-100 kg arasindakilere 7.5 mg ve 100 kg'dan fazla olanlara
10 mg gtinde bir kez subkutan yoldan uygulanir. Fondaparinuksun diinyada ve tlkemizde
bu endikasyonda ruhsati bulunmamaktadir. Trombosit sayisi normale ulastiginda
tedaviye varfarin eklenir. Ardisik iki guin INR degeri 2-3 arasinda bulundugunda
antikoagtilan tedaviye tek bagina varfarin ile devam edilir.>™

Oral antikoagiilana bagh kanama: Ozellikle ileri yasta (>65) olanlar, inme veya
gastrointestinal kanama 6ykusU, ciddi karaciger veya bobrek yetmezligi olanlar ve
antitrombositer tedavi uygulananlarda (ASA, klopidogrel vb) kanama riski artar.’
Varfarine bagl kanamada uygulanabilecek yontemler Tablo 32'de verilmistir.

Tablo 32: Oral antikoagiilana bagh kanamalarda uygulanacak
tedavi y(")ntemleri8

Yaklasim
INR terapétik araliktan Doz azaltilir veya atlanir, daha sik kontrol gerekir,
yiiksek ancak <5.0 ve ciddi INR terapdtik araliga geldiginde dncekinden daha
kanama yok distik dozda devam edilir, terapotik dozun ¢ok az

Ustlinde ise doz azaltimi gerekmeyebilir.

ik veya ilk iki dozu atlanir, INR daha sik kontrol
edilir, terapoétik araliga ulasinca doz dikkatle ayarlanir.
Alternatif olarak hasta ciddi kanama riski tasiyorsa
9> INR >5.0 ve ciddi ilk doz atlanir ve vitamin K (1.0-2.5mg oral) verilir.
Daha hizli dlizelme isteniyorsa 6rnegin acil
operasyon yapilacaksa, vitamin K (<5 mg oral)
INR’deki diismenin 24 saatte olacagi diistiniilerek
verilebilir. INR hala ylksekse yeniden vitamin K (1-
2 mg oral) verilebilir.

kanama yok

Varfarin tedavisi kesilir ve INR'nin 24-48 saat icinde
disecegini diislinerek daha ytiksek doz vitamin K
INR > 9.0 ciddi kanama yok | verilir. Daha sik kontrol edilir ve gerektikgce yeniden
vitamin K verilir. INR terapotik araliga geldiginde
dikkatle ayarlanmis bir dozda devam edilir.

Varfarin kesilir ve 10 mg iV yavas infiizyon ile vitamin
K verilir, durumun aciliyetine gore taze donmus
plazma (TDP), protrombin kompleks konsantresi
(PCC) veya rekombinan faktor Vlla (rVlla) verilebilir.
Vitamin K gerektiginde 12 saatte bir tekrarlanabilir.

Herhangi bir INR dlizeyi,
ciddi kanama ile birlikte

Varfarin tedavisi kesilir ve 10 mg \Y yavas inflizyon
ile vitamin K ile birlikte TDP, protrombin kompleks
konsantresi veya rekombinan faktor Vlla (rVlla)

\ verilir. INR'ye gore gerektikce tekrarlanabilir. /

Hayati tehdit eden kanama
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Varfarine bagh cilt nekrozu: Varfarine bagh cilt nekrozu nadir bir durum olup protein
C veya protein S eksikligi olan hastalarda gortlir. Varfarin tedavisinin baglangicindan
ortalama 3-8 glin sonra kii¢iik damarlarin trombotik okliizyonu sonucunda gelisir.?

Reperfiizyon tedavisi

Trombolitik tedavi: Trombolitik tedavinin mutlak endikasyonu, kardiyojenik sok
ve/veya baska bir nedene (sepsis, hipovolemi, yeni ortaya ¢ikan aritmi gibi) bagh
olmaksizin persistan hipotansiyonun (sistolik kan basinci <90 mmHg veya 15 dakika
icinde arteriyel tansiyonun bazal dedere gore =40 mmHg diismesi) gelistigi masif
pulmoner embolizmdir. Hipotansiyonu olmayan ancak ciddi hipoksemi, genis perfiizyon
defektleri, sag ventrikiil disfonksiyonu, sag ventriktilde serbest tromblis ve foramen
ovale acikhigi olan hastalarda mortalite riski yliksek, kanama riski diigsiikse trombolitikler
verilebilir, ancak bu konuda uzlagi saglanamamistir.®

Bir Cochrane analizinde 101 hastanin degerlendirilmesi sonucunda trombolitik
tedavinin posttrombotik morbiditede ve bacak Ulserlerinde azalma sagladigi
belirtilmektedir. Trombolitik tedavi PE'nin rezollisyonunu hizlandirir ve daha hizli
hemodinamik diizelme saglar. Trombolitik tedavinin klinik sonuglari iyilestirdigine
dair gucli kanitlar yoktur. Kanama risk faktorleri bulunmayan ve hemodinamisi bozuk
hastalar trombolitik tedaviden fayda gorecektir.”* Trombolitik tedavinin semptomlarin
baslangicindan itibaren ilk 14 giin iginde en etkili oldugu, bu siire uzadik¢a tedavinin
etkinliginin azaldig1 kabul edilmektedir; bu nedenle, semptomlarin baslangicindan
sonra 14 glinden fazla siire gecen olgularda trombolitik tedavi uygulanmasi 6nerilmez.
Trombolitik tedavi ile kanama riski antikoagilan tedaviden yiksektir.?

Masif PE tedavisinde kullanilan trombolitik ilaglar; streptokinaz (SK), Grokinaz (UK)
ve rekombinan doku plazminojen aktivatortdiir (rt-PA). Streptokinaz, digerlerine gore
daha ucuz olmasina karsin alerjik reaksiyonlar ve hipotansiyon gibi yan etkilere daha
fazla yol agar. Rekombinan doku plazminojen aktivatoriinlin inflizyon zamani kisadir
(iki saat) ve hizh etkilidir. Hipotansiyon/sok tablosu varliginda hemodinaminin hizla
dizeltilmesi igin rt-PA tercih edilmelidir. Ulkemizde bulunan trombolitik ilaglar ve
dozlar Tablo 33'te verilmistir. llk 24 saat sonundaki pulmoner perflizyondaki diizelme
acisindan trombolitik ilaglar arasinda belirgin bir fark bulunmamistir. Trombolitik
tedavi yapilmadan 6nce gereksiz invazif girisimlerden sakinilmalidir. Trombolitik
tedavi karari verildiginde antikoagiilan tedavi kesilmelidir.®

Trombolitik tedavinin en 6nemli komplikasyonu kanama oldugundan, tedaviye
baslamadan 6nce PE tanisinin kesinlestirilmesi ve kanama riskini arttiran faktorlerin
g6z 6nune alinmasi gerekir. Tedavi verilen olgularin yaklasik %3'linde kanama
komplikasyonu gorilir. Sistemik trombolitik tedavide en ciddi komplikasyon
intrakraniyal hemorajidir. Serebral sistemde anevrizma, timor, infarktls, travma veya
cerrahi girisim s6z konusu ise intrakraniyal kanama riski daha da artar. Intrakraniyal
kanama sliphesi varsa ilag inflizyonu hemen durdurulmalidir. Kanama, damara giris
yerinden kaynaklaniyorsa buraya elle kompresyon yapilmasi yeterli olabilir. Ciddi
kanamada bile kanama kontrolii i¢cin trombolitik ilacin kesilmesi genellikle yeterli olur.
Trombolitik tedavi kontrendikasyonlari Tablo 34’te verilmistir.
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Masif ve suirekli kanamalarda kriyopresipitat inflizyonu uygulanir. Bu tedavi yetersiz
kalirsa taze donmus plazma (faktor V ve VIl kaynagdi), trombosit siispansiyonu ve
antifibrinolitik ajanlar kullanilr.®”

Kanama riski nedeniyle trombolitik tedavi alamayan veya kritik durumu sistemik
trombolitik tedavinin etkili olmasina kadar gecgecek stireyi beklemeye izin vermeyen
secilmig hastalarda eger yeterli deneyim mevcutsa girisimsel kateterizasyon teknikleri
veya pulmoner embolektomi nerilir.?

Tablo 33: Masif pulmoner embolizmde trombolitik tedavi®

Plazma Yiikleme ' Onerilen
yarilanma dozu Tedavi
suresi (dk) sluresi
SK C grubu 18-25 250.000 IU, 100.000 U/ 24 saat
B hemolitik 30 dk saat
streptokok
UK insan idrar, 13-20 4400 IU, 4400 1U/kg 12 saat
insan 10 dk saat
embriyonu,
bobrek hiicre
kaltara
rt-PA Rekombinan 2-6 Gerekmiyor 50/mg 2 saat
\ DNA teknolojisi saat /

SK: Streptokinaz, UK: Urokinaz, rt-PA: Rekombinan doku plazminojen aktivatori
Tam ilaglar periferik damardan IV yolla verilirler

Tablo 34: Trombolitik tedavi kontrendikasyonlar:®

Mutlak Goreceli

Aktif kanama varligi Son alti ay igindeki gegici iskemik atak

Hemorajik veya orijini bilinmeyen inme | Gebelik veya postpartum ilk hafta

Son alti ay igindeki iskemik inme Komprese edilemeyen girisim yerleri

Santral sinir sistemi timorleri Travmatik resUisitasyon

Son (¢ hafta igcindeki major travma Refrakter hipertansiyon (sistolik kan basinci
>180 mmHg)

Cerrahi girisim veya kafa travmasi ilerlemis karaciger hastaligi
infektif endokardit

\ Aktif peptik Ulser

GUVENPLATFORMU
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Trombolitik mekanik tedavi: Trombolitik ajan bir kateter yolu ile lokal olarak
dogrudan trombiise uygulanabilir. Ancak bir ¢calismada bu tedavinin sistemik
tedaviye Ustlinligl gosterilemedigi gibi kateter giris yerinde daha fazla kanamaya
neden oldugu bildirilmistir. Lokal intraembolik trombolitik tedavi, kateter ile yapilan
mekanik pulmoner embolektomi ile birlikte de kullanilabilir.?

Pulmoner embolektomi: Pulmoner embolektomi, sistemik arteriyel hipotansiyon
ya da sag kalp yetersizligine yol agan ve trombolitik tedaviye ragmen ilk bir saat
icinde hemodinamisi dizelmeyen masif PE olgularina veya trombolitik tedavi
kontrendikasyonu olan masif PE olgularina uygulanir. Embolektomi yeterli
deneyime sahip merkezlerde yapilmahdir. Cerrahi disinda kateter araciligi ile
perkiitan olarak da yapilabilir.?

Derin ven trombozunda 6zellikle iliofemoral DVT'de segilmis ileri vakalarda bazi
merkezler tarafindan cerrahi tromboembolektomi uygulanabilmektedir.®

Vena kava inferior filtreleri

Filtre kullanilmasi gereken hasta gruplari Tablo 35‘te verilmistir. Filtreler; kalici
ve gegici filtreler olarak iki tiptedir. Vena kava inferior filtreleri genellikle renal
venlerin altindaki diizeylere perkitan veya cerrahi yollarla yerlestirilir. Eski yillardaki
yaygin kullanimina karsilik, son yillarda filtre uygulamasi tartismali duruma
gelmigtir.®®

Antikoagulan tedaviye ek olarak filtre kullanilan hastalarla sadece antikoagulan
kullanilan hastalarin karsilastinldigi bir calismada, semptomatik PE goriilme orani
filtre grubunda hafifce azalmistir. Fakat filtre kullanilmayan hastalarda tekrarlayan
DVT %11.6 oraninda gorilirken, filtre kullanilanlarda bu oran %20.8 olmustur
(p=0.02). Hastalarda filtre uygulansa da antikoagtilan tedavi verilmelidir.’

Tablo 35: Filtre kullaniimasi 6nerilen hasta gruplan’

« Antikoagulan tedavinin kontrendike oldugu proksimal DVT'li ve ytiksek riskli hastalar
* Antikoagtilan tedaviye ragmen tekrarlayan VTE'si olan hastalar

» Tekrarlayan VTE’ye bagli pulmoner hipertansiyon olgularinda endarterektomi 6ncesi
» Akut masif PE nedeniyle uygulanan embolektomi sonrasi

* Blyuk travma ve kalga kirigi olan hastalar

» Antikoagulan tedavi altinda kanama komplikasyonu olan hastalar

J
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Pulmoner embolizm tedavi énerileri:

«  Pulmoner embolizm oldugu objektif olarak dogrulanan hastalarda, kisa siireli
deri altit DMAH, IV SH, monitérize deri alti SH, sabit doz deri alti SH veya sabit
doz deri alti fondaparinuks tedavilerinden biri uygulanmalidir (Tiimii ¢cok gliglii
éneri). Ulkemizde fondaparinuks bu alanda endikasyon almamistir.

« Kilinik PE kuskusu yiiksek olan hastalarda, tanisal testlerin sonucu beklenirken
antikoagtilan tedavi baglanmalidir (Giglii 6neri).

- DMAH, SH veya fondaparinuks tedavisi en az 5 giin siireyle ve INR 24 saat
arayla ardi ardina 2 kez =2 olana kadar siirdirilmelidir (Glclii éneri).

» Akut PE hastalarinda varfarin tedavisine DMAH, SH veya fondaparinuks
uygulamasiyla birlikte, ilk gin baslanmalidir (Cok giiclii 6neri).

- Akut PE hastalarinda iV SH kullaniliyorsa ilk IV bolustan sonra (80 U/kg veya
5000 U), IV boluslar yerine (baslangicta 18 U/Kg/s veya 1300 U/s; aPTZ uzamasi
plazma heparin diizeyleri 0.3-0.7 IU/mL anti-faktor Xa aktivitesi olacak sekilde
takip edilerek) siirekli infiizyonla devam edilebilir (Gii¢lii éneri).

e Akut PE hastalarinda deri alti SH kullaniliyorsa, ilk dozun 17500 U veya kiloya
ayarlanmis olarak 2x250 U/kg (enjeksiyondan 6 saat sonraki aPTZ uzamasi
plazma heparin diizeyleri 0.3-0.7 IU/mL anti-faktér Xa aktivitesi olacak sekilde)
uygulanmasi daha diisiik dozlara tercih edilir (Gii¢li o6neri).

« Akut PE hastalarinda sabit doz, monitorize edilmeyen deri alti SH kullaniliyorsa,
kiloya gore hesaplanan doz uygulamasi yerine ilk dozun 333 U/kg, sonraki
dozlarin 2x250 iinite olarak uygulanmasi énerilir (Gii¢lii éneri).

« Non masif PE hastalarinda IV SH yerine DMAH uygulamasi énerilir (Cok giiclii
oneri). Masif PE'de IV SH ilk secenek tedavi olmalidir (Giiglii 6neri). Masif PE
hastalarinda deri alti emilim konusunda endise varsa veya trombolitik tedavi
yapilmasi diisiiniiliiyorsa deri alti DMIAH, deri alti fondaparinuks ve deri alti
SH yerine IV SH oénerilir (Zayif éneri).

- DMAH ile tedavi edilen akut PE hastalarinda rutin anti-faktor Xa olan aktivite
diizey élgiimii 6nerilmez (Cok gliglii 6neri).

» Akut PE ve siddetli bobrek yetersizligi olan hastalarda SH, DMAH'a tercih
edilir (Zayif 6neri).

GUVENPLATFORMU



92

Trombolitik tedavi énerileri:

Tim PE hastalar1 hizla risk degerlendirilmesine alinmalidir (Giiglii 6neri).

Hemodinamik acidan stabil olmayan (hipotansif < 90 mmHg) ve majoér bir
kanama riski tasimayan hastalara trombolitik tedavi yapilmasi énerilir (Cok
gliclii 6neri). Trombolitik tedavi karari; hekimin PE siddetini, prognozu ve
kanama riskini degerlendirmesine dayanarak verilmelidir. Hastalarin cogunda
trombolitik tedavi gerekli degildir (Cok gticlii 6neri).

Hemodinamik olarak stabil olan submasif PE olgularinda trombolitik uygulamasi
rutin degildir. Ancak kalp biyomarkerlari yiiksek olanlar, sag ventrikdiil ici
trombilisii olanlar, agir hipoksemisi olan, kardiyopulmoner rezervi bozuk olan
ve kanama riski diisiik olan secilmis bir gruba trombolitik tedavi
uygulanabilir. Trombolitik tedavi bu hasta grubuna geciktirmeden
uygulanmalidir. Ciinki kardiyolojik risk tablosu geri dénlissiiz olabilir (Cok
gliclii 6neri).

Trombolitik tedavi uygulanan akut PE hastasinda tedavi pulmoner arter
kateterinden degil bir periferik ven yoluyla verilmelidir (Cok gliclii 6neri).

Trombolitik tedavi uygulanan akut PE hastasinda kisa stireli (2 saatlik) infiizyon
uygulanmalidir (Cok gticlii 6neri).

Trombolitik mekanik tedavi énerileri:

Pulmoner embolizm hastalarinin cogunda girisimsel kateterizasyon teknikleri
onerilmez (Gliclii 6neri). Trombolitik tedavi alamayan ve kanama riski bulunan
veya genel durumunun kritikligi nedeniyle sistemik trombolitik tedavinin etki
saglayacagi zamani bulunmayan hastalarda pulmoner arter kateterizasyonuyla
tedavi uygulanabilir. (Zayif éneri).

Pulmoner embolektomi énerisi:

Yiiksek kanama riski nedeniyle trombolitik tedavi yapilamayan veya genel
durumunun kritikligi nedeniyle sistemik trombolitik tedavinin etki saglayacagi
zamani bulunmayan hastalarda uygulanabilir (Zayif éneri).
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Vena kava inferior filtresi 6nerileri:

e Pulmoner embolizm hastalarinda vena kava filtrelerinin antikoagiilanlara ek
olarak rutin kullanimi énerilmez (Cok giiclii 6neri).

e Akut PE hastalarinda kanama riski nedeniyle antikoagiilan tedavi
uygulanamiyorsa vena kava inferior filtresi énerilir (Gii¢lii éneri).

- Antikoagiilan yerine vena kava filtresi uygulanan hastalarda kanama riski
ortadan kalktigi zaman antikoagiilan uygulamasina baslanmasi énerilir (Glcglii
éneri).

Pulmoner embolizmin uzun siireli tedavisi (ikincil profilaksi) énerileri:

- Gecici bir risk faktorine ikincil gelisen PE'si olan hastalarda, 3 ay boyunca
varfarin ile tedavi uygulanmalidir (Cok giiclii 6neri).

- Tetiklenmemis PE hastalarinda, en az 3 aylik varfarin tedavisi 6nerilmektedir
Cok giiclii éneri). Ug aylik antikoaglilan tedaviden sonra, tiim hastalarda uzun
stireli tedavinin risk-yarar orani degerlendirilmelidir (Giiglii 6neri). itk atagim
geciren, kanama riski bulunmayan ve dlizgiin antikoagiilan takibi yapilabilen
hastalarda ve ikinci atagini gegirenlerde uzun siireli tedavi énerilir (Cok gliclii
éneri).

e Pulmoner embolizm ve kanser hastalarinda uzun siireli antikoagiilan
uygulamasinin ilk 3-6 ayinda DMAH uygulamasi énerilir (Cok gliglii éneri).
Daha sonra DMAH veya varfarin ile kanser iyilesene kadar veya uzun siireli
olarak antikoagiilasyon yapiimalidir (Giiclii 6neri).

e Uzun siireli antikoagiilasyon yapilan hastalarda tedavinin risk-yarar orani
diizenli araliklarla degerlendirilmelidir (Gliclii 6neri).

«  Varfarin dozu hedef INR 2.5 (2.0-3.0) olacak sekilde ayarlanmalidir (Cok gii¢lii
oneri). llk 3 aylik uygulamayi takiben daha seyrek INR takibi yapilabilecek
olan hastalarda, tedavinin kesilmesi yerine diistik yogunluklu tedavi énerilir
(INR araligi: 1.5-1.9), (Cok giiclii 6neri).
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Tablo 36: Pulmoner emboli tedavisinde ulusal kilavuz onerileri

Hasta
ozellikleri

Akut PE

Farmakolojik tedavi

Parenteral antikoagiilan tedavi: SC DMAH,
IV SH, monitorize SC SH, sabit doz SC SH,
SC fondaparinuks: Cok giiclii 6neri,
(Fondaparinuks tilkemizde endikasyon
almamistir)
« Suresi: En az 5 giin, INR 24 saat
arayla 2 kez = 2 olana dek: Giiglii
oneri

Varfarin: DMAH, SH, fondaparinuks ile
birlikte: Cok gli¢lii oneri
« Suresi: En az 3 ay: Cok giiclii 6neri

Girisimsel tedaviler

Non masif PE

iV SH yerine DMAH: Cok giiclii 6neri

Masif PE

iV SH ilk secenek: Cok giiclii 6neri

SC emilim stiphesi olan
ve trombolitik tedavi
yapilmasi diistintlen
hastalar

SC DMAH, SC fondaparinuks ve SC SH
yerine IV SH: Zayif oneri

Akut PE + siddetli
bobrek yetersizligi

DMAH yerine SH: Zayif oneri

Hemodinamik agidan
stabil olmayan, major
kanama riski

bulunmayan hastalar

Trombolitik tedavi: Cok giiclii oneri

Hemodinamik agidan
stabil, submasif PE'si
bulunan, kalp
biyomarkeri yliksek, agir
hipoksemisi olan,
kardiyopulmoner
rezervi bozuk, kanama
riski dusuk, secilmis
hastalar

Trombolitik tedavi: Cok giiclii 6neri

PE

Girisimsel tedaviler
cogunlukla 6nerilmez:
Gucla oneri

Trombolitik tedavi
yapilamayan, kanama
riski olan, genel durumu
kritik hastalar

Pulmoner arter
kateterizasyonuyla
trombolitik mekanik
tedavi: Zayif oneri
Pulmoner embolektomi:
Zayif oneri

PE

Vena kava inferior
filtrelerinin rutin kullaninmi
onerilmez: Cok giiclii
oneri

* Kanama riski

\ yuksek

Vena kava inferior filtresi:
Giiclii 6neri
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Bl Kilavuz genel 0zeti

Bu kilavuzda yer alan onerileri genel bir gerceveye oturtmak amaciyla bu 6zet
hazirlanmistir. Ancak hastalarda yapilacak olan bireysel risk degerlendirilmesinin
yerini tutmayacaktir. Vendz tromboemboli tani, profilaksi ve tedavisinde halen
¢6ziimlenmemis pek ¢ok konu bulunmaktadir. Ozellikle gcocuklar ve geng hastalarla
ilgili konularda yapilan calismalar yetersiz diizeydedir. Uygulanan profilaksi
yontemlerinin etkinligi %100 degil, yaklasik %70 civarindadir. Arastirmalarda kullanilan
ilag sureleri (0zellikle daha dnce VTE gecirmis hasta grubunda) yan etkilerinden ve
kanamadan korkuldugu icin sinirlandiriimigtir. Gelecekte, bir gtin ideal terapotik ajan
bulunabilirse uygun doz ve stireyle kullanilabilecek ve niikslerin ve mortalitenin
onlenmesi icin ¢ok daha etkin sekilde kullanilabilecektir.

VTE'nin tetiklenmesinde en 6nemli olaylar; hastanin hiperkoagtabilite sendromuna
egilimi, ameliyat ile ortaya ¢ikan damar duvari harabiyeti, hareket kisitlihdgina bagli
stazin getirdigi tromboz riskinin artisidir. Edinsel hiperkoagtiabilite sendromlarini bazi
yontemler ile degistirebilsek bile, dogumsal risk faktorleri tGzerinde etkili
olunamamaktadir. Bu riskleri tagiyan hastalarin izlemi yetersizdir. Bilinenlerin bile
yapilamadigi bu durumda, bilinmeyen bir ¢cok genetik faktoriin de s6z konusu oldugu
dustintlmektedir. Bittn bu gergekleri bilen kisiler olarak, bizler sadece bu kilavuzu
uygulamanin bile, bu hekimlerin dogru adimlar atmasina yararli katki saglayacagini
umuyoruz.
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Venéz tromboembolizm profilaksi ve tedavi énerileri:

Tromboprofilaksinin zamanlamasi énerileri:

Majoér cerrahi girisimlerde tromboprofilaksi amaciyla DMAH kullanilan
hastalarda, tromboprofilaksiye ameliyattan énce veya sonra baslanabilir (Cok
gticlii éneri).

Major cerrahi girisimlerde tromboprofilaksi amaciyla fondaparinuks kullanilan
hastalarda, tromboprofilaksiye ameliyattan 6-8 saat sonra veya ertesi giin
baslanmalidir (Cok gticlii éneri).

Cerrahi girisimden énce yatmis olan hastalara profilaksi 12 saat énce, ayni
giin gelmis hastalarda 6-8 saat sonra baslanmalidir (Cok gliclii éneri).

Ug giinden uzun siireyle yataga bagiml olacagi tahmin edilen riskli medikal
hastalarda tromboprofilaksiye hemen baslanmalidir (Cok gli¢lii 6neri).

Genel cerrahi hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

Kiiclik girisimler yapilan ve ek bir tromboembolik risk faktérii bulunmayan
diistik riskli genel cerrahi hastalarinda, erken ve stk mobilizasyon disinda
6zglil tromboprofilaksi uygulamasina gerek yoktur (Cok giiclii 6neri).

Selim hastaliklar nedeniyle bliyiik girisimler yapilan orta derecede riskli genel
cerrahi hastalarinda, DMAH, diisiik doz SH veya fondaparinuks ile
tromboprofilaksi yapiimalidir (Tiimii ¢ok giiclii 6neri).

Kanser nedeniyle bliylik girisimler yapilan yiiksek derecede riskli cerrahi
hastalarinda, DMAH, diisiik doz SH ile giinde li¢c kez veya fondaparinuks ile
tromboprofilaksi yapilmalidir (Tiimi ¢ok gticlii 6neri).

Ozellikle yiiksek riskli, VTE icin multipl risk faktorleri bulunan genel cerrahi
hastalarinda, farmakolojik bir yéntemle mekanik bir yéntem kombine edilmelidir
(Gticglii 6neri).

Yiiksek kanama riski olan genel cerrahi hastalarinda, mekanik tromboprofilaksi
yontemleri kullanilmalidir (Cok giiclii 6neri). Kanama riski azaldiginda mekanik
yontemin yerine farmakolojik tromboprofilaksi uygulanmali ya da ona
eklenmelidir (Gliglii 6neri).

Biiyiik genel cerrahi girisimleri uygulanan hastalarda, tromboprofilaksi
hastaneden taburcu olana kadar siirdiiriilmelidir (Cok giiclii 6neri). Majér
kanser cerrahisi yapilan ya da daha énce VTE gecirmis olan hastalar gibi
yliksek riskli hastalarda tromboproflaksi taburcu olduktan sonra 28 giin
boyunca siirdiirilmelidir (Giglii 6neri).

VTE riski olan ve farmakolojik tromboprofilaksi kontrendikasyonu bulunmayan
hastalarda tromboprofilaksi icin tek basina mekanik profilaksi 6nerilmemektedir
(Cok gticlii 6neri).

VTE profilaksisinde asetil salisilik asitin yarari yoktur ve énerilmemektedir
(Cok giiclii 6neri).
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Obezite cerrahisi hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

e Obezite cerrahisi uygulanan hastanede yatan hastalarda DMAH, giinde ii¢
kez diisiik doz SH, fondaparinuks ya da bunlarin biriyle birlikte APK
uygulanmalidir (Tiimd gliglii 6neri).

- Obezite cerrahisi uygulanan yatan hastalarda DMAH veya dlisiik doz SH, obez
olmayan hastalarda kullanilan dozdan daha yiiksek dozda kullaniimalidir
(Zayif éneri).

Endokrin cerrahi hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

e Risk siniflandirmasina goére uygun profilaksi yapilmasi énerilir.

Genel cerrahi tromboprofilaksisinde ulusal kilavuz 6nerileri

. . Farma-
Cerrahi Risk kolojik
prosedir |faktérleri | profilaksi
Benign -
hastalik igin Cok gticlii
major cerrahi oneri
Major kanser -
cerrahisi Goé(n%l:iglu
Tiim cerrahi | VTE icin Giiglii |Giigli | Gl
prosediirler | goklu risk éneri | éneri éneri
faktorleri
Tum cerrahi | Kanama riski Gok (‘.".Ok..
prosedrler | yiiksekse gﬂ%‘:: %lrﬁlrl;
Tuam cerrahi | Kanama riski Giiglii | Giigli | Giiglii Giicla
\prosedurler azaldiginda éneri | 6neri | 6neri 6neri /

APK: Aralikli pnédmotik kompresyon; BEC: Basingli elastik ¢corap; FP: Farmakolojik profilaksi
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Laparoskopik cerrahi hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

e Ek risk faktérii olmayan laparoskopik girisim uygulanan hastalarda erken
mobilizasyon disinda rutin tromboprofilaksi uygulamasina gerek yoktur (Cok
gticlii 6neri).

e Laparoskopik girisim uygulanan ek VTE riski bulunan hastalarda DMAH, diistik
doz SH, veya mekanik yontemlerle tromboprofilaksi uygulanmalidir (Timi
gticlii 6neri).

Laparoskopik cerrahi tromboprofilaksisinde ulusal kilavuz énerileri

Farma-
Cerrahi Risk kolojik BEC| APK | APK+| BEC+| APK+ | BEC+APK+
prosediir |faktorleri | profilaksi BEC | FP FP FP
Laparoskopik | VTE icin ek Giicla Giicla | Gicla | Gicla | Gicla | Gligli Gicla
cerrahi risk faktorleri oneri oneri | oneri | oneri | oneri | 6neri oneri

APK: Aralikli pndmotik kompresyon; BEC: Basincli elastik ¢corap; FP: Farmakolojik profilaksi

Gagiis cerrahisi hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

e Majér gégiis cerrahisi uygulanan hastalarda, DMAH, diisiik doz SH veya
fondaparinuks ile tromboprofilaksi yapilmalidir (Timdi giigli éneri).

» Yiiksek kanama riski olan gégiis cerrahisi hastalarinda mekanik tromboprofilaksi
yontemleri uygulanmalidir (Gliglii 6neri).

Damar cerrahisi hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

» Ek risk faktérii olmayan vaskiiler cerrahi hastalarinda rutin tromboprofilaksi
uygulamasina gerek yoktur (Zayif éneri).

- Majér vaskiiler cerrahi uygulanan ve ek tromboembolik risk faktérleri bulunan
hastalarda, diisiik doz SH, DMAH veya fondaparinuks ile tromboprofilaksi
onerilmektedir (Zayif 6neri).
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Koroner cerrahi hastalarinda tromboprofilaksi onerileri:

e Koroner arter cerrahisi uygulanan hastalarda, DMAH, diisiik doz SH veya
mekanik tromboprofilaksi yéontemleri uygulanmalidir (Glglii éneri).

e Bu olgularda profilaktik olarak DMAH kullanimi, SH kullanimina tercih
edilmelidir (Zayif 6neri).

e Kanama riski yiiksek olan koroner arter baypas cerrahisi hastalarinda mekanik
tromboprofilaksi yéntemleri uygulanmalidir (Giiglii 6neri).

Norosirurji cerrahi hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

e Major norosirurji hastalarina rutin olarak tromboprofilaksi yapilmasi énerilir.
Tromboprofilaksi hastanede yatilan siire boyunca siirdirilmelidir. Yataga
baghligi devam eden hastalarda bu siire uzatilabilir (Cok gii¢lii 6neri).

- Onerilen tromboprofilaksi yéntemleri; APK (Cok giiclii 6neri), DMAH (Cok
gticlii é6neri) ve SH'dir (Zayif 6neri).

e Tromboz riski yiiksek olan major nérosirurji hastalarinda mekanik ve
farmakolojik tromboprofilaksi birlikte uygulanabilir (Zayif éneri).

Plastik cerrahi hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

- Diistik risk grubunda erken mobilizasyon ve operasyon sirasinda uygun
pozisyon verilmesi yeterlidir. Girisimin 1 saatten, sedasyonun 2 saatten uzun
olmasi durumunda mekanik yontemler oénerilir (Zayif oéneri).

- Orta derecede riskli hastalarda farmakolojik profilaksi yapilmalidir,
kontrendikasyon varliginda mekanik yéntemler uygulanir (Zayif éneri).

- VYiiksek riskli hastalarda ise farmakolojik profilaksiye ek olarak mekanik
yontemler kullanilir. Kontrendikasyon varliginda yalnizca mekanik profilaksi
yapilabilir (Zayif 6neri).
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Urolojik cerrahi hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

Transiiretral veya diger distik riskli girisim uygulanan hastalarda erken
mobilizasyon disinda rutin tromboprofilaksi uygulamasina gerek yoktur (Cok
gliclii éneri).

Tim majér, acik trolojik operasyon geciren hastalarda rutin olarak
tromboprofilaksi uygulanmalidir (Cok giiclii éneri).

Aktif kanamasi olan veya yiiksek kanama riski olan tirolojik cerrahi hastalarinda
mekanik tromboprofilaksi uygulanmali (Cok giiclii 6neri), kanama riski
azaldiginda mekanik yontemin yerine farmakolojik tromboprofilaksi
uygulanmali ya da ona eklenmelidir (Giiglii éneri).

Acik, major lirolojik cerrahi yapilan hastalara SH (Cok gliclii 6neri), DMAH
(Gticlii 6neri), mekanik tromboprofilaksi (Cok giiclii 6neri) veya farmakolojik
ve mekanik tromboprofilaksi kombinasyonlari (Giiglii 6neri) uygulanmalidir.

Jinekolojik cerrahi hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

Ek risk faktorii olmayan kiiciik jinekolojik cerrahi hastalarinda erken
mobilizasyon disinda rutin tromboprofilaksi uygulamasina gerek yoktur (Cok
gliclii éneri).

Laparoskopik girisim uygulanan jinekolojik cerrahi hastalarinda erken
mobilizasyon disinda rutin tromboprofilaksi uygulamasina gerek yoktur (Cok
gliclii éneri).

Laparoskopik girisim uygulanan ek VTE riski bulunan jinekolojik hastalarda
DMAMH, diistik doz SH, mekanik tromboprofilaksi uygulanmalidir (Giiclii 6neri).

Major jinekolojik cerrahi uygulanan tiim hastalarda rutin olarak tromboprofilaksi
uygulanmalidir (Cok gliclii 6neri)

Majér jinekolojik cerrahi girisim yapilan hastalarin profilaksisine hastaneden
taburcu olana kadar devam edilmelidir (Cok gii¢lii éneri).

Majér kanser cerrahisi gegiren veya VTE éyklisii bulunanlar gibi yiiksek riskli
jinekoloji hastalarinda, tromboprofilaksinin hastaneden taburcu olduktan
sonra 28 giine kadar DMAH ile siirdiiriilmesi énerilir (Zayif éneri).

Obstetrik hastalarinda VTE ve gebelik komplikasyonlarinin 6nlenmesi icin éneriler:

Venéz tromboembolizm 6ykiisii ya da trombofili olmayan hastada éneriler:

Gebelikte tromboprofilaksi secilmis hastalarda uygulanmalidir (Zayif 6neri).

Sezaryen yapilacak tiim hastalarda tromboprofilaksi gereksiniminin saptanmasi
icin risk degerlendirmesi yapiimalidir (Zayif éneri).
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e Sezaryen yapilan hastalarda rutin olarak farmakolojik profilaksi uygulamasi
énerilmez (Zayif éneri).

e Ek risk faktoérleri bulunan sezaryen hastalarinda spesifik tromboprofilaksi
uygulamasi, erken mobilizasyona tercih edilir (Cok gii¢lii éneri).

e Gebelik ve sezaryene ek olarak en az 1 risk faktérii bulunmasi nedeniyle
sezaryenden sonra yliksek riskli oldugu saptanan kadinlara hastanede yattigi
siirece DMAH, SH veya mekanik yontemlerle tromboprofilaksi yapilmasi
énerilir (Zayif éneri).

- Gebelik ve sezaryene ek olarak ¢ok sayida risk faktérii bulunmasi nedeniyle
sezaryenden sonra cok yliksek riskli oldugu saptanan kadinlara hastanede

yattigi siirece farmakolojik ve mekanik yontemlerle tromboprofilaksi yapilmasi
énerilir (Zayif éneri).

- Sezaryenden sonra énemli risk faktorleri devam eden yliksek riskli hastalarda
hastaneden taburcu olduktan sonra 4-6 hafta siireyle uzun siireli
tromboprofilaksi yapiimalidir (Zayif éneri).

Venéz tromboembolizm éykiisii olan hastada éneriler

- ldiyopatik VTE 6ykiisii olan hastalarda, dogum éncesi ve postpartum 6 hafta
siireyle DMAH ya da SH profilaksisi yapilmalidir (Zayif éneri).

. Iki veya daha fazla VTE atak éykiisii olan hastalarda dogum éncesi ve
postpartum DMAH ya da SH profilaksisi yapilmalidir (Zayif éneri).

e VTE ve trombofili ykiisii olan hastalar DMIAH ya da SH profilaksisi almalidir.
Profilaksinin yogunlugu trombofiliye gore ayarlanmalidir (Zayif éneri).

- Pregestasyonel antikoagiilasyon altinda VTE éykiisii olan hastalarda,
antikoagiilasyon gebelik boyunca siirdiiriilmelidir (Zayif éneri).

Venoz tromboembolizm veya gebelik komplikasyonu éykiisii olmayan ancak
trombofili bulunan hastada éneriler

- Gebelik sirasinda antikoagdilan ilac kullanimini dnermek icin kanitlar yetersizdir.
Bazi hastalarda ek risk faktérlerinin varlgi klinisyeni farmakolojik profilaksiye
yonlendirebilir (Zayif éneri).

- Antitrombin eksikligi olan asemptomatik kadinlarda veya Faktor V Leiden
icin homozigot ya da birlesik heterozigot olanlarda gebelik boyunca DMAH
ya da SH tedavisi gerekir (zayif 6neri).
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DMAMH ile tedavi edilen hastalar icin hedef antifaktér Xa diizeyi profilaksi icin
0.2-0.4 IU/mL; tedavi igin 0.5-1.0 IU/mL'dir (uygulamadan 3-4 saat sonra) (Zayif
6neri). Bu degerler subkutan uygulamadan 12 saat sonra profilaksi igin 0.1-
0.3 IlU/mL, tedavi icin 0.2-0.4 IlU/mL olmalidir.

Basincl elastik corap, kalsiyum ve D vitamini destegi faydali olabilir (Zayif
oneri).

Dogum éncesi antikoagtilasyon ihtiyaci olan hastalarda genellikle bu ihtiyac
lohusalik déneminde de devam eder. Dogum éncesi dénemde varfarin kullanilan
hastalarda dogumdan sonra da bu tedaviye devam edilebilir, ¢tlinkdi varfarin
emzirme igin giivenli bir ilactir (Cok gii¢lii 6neri).

Rejyonel anestezi uygulanan hastalar icin oneriler:

DMAH uygulamasi dogumdan 12, sezaryenden 24 saat énce kesilmelidir (Cok
gticlii 6neri).

Epidural kateter takilan hastalarda DMAH uygulamasina, kanama ve fizik
muayene dikkate alinarak, kateter cikartildiktan 10-12 saat sonra baslanmalidir
(Cok gliclii éneri).

Mekanik kalp kapakcigi bulunan hastalarda oneriler:

Mekanik kalp kapakeigi bulunan gebelerde antikoagtilasyon uygulama kararinin
kapak tipi, yeri ve VTE oykiisiiniin dahil oldugu ek risk faktérlerinin
degerlendirilmesinden sonra hastanin katilimiyla alinmasi gereklidir (Gdiclii
éneri).

Mekanik kalp kapakcigi bulunan gebe kadinlarda gebelik boyunca ayarlannus
dozda 2x1 DMAH (Gliclii 6neri), gebelik boyunca ayarlanmis dozda SH (Gliclii
oneri) veya 13. haftaya kadar bu iki uygulamadan biri, ardindan varfarin,
doguma yakin dénemde tekrar DMAH veya SH uygulamasi (Gicglii 6neri)
onerilir.

Mekanik kalp kapakgigi bulunan gebe kadinlarda VTE riski cok yiiksekse ve
yukarida yer alan DMAH, SH dozunun etkinlik ve glivenilirligi konularinda
sliphe varsa gebelik boyunca varfarin kullanilarak, doguma yakin dénemde
risk ve yararlar degerlendirildikten sonra DMAH veya SH uygulamasina
gecilmelidir (Zayif éneri).
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Gebelikte tromboprofilaksi ve gebelik ile iliskili komplikasyonlarin
onlenmesi icin ulusal kilavuz onerileri

. Farma- : .

Hasta Risk kolojik Mekanik Uzun sireli
ozelligi diizeyi profilaksi profilaksi profilaksi
VTE, gebelik Diisiik risk Dogum sirasinda
komplikasyonu Zayif oneri
$\(/)IEUSU ve trombofili: ['0rta risk Zayif 6neri Zayif 6neri

Yiiksek risk Zayif oneri Zayif oneri Zayif oneri

Cok yuksek risk | Zayif 6neri Zayif oneri Zayif oneri
VTE oykisu: Var Zayif 6neri Zayif 6neri
Gebelik
komplikasyonu
oykusi: Yok
Trombofili: Var/Yok
VTE, gebelik Zayif oneri Zayif oneri
komplikasyonu

oykusu: Yok
Trombofili: Var

Mekanik kalp Giiclii 6neri Zayif oneri

@pakggl: Var /

Travma hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

e Tdm majér travma hastalarina rutin olarak tromboprofilaksi uygulanmalidir
(Cok gliclii 6neri).

e Major travma hastalarinin tromboprofilaksisinde kontrendikasyon
bulunmuyorsa DMAH uygulamasina glivenli oldugu anda baslanmalidir (Cok
gliclii 6neri).

e Tromboprofilakside DMAH ile birlikte mekanik yontemler kullanilabilir (Cok
gticlii 6neri).

o Aktif kanama veya klinik acidan énemli kanama riski nedeniyle DMAH
kontrendikasyonu bulunan hastalara mekanik profilaksi ile mekanik
tromboprofilaksi yapilmalidir (Cok gliclii 6neri). Kanama riski azaldiginda
mekanik profilaksiye ek olarak veya onun yerine farmakolojik tromboprofilaksi
uygulamasina baslanabilir (Giiclii 6neri).

- Yiiksek kanama riski olan ve eksternal fiksasyon ya da al¢ci nedeniyle APK
yapilamayan travma hastalarinda tromboprofilaktik yontem olarak vena kava
inferior filtresi uygulanabilir. Bu hastalarda vena kava inferior filtresi
uygulamasindan kacinmak icin hasta Doppler ultrasonografi ile takip edilmeli,
stabilize olunca DMAH baslanmalidir. Bu siirecte tromblis gelisirse vena kava
inferior filtresi uygulanabilir (Zayif 6neri).
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Majér travma hastalarinda tromboprofilaksi hastaneden taburcu olana kadar
stirdirdlmelidir (Glglii 6neri). Inmobilitesi bulunan ve hastanederehabilitasyon
yapilan hastalara DMAH veya varfarin ile (hedef INR 2.5 (2-3) olacak sekilde))
tromboprofilaksiye devam edilebilir (Zayif 6neri).

Travma hastalarinda asemptomatik DVT taramasi i¢cin rutin Doppler
ultrasonografi yapilmasi énerilmez (Cok gli¢lii 6neri). Doppler ultrasonografi
yiiksek VTE riski olan hastalarda ve yetersiz tromboprofilaksi alan ya da hi¢
almayan hastalarda (omurilik hasari, alt ekstremite veya kalca kirigi, majér
kafa travmasi gibi) onerilir (Giiclii 6neri).

Major travma hastalarinin tromboprofilaksisinde ulusal kilavuz onerileri

Hasta Farmakolojik Mekanik | Vena kava Uzun siireli
ozelligi tromboprofilaksi| profilaksi | inferior filtresi | profilaksi
Farmakolojik Cok giiclii 6neri Cok giiclii Zayif 6neri
tromboprofilaksi (DMAH) oneri (DMAH veya
kontrendikasyonu varfarin)
yok
Kanama riski var, Cok giiclii Zayif oneri
APK oneri
uygulanamiyor
» Kanama riski Giiclii 6neri
azaldiginda (mekanik
tromboprofilaksi

.

yerine ya da birlikte) /

Akut omurilik travmasi hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

Tim akut omurilik travmasi hastalarina tromboprofilaksi uygulanmalidir (Cok
gliclii éneri).

Akut omurilik travmasi gegiren hastalara birincil hemostaz saglandigi anda
DMAH uygulamasina baslanmalidir (Cok gticlii 6neri). Alternatif olarak APK
ile birlikte SH (Cok giiclii 6neri) ya da DMAH (Giiglii 6neri) uygulanabilir.

Travmadan sonraki erken dénemde yliksek kanama riski nedeniyle antikoagdilan
kontrendikasyonu bulunan hastalara mekanik tromboprofilaksi yapiimalidir
(Cok giiclii 6neri). Yiiksek kanama riski azaldiginda mekanik profilaksiye ek
olarak veya onun yerine farmakolojik tromboprofilaksi uygulamasina
baslanabilir (Gliglii 6neri).

Kismi omurilik hasari ve eslik eden spinal hematom varlhiginda travmadan
sonra en az birkac giin siireyle farmakolojik tromboprofilaksi yerine mekanik
tromboprofilaksi énerilir (Gtglii 6neri).

Travma hastalarinda tromboprofilaktik yontem olarak tek basina SH
uygulanmasi énerilmez (Cok gli¢lii 6neri).
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- Yiiksek kanama riski olan ve eksternal fiksasyon ya da al¢i nedeniyle APK
yapilamayan akut omurilik travmali hastalarda tromboprofilaktik yontem
olarak vena kava inferior filtresi uygulanabilir. Bu hastalarda vena kava inferior
filtresi uygulamasindan kacinmak icin hasta Doppler ultrasonografi ile takip
edilmelidir, stabilize olunca DMAH baslanmalidir. Bu stirecte trombilis gelisirse
vena kava inferior filtresi uygulanabilir (Zayif éneri).

e Akut omurilik travmasi geciren hastalara rehabilitasyon sirasinda farmakolojik
tromboprofilaksi yapilmalidir (Giiglii éneri).

Omurilik travmasi hastalarinin tromboprofilaksisinde
ulusal kilavuz onerileri

Hasta Mekanik |Vena kava

ozelligi trombo- inferior
profilaksi |filtresi

Farmakolojik Cok giiclii  |Cok giiclii | Guclii 6neri

tromboprofilaksi | oneri oneri

kontrendikasyonu

yok

Spinal hematom Gigli oneri

Kanama riski var Cok gucli

oneri

» Kanama riski | Cok giiclii | Giiclii 6neri| Giiclii 6neri
azaldiginda oneri
(mekanik
trombopro-
filaksi)

Kanama riski var, Zayif oneri

APK

wgulanamlyor /

Yanik hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

- lleri yas, morbid obezite, yaygin veya alt ekstremite yaniklari, eszamanl alt
ekstremite travmasi, femoral venéz kateter kullanimi, uzun siireli hareket
kisithihigr gibi ek risk faktor(ler)i bulunan hastalara rutin tromboprofilaksi
yapilmalidir (Cok gticlii 6neri).

- Kontrendikasyon olmayan hastalara giivenli olur olmaz baslanarak DMAH
veya SH ile tromboprofilaksi yapiimalidir (Giiclii 6neri).

e Kanama riski yiiksek olan hastalara, kanama riski azalana kadar mekanik
tromboprofilaksi yapilmalidir (Cok giiclii éneri).
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Ortopedi hastalarinda tromboprofilaksi énerileri:

Elektif total kalca protezi yapilan hastalarda tromboprofilaksi énerileri:

Elektif total kalca protezi yapilan hastalarda, DMIAH, fondaparinuks veya dozu
ayarlannus (INR 2-3; 2.5) varfarin gibi antikoagtilan seceneklerden biri rutin
olarak kullanilmalidir (Tiimi ¢cok gticlii 6neri).

Elektif TKP hastalarinda tromboprofilaksi icin yalniz basina ASA, dekstran
veya diisiik doz heparin ve tek basina mekanik profilaksi kullanilimamalidir
(Tdmii cok gliclii éneri).

Kanama riski olan elektif TKP hastalarinda, mekanik tromboprofilaksi yontemleri
kullanilmalidir (Cok gliglii 6neri).

Kanama riski azaldiginda mekanik yéntemin yerine farmakolojik
tromboprofilaksi uygulanmali ya da ona eklenmelidir (Gii¢lii éneri).

Elektif total diz protezi yapilan hastalarda tromboprofilaksi énerileri:

Elektif total diz protezi yapilan hastalarda rutin olarak DMAH, fondaparinuks
veya dozu ayarlannmus varfarin ile tromboprofilaksi yapiimaldir( INR 2-3; 2.5)
(Cok gticlii 6neri).

Elektif total diz protezi yapilan hastalarda APK alternatif secenek olarak
degerlendirilmelidir (Cok gli¢lii 6neri).

Elektif TDP yapilan hastalarda asetil salisilik asit (ASA) (Cok gliclii 6neri) ve
dlistiik doz SH (Cok gliglii 6neri) tek profilaksi yontemi olarak kullaniimamalidir.

Yiiksek kanama riski bulunan hastalarda mekanik profilaksi (Cok giiclii 6neri)
kullanilmalidir, kanama riski azaldiginda mekanik yéntemin yerine farmakolojik
tromboprofilaksi uygulanmali ya da ona eklenmelidir (Gii¢lii éneri).

Diz artroskopisi yapilan hastalarda tromboprofilaksi énerileri:

Ek tromboembolik risk faktéri bulunmayan, diagnostik artroskopi yapilan
hastalarda, erken mobilizasyon disinda rutin olarak tromboprofilaksi
uygulanmamalidir (Zayif éneri).

Artroskopik diz cerrahisi yapilan hastalarda, baska DVT risk faktérlerinin de
varligi s6z konusu oldugunda veya komplikasyonlu bir girisimi takiben DMAH
ile tromboprofilaksi yapiimalidir (Cok gliglii 6neri).

Diz distalinde izole yaralanmalari olan hastalarda tromboprofilaksi énerileri:

Diz distalinde izole yaralanmalari olan hastalarda rutin tromboprofilaksi
uygulanmamalidir (Gliglii 6neri).
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Kalca kirigi cerrahisi yapilan hastalarda tromboprofilaksi énerileri:

 Kalga kirigi cerrahisi yapilan hastalarda, fondaparinuks, DMAH, dozu ayarlanmis
varfarin veya dlistik doz SH ile tromboprofilaksi yapilmalidir (Tiimii ¢ok giiclii
éneri).

e Kalca kirigi cerrahisi yapilan hastalarda sadece ASA kullaniimamalidir (Cok
gliclii 6neri).

- Farmakolojik profilaksi kontrendike ise mekanik profilaksi kullanilmalidir (Cok
giliclii é6neri), kontrendikasyon ortadan kalktiginda farmakolojik
tromboprofilaksiye gecilmeli ya da eklenmelidir (Giiglii 6neri).

- Ameliyat gecikecekse, yatan hastada SH ya da DMAH ile farmakolojik profilaksi
yapilmalidir. (Gliglii 6neri)

Elektif omurilik cerrahisi yapilan hastalarda tromboprofilaksi énerileri:

e Ek risk faktéri bulunmayan elektif omurilik cerrahisi hastalarinda rutin
tromboprofilaksi yapiimasi énerilmez (Zayif éneri).

e Ek risk faktéri bulunan elektif spinal cerrahi hastalarinda DMAH, SH veya
perioperatif APK ile tromboprofilaksi uygulanmalidir (Cok giiclii éneri). Alternatif
olarak BEC uygulanabilir (Zayif éneri).

e Cok sayida ek risk faktérii bulunan elektif spinal cerrahi hastalarinda DMAH
ve SH ile gerceklestirilen farmakolojik tromboprofilaksiye ek olarak mekanik
tromboprofilaksi uygulanmalidir (Zayif éneri).

Tromboprofilaksi stiresiyle ilgili 6neriler:

- Total kalca protezi, total diz protezi ya da kalca kirigi cerrahisi yapilan hastalarda
tromboprofilaksi en az 10 giin siireyle yapilmalidir (Cok gii¢lii 6neri).

- Total kalga protezi ve kalga kirigi cerrahisi yapilan hastalarda, tromboprofilaksi
cerrahi sonrasi 35 gtine kadar uzatilmalidir (Cok gticlii 6neri).

- Total diz protezi uygulanan hastalarda diger VTE risk faktorleri dikkate alinarak
tromboprofilaksinin cerrahi sonrasi 35 gline kadar uzatilmasi diistiniilmelidir
(Zayif oneri).

- Major ortopedik cerrahi geciren ve asemptomatik olan hastalarda taburcu
edilirken rutin dubleks US taramasi yapilmasi é6nerilmez (Cok gticlii 6neri).
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Ortopedi ve travmatoloji hastalarinin tromboprofilaksisinde
ulusal kilavuz onerileri

Operasyon/
travma ozelligi

Total kalca protezi

Farmakolojik
trombopro-
filaksi

DMAH,

Mekanik
tromboprofilaksi

Farmakolojik +
mekanik
tromboprofilaksi

Uzun siireli
tromboprofilaksi

Cok giiclii 6neri

faktorlerinin
\varllgmda

gliclii 6neri

BEC: Zayif oneri

fondaparinuks, (35 glin)
dozu
ayarlanmis
varfarin: Cok
glcli oneri
Tek bagina ASA, | Tek basina mekanik
dekstran, diisiik | tromboprofilaksi
doz heparin kullanilmamali: Cok
kullaniilmamali: | gliglii 6neri
Cok giiclii 6neri
+ Kanama riski var Cok gugclii 6neri
+ Kanama riski Giiclii 6neri Giicli 6neri
azaldiginda i
Total diz protezi | ppAH, APK: ok giiclii éneri Zayif 6neri
fondaparinuks, (35 giin)
dozu
ayarlanmis
varfarin: Cok
glicli 6neri
Tek basina ASA,
distik doz heparin
kullanilmamali:
Cok giiclii 6neri
+ Kanama riski var Cok giiclii 6neri
 Kanomaiski | aiiclis sneri Giiglii Gneri
Diz artroskopisi Rutin tromboprofilaksi uygulanmamali: Zayif 6neri
* Ekrisk
faktorlerinin DMAH: Cok
varligindayada |guglii 6neri
komplikasyonlu
girisimlerde
Diz distalinde izole |Rutin tromboprofilaksi uygulanmamali: Zayif 6neri
yaralanma
Kalca kingi DMAH, Cok giiclii 6neri
cerrahisi fondaparinuks, (35 guin)
dozu
ayarlanmis
varfarin, duslik
doz SH: Cok
glcli oneri
Tek basina ASA
kullanilmamali:
Cok giiclii 6neri
+ Kanama riski var Cok giicli éneri
+ Kanama riski Gigcli 6neri Giiclii 6neri
azaldiginda
Elektif omurilik  |Rutin tromboprofilaksi uygulanmamali: Zayif 6neri
cerrahisi
* Ekrisk DMAH, SH: Cok | APK: Cok giiclii éneri | Zayif neri
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Medikal hastalarda tromboprofilaksi énerileri:

- Konjestif kalp yetersizligi, agir bir solunum hastaligi, aktif kanser, akut iskemik
inme, akut enfeksiyon hastaligi veya inflamatuar bir hastalik nedeniyle
hastaneye yatirilan, yataga bagimli olan veya hastanede yatmakta olup VTE
oykiisi bulunan, VTE gelisimi icin bir veya daha fazla ek risk faktori bulunan
hastalarda ,DMAH (enoksaparin 40 mg 1x1 veya dalteparin 5000 IU 1x1), diistik
doz SH (5000 IU 3x1) ya da fondaparinuks ile tromboprofilaksi yapilmalidir
(Cok gliclii 6neri).

e Venéz tromboembolizm igin risk faktérleri bulunan hastalarda farmakolojik
tromboprofilaksi kontrendike ise, mekanik tromboprofilaksi uygulanmalidir
(Cok gliclii 6neri). Kanama riski gecince farmakolojik profilaksiye baslanmalidir.

- Akut medikal hastalik nedeniyle yataga bagimli olan kanser hastalarinda,
diger yiiksek riskli medikal hastalar gibi rutin tromboprofilaksi uygulanmalidir
(Cok gticlii 6neri).

e Yogun bakim tinitesine alinan her hastada VTE risk degerlendirmesi yapilmali,
VTE riski orta-yiiksek olanlarda DMAH ya da dlisiik doz SH ile tromboprofilaksi
yapilmalidir (Cok gticlii 6neri).

. Iskemik inmeli hastalarda DMAH, diisiik doz SH (Cok giiclii 6neri), erken
mobilizasyon ve BEC uygulanmalidir (Zayif éneri).

e Hemorajik inmeli veya kanama riski bulunan iskemik inmeli hastalarda BEC
ile birlikte APK uygulanmalidir (Zayif éneri).

e Sekiz saatten uzun siireyle ucak yolculugu yapan kisilere rahat, bol giysiler
giymeleri, bol sivi tiiketmeleri ve bacak kaslarini siklikla calistirmalari
onerilmelidir (Giiclii oneri).

e Ek risk faktorleri bulunan ve uzun yolculuklar yapan kisilerin bu 6nlemlere ek
olarak, ayak bileginde 15-30 mmHg basin¢ saglayan diz alti BEC giymeleri
(Zayif éneri) veya ucak kalkmadan once bir kez profilaktik dozda DMAH
almalari énerilmelidir (Zayif 6neri). Bu yolcularin VTE profilaksisi amaciyla
ASA almalari é6nerilmez (Cok giiclii 6neri).
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Medikal hastalarin tromboprofilaksisinde ulusal kilavuz énerileri

Hasta
ozelligi

Hastanede yatan,
yataga bagiml, konjestif
kalp yetersizligi, agir
solunum hastaligi, akut
iskemik inme, akut
infeksiyon hastalgi,
inflamatuvar bagirsak
hastaligi ve en az 1 ek
risk faktori olan

Farmakolojik
tromboprofilaksi

DMAH (enoksaparin,
dalteparin), diisiik doz SH,
fondaparinuks: Cok giiclii 6neri

Mekanik
tromboprofilaksi

» Kanama riski var

Cok giiclii 6neri

» Kanama riski
azaldiginda

Giiclii 6neri

Iskemik inme

DMAH (enoksaparin,
dalteparin), diisiik doz SH:
Cok giicli oneri

BEC: Zayif 6neri

» Kanama riski ve ya
hemorajik inme

BEC + APK: Zayif 6neri

Uzun sireli ugak
yolculugu + ek risk
faktorleri

Tek doz DMAH: Zayif 6neri

BEC: Zayif 6neri

Derin ven trombozu tedavisi énerileri:

Akut DVT tedavisinde genel oneriler:

DVT oldugu objektif olarak dogrulanan hastalarda, kisa stireli (5-7 gtin) deri
alti DMAH, IV SH, laboratuvar izlemi ile birlikte deri alti SH, sabit doz deri alti
SH veya sabit dozda deri alti fondaparinuks tedavisi uygulanmalidir (Tiimii
cok gliclii 6neri). Fondaparinuksun iilkemizde akut derin ven trombozu
tedavisinde ruhsati bulunmamaktadir.

Klinik olarak DVT olasiligi yiiksek olan hastalarda, tanisal testlerin sonucu
beklenirken antikoagiilan tedavi baslanmalidir (Gii¢li oneri).

Akut DVT'li hastalarda, DMAH, SH veya fondaparinuks ile birlikte varfarin
tedavinin ilk giinii baslanmalidir (Cok gticlii 6neri).

Akut DVT'li hastalarda, DMAH, SH veya fondaparinuks tedavisine en az 5 giin
ve INR 24 saat arayla ardi ardina 2 kez =2 olana kadar devam edilmelidir (Gliclii
oneri).

Varfarin tedavisi INR 24 saat arayla ardi ardina 2 kez 2 oldugunda parenteral
antikoagtilan kesilip, varfarine en az 3 ay devam edilmelidir (Cok giiclii 6neri).
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Standart heparin kullanim énerileri:

« Akut DVT hastalarinda IV SH kullanilacaksa baslangi¢c bolus dozundan (80
U/Kg veya 5000 U) sonra devamii inflizyon (18 U/Kg/s veya 1300 U/s)
uygulanmalidir; doz ayarlamasi aPTZ uzamasi anti-FXa degeri 0.3-0.7 IlU/mL
arasinda olacak sekilde yapiimalidir (Giiclii 6neri).

e Akut DVT hastalarinda monitorizasyonla deri alti SH kullanilacaksa baslangi¢
dozundan (17500 U veya 2x250 U/Kg) sonra idame doz ayarlamasi
enjeksiyondan 6 saat sonra yapilan élciimde aPTZ uzamasi anti-faktor Xa
degeri 0.3-0.7 IU/mL arasinda olacak sekilde yapilmalidir (Gii¢lii 6neri).

e Akut DVT hastalarinda monitorizasyonsuz, sabit doz deri alti SH kullanilacaksa
333 U/Kg baslangi¢c dozundan sonra 2x250 U/Kg doz uygulanmalidir (Giiglii
éneri).

Diistik molekiil agirhikli heparin kullanim énerileri:

- Akut DVT hastalarinda, iV SH yerine, DMAH tercih edilmelidir, DMAH
miimkiinse ayaktan tedavi olarak (Gliglii 6neri), zorunluysa yatarak tedavi
olarak (Cok gliclii 6neri) uygulanmalidir.

- DMAH ile tedavi edilen akut DVT hastalarinda, rutin takip icin anti-faktér Xa
diizeyi 6lctimii gerekmez (Cok gliclii 6neri).

« Akut DVT ve agir bobrek yetersizligi olan hastalarda DMAH yerine SH énerilir
(Zayif oneri).

Akut DVT'de kateterle uygulanan tromboliz ve perkiitan mekanik venéz
trombektomi éneriler:

- Genis ve yaygin akut proksimal DVT'si olan ve kanama riski diistik bulunan
secilmis hastalarda (iliofemoral DVT, 14 giinden kisa zamandir bulunan
semptomlar, iyi fonksiyonel durum, en az 1 yillik yasam beklentisi) kateterle
tromboliz uygulanmasi énerilir (Zayif éneri). Uygun kosullarda farmakomekanik
tromboliz yapilmasi énerilir (Zayif éneri).

- Kateterle tromboliz yapildiktan sonra altta yatan venéz lezyonlarin balon
anjiyoplasti ve stentlerle diizeltilmesi énerilir (Zayif 6neri).

- Kateterle tromboliz yapilan hastalara antikoagiilan tedavi tromboliz
yapilmayanlarla ayni sekilde uygulanmalidir (Giiglii 6neri).

o Akut DVT hastalarinda tek basina perkiitan mekanik trombektomi 6nerilmez
(Zayif éneri).
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Sistemik tromboliz énerileri:

Genis ve yaygin proksimal DVT'si olan ve kanama riski diisiik bulunan secilmis
hastalarda (14 giinden kisa zamandir bulunan semptomlar, iyi fonksiyonel
durum, en az 1 yillik yasam beklentisi) kateterle tromboliz uygulanamiyorsa
sistemik tromboliz yapilabilir (Zayif éneri).

Operatif venéz trombektomi énerileri:

Akut iliofemoral DVT'si olan secilmis hastalarda (7 giinden kisa siiredir bulunan
semptomlar, iyi fonksiyonel durum, en az 1 yillik yasam beklentisi) operatif
venoz trombektomi onerilir (Zayif éneri). Hastalarin kanama riski yiiksek
degilse operatif venéz trombektomi yerine kateterle tromboliz yapilmasi tercih
edilir (Zayif éneri).

Operatif venéz trombektomi yapilan hastalarda antikoagiilan tedavi,
trombektomi yapilmayanlarla ayni sekilde uygulanmalidir (Giiclii 6neri).

Vena kava inferior filtresi 6nerileri:

Derin ven trombozu hastalarinda antikoagiilan tedaviye ek olarak rutin vena
kava filtresi uygulanmasi énerilmez (Cok gticlii 6neri).

Antikoagiilan tedavinin kontrendike oldugu, kanama riski yiiksek DVT
olgularinda vena kava filtresi énerilir. Antikoagtilan tedavi yapilamadigindan
vena cava filtresi takilan akut DVT hastalarina kanama riski azalir azalmaz
antikoaglilan tedavi uygulanmalidir (Giiclii 6neri).

Hareket ve mekanik tromboprofilaksi énerileri:

Derin ven trombozu olan hastalar antikoagltilan tedavinin yani sira erken
mobilize edilmelidir. En az 2 yil, PTS semptomlari varsa daha uzun siireyle
basingl (30-40 mmHg) coraplarla kompresyon tedavisi yapilmasi onerilir.

Kompresyon tedavisine miimkiin olan en kisa siirede baslanmalidir.

Uzun siireli tedavi onerileri:

Gecici bir risk faktériine ikincil gelisen DVT'si olan hastalarda, 3 ay boyunca
varfarin ile tedavi uygulanmalidir (Cok giiclii 6neri).

Tetiklenmemis DVT hastalarinda, en az 3 aylik varfarin tedavisi 6nerilmektedir.
(Cok gii¢lii 6neri). Ug aylik antikoagtilan tedaviden sonra, tiim hastalarda uzun
stireli tedavinin risk-yarar orani degerlendirilmelidir (Giiclii 6neri). llk atagini
geciren, kanama riski bulunmayan ve dlizglin antikoagtilan takibi yapilabilen
hastalarda ve ikinci atagini gecirenlerde uzun siireli tedavi énerilir (Cok gliclii
oneri). Tetiklenmemis ilk distal DVT hastalarinda, 3 aylik antikoagtilan tedavi
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yeterlidir (Zayif 6neri). Gegici risk faktéri olan distal DVT olan hastalarda 6-
12 ay tedavi onerilir (Zayif éneri).

e Derin ven trombozu ve kanser hastalarinda uzun siireli antikoagtilan
uygulamasinin ilk 3-6 ayinda DMAH uygulamasi énerilir (Cok gli¢lii 6neri).
Daha sonra DMAH veya varfarin ile kanser iyilesene kadar veya uzun siireli
olarak antikoagiilasyon yapilmalidir (Glglii 6neri).

e Uzun siireli antikoagiilasyon yapilan hastalarda tedavinin risk-yarar orani
diizenli araliklarla degerlendirilmelidir (Giiclii 6neri).

 Varfarinin dozu hedef INR 2.5 (2.0-3.0) olacak sekilde ayarlanmalidir (Cok
gliclii 6neri). llk 3 aylik uygulamayi takiben daha seyrek INR takibi yapilabilecek
olan hastalarda, tedavinin kesilmesi yerine diistik yogunluklu tedavi énerilir
(INR arahgi: 1.5-1.9), (Cok giiclii éneri).

Derin ven trombozu tedavisinde ulusal kilavuz onerileri

Hasta Farmakolojik tedavi Girisimsel tedaviler
ozellikleri

Akut DVT Parenteral antikoagiilan tedavi: SC DMAH,
IV SH, monitorize SC SH, sabit doz SC SH,
SC fondaparinuks: Cok gti¢lii 6neri,
(Fondaparinuks tlkemizde endikasyon
almamistir)
» Siresi: En az 5 glin, INR 24 saat arayla
2 kez = 2 olana dek: Giiclii 6neri

Varfarin: DMAH, SH, fondaparinuks ile
birlikte: Cok gliclii 6neri
- Siiresi: En az 3 ay: Cok glclii 6neri;
Gegici risk faktoru olan distal DVT
hastalarinda 6-12 ay: Zayif oneri

Yaygin akut proksimal | Sistemik tromboliz: Zayif oneri Kateterle tromboliz ve
DVT'si bulunan kanama perkiitan mekanik venéz
riski diisik olan segilmis trombektomi: Zayif 6neri
hastalar

Akut iliofemoral DVT'si Operatif venoz

olan secilmis hastalar trombektomi: Zayif 6neri
Akut DVT Rutin vena kava inferior

filtresi 6nerilmez:
Cok giiclii 6neri

Kanama riski yuksek Vena kava inferior filtresi:
Zayif oneri
+ Kanama riski Parenteral antikoagiilan tedavi: Giiclii 6neri
azaldiginda
DVT + Kanser 3-6 ay siireyle DMAH: Cok gucli 6neri
DMAH veya varfarin ile kanser iyileseme
\ kadar veya uzun siireyle tedavi: Giiclii oneri /
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Pulmoner embolizm tedavi énerileri:

Akut PE tedavisi onerileri:

Pulmoner embolizm oldugu objektif olarak dogrulanan hastalarda, kisa stireli
deri altit DMIAH, IV SH, monitdérize deri alti SH, sabit doz deri alti SH veya sabit
doz deri alti fondaparinuks tedavilerinden biri uygulanmalidir (Tiimii ¢ok giclii
oneri). Ulkemizde fondaparinuks bu alanda endikasyon almamistir.

Klinik PE kuskusu ytiksek olan hastalarda, tanisal testlerin sonucu beklenirken
antikoagtilan tedavi baslanmalidir (Gliglii 6neri).

DMAH, SH veya fondaparinuks tedavisi en az 5 giin siireyle ve INR 24 saat
arayla ardi ardina 2 kez =2 olana kadar siirdiirilmelidir (Gigli éneri).

Akut PE hastalarinda varfarin tedavisine DMAH, SH veya fondaparinuks
uygulamasiyla birlikte, ilk giin baslanmalidir (Cok gii¢clii éneri).

Akut PE hastalarinda IV SH kullamiliyorsa ilk IV bolustan sonra (80 U/kg veya
5000 U), IV boluslar yerine (baslangicta 18 U/Kg/s veya 1300 U/s; aPTZ uzamasi
plazma heparin diizeyleri 0.3-0.7 IlU/mL anti-faktér Xa aktivitesi olacak sekilde
takip edilerek) siirekli inflizyonla devam edilebilir (Giig¢lii éneri).

Akut PE hastalarinda deri alti SH kullaniliyorsa, ilk dozun 17500 U veya kiloya
ayarlanmis olarak 2x250 U/kg (enjeksiyondan 6 saat sonraki aPTZ uzamasi
plazma heparin diizeyleri 0.3-0.7 IlU/mL anti-faktér Xa aktivitesi olacak sekilde)
uygulanmasi daha diisiik dozlara tercih edilir (Gii¢lii o6neri).

Akut PE hastalarinda sabit doz, monitorize edilmeyen deri alti SH kullaniliyorsa,
kiloya gore hesaplanan doz uygulamasi yerine ilk dozun 333 U/kg, sonraki
dozlarin 2x250 iinite olarak uygulanmasi énerilir (Gii¢lii éneri).

Non masif PE hastalarinda IV SH yerine DMIAH uygulamasi énerilir (Cok giiclii
oneri). Masif PE’de IV SH ilk secenek tedavi olmalidir (Giiglii 6neri). Masif PE
hastalarinda deri alti emilim konusunda endise varsa veya trombolitik tedavi
yapilmasi diisiiniiliiyorsa deri altit DMAH, deri alti fondaparinuks ve deri alti
SH yerine IV SH énerilir (Zayif 6neri).

DMAMH ile tedavi edilen akut PE hastalarinda rutin anti-faktér Xa olan aktivite
diizey él¢iimii 6nerilmez (Cok giiclii 6neri).

Akut PE ve siddetli bébrek yetersizligi olan hastalarda SH, DMAH'a tercih
edilir (Zayif 6neri).
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Trombolitik tedavi 6nerileri:
e Tidam PE hastalar hizla risk degerlendirilmesine alinmalidir (Giiglii éneri).

e Hemodinamik acidan stabil olmayan (hipotansif < 90 mmHg) ve majoér bir
kanama riski tasimayan hastalara trombolitik tedavi yapilmasi énerilir (Cok
gliclii 6neri). Trombolitik tedavi karari; hekimin PE siddetini, prognozu ve
kanama riskini degerlendirmesine dayanarak verilmelidir. Hastalarin cogunda
trombolitik tedavi gerekli degildir (Cok gticlii 6neri).

- Hemodinamik olarak stabil olan submasif PE olgularinda trombolitik uygulamasi
rutin degildir. Ancak kalp biyomarkerlari yiiksek olanlar, sag ventrikiil ici
tromblist olanlar, agir hipoksemisi olan, kardiyopulmoner rezervi bozuk olan
ve kanama riski diistiik olan secilmis bir gruba trombolitik tedavi uygulanabilir.
Trombolitik tedavi bu hasta grubuna geciktirmeden uygulanmalidir. Ciinkii
kardiyolojik risk tablosu geri donliissiiz olabilir (Cok gliclii éneri).

- Trombolitik tedavi uygulanan akut PE hastasinda tedavi pulmoner arter
kateterinden degil bir periferik ven yoluyla verilmelidir (Cok giiclii 6neri).

- Trombolitik tedavi uygulanan akut PE hastasinda kisa siireli (2 saatlik) infiizyon
uygulanmalidir (Cok gticlii 6neri).

Trombolitik mekanik tedavi énerileri:

e Pulmoner embolizm hastalarinin cogunda girisimsel kateterizasyon teknikleri
onerilmez (Gticlii 6neri). Trombolitik tedavi alamayan ve kanama riski bulunan
veya genel durumunun kritikligi nedeniyle sistemik trombolitik tedavinin etki
saglayacagi zamani bulunmayan hastalarda pulmoner arter kateterizasyonuyla
tedavi uygulanabilir. (Zayif 6neri).

Pulmoner embolektomi énerisi:

- Yiiksek kanama riski nedeniyle trombolitik tedavi yapilamayan veya genel
durumunun kritikligi nedeniyle sistemik trombolitik tedavinin etki saglayacagi
zamani bulunmayan hastalarda uygulanabilir (Zayif o6neri).
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Vena kava inferior filtresi énerileri:

Pulmoner embolizm hastalarinda vena kava filtrelerinin antikoagtilanlara ek
olarak rutin kullanimi énerilmez (Cok gliclii 6neri).

Akut PE hastalarinda kanama riski nedeniyle antikoagiilan tedavi
uygulanamiyorsa vena kava inferior filtresi énerilir (Gii¢lii éneri).

Antikoagtilan yerine vena kava filtresi uygulanan hastalarda kanama riski
ortadan kalktigi zaman antikoagtilan uygulamasina baslanmasi onerilir (Gligli
oneri).

Pulmoner embolizmin uzun siireli tedavisi (ikincil profilaksi) énerileri:

.

Gecici bir risk faktoriine ikincil gelisen PE'si olan hastalarda, 3 ay boyunca
varfarin ile tedavi uygulanmalidir (Cok gii¢lii éneri).

Tetiklenmemis PE hastalarinda, en az 3 aylik varfarin tedavisi 6nerilmektedir
Cok giiglii 6neri). U¢ aylik antikoagiilan tedaviden sonra, tiim hastalarda uzun
stireli tedavinin risk-yarar orani degerlendirilmelidir (Giiclii 6neri). llk atagini
geciren, kanama riski bulunmayan ve diizgiin antikoagtilan takibi yapilabilen
hastalarda ve ikinci atagini gecirenlerde uzun stireli tedavi énerilir (Cok gliclii
oneri).

Pulmoner embolizm ve kanser hastalarinda uzun siireli antikoagiilan
uygulamasinin ilk 3-6 ayinda DMAH uygulamasi énerilir (Cok gliclii 6neri).
Daha sonra DMAH veya varfarin ile kanser iyilesene kadar veya uzun siireli
olarak antikoagtilasyon yapiimalidir (Giiglii 6neri).

Uzun siireli antikoaglilasyon yapilan hastalarda tedavinin risk-yarar orani
diizenli araliklarla degerlendirilmelidir (Giiglii 6neri).

Varfarin dozu hedef INR 2.5 (2.0-3.0) olacak sekilde ayarlanmalidir (Cok giiclii
oneri). llk 3 aylik uygulamayi takiben daha seyrek INR takibi yapilabilecek
olan hastalarda, tedavinin kesilmesi yerine dlistik yogunluklu tedavi énerilir
(INR arahgi: 1.5-1.9), (Cok giiclii éneri).




Pulmoner emboli tedavisinde ulusal kilavuz onerileri

Hasta
ozellikleri

Akut PE

Farmakolojik tedavi

Parenteral antikoagiilan tedavi: SC DMAH,
IV SH, monitorize SC SH, sabit doz SC SH,
SC fondaparinuks: Cok giiclii neri,
(Fondaparinuks tlkemizde endikasyon
almamistir)
e Suresi: En az 5 gilin, INR 24 saat
arayla 2 kez = 2 olana dek: Giicli
oneri

Varfarin: DMAH, SH, fondaparinuks ile
birlikte: Cok giiclii 6neri
« Sdaresi: En az 3 ay: Cok gii¢li oneri
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Girisimsel tedaviler

Non masif PE

iV SH yerine DMAH: Cok giiclii 6neri

Masif PE

iV SH ilk segenek: Cok giiclii 6neri

SC emilim sliphesi olan
ve trombolitik tedavi
yapilmasi distintilen
hastalar

SC DMAH, SC fondaparinuks ve SC SH
yerine IV SH: Zayif 6neri

Akut PE + siddetli
bobrek yetersizligi

DMAH yerine SH: Zayif 6neri

Hemodinamik agidan
stabil olmayan, major
kanama riski

bulunmayan hastalar

Trombolitik tedavi: Cok giiclii 6neri

Hemodinamik acidan
stabil, submasif PE’si
bulunan, kalp
biyomarkeri yiiksek, agir
hipoksemisi olan,
kardiyopulmoner
rezervi bozuk, kanama
riski dusik, secilmis
hastalar

Trombolitik tedavi: Cok gii¢lii oneri

PE

Girisimsel tedaviler
cogunlukla énerilmez:
Giicla oneri

Trombolitik tedavi
yapilamayan, kanama
riski olan, genel durumu
kritik hastalar

Pulmoner arter
kateterizasyonuyla
trombolitik mekanik
tedavi: Zayif oneri
Pulmoner embolektomi:
Zayif oneri

PE

Vena kava inferior
filtrelerinin rutin kullanimi
onerilmez: Cok giiclii
oneri

« Kanama riski

\ ylksek

Vena kava inferior filtresi:
Gicli oneri
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