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GİRİŞ VE AMAÇ
Pulmoner tromboembolizm (PTE), genellikle derin 

ven trombozunun (DVT) bir komplikasyonudur. 
Çoğunlukla bacak derin venlerinde meydana gelen trom-
büslerden kopan parçaların pulmoner arter ve/veya dalla-
rını tıkaması ile gelişir. PTE ve DVT’nin genellikle birlikte 
olması sebebiyle, tanımlarken iki olayı da ifade eden 
venöz tromboembolizm (VTE) terimi de kullanılabilir. 

PTE; mortalite ve morbiditesi yüksek, tekrarlayabilen, 
bazen tanısı güç olan ve önlenebilir bir hastalıktır. Klinik 
belirtiler eşlik eden hastalıklar nedeniyle maskelenebilir ve 
gecikebilir. Hastalığın tanı ve tedavisi kadar VTE riski altın-
daki bireylerin korunması da önemlidir. Son yıllarda has-
talığın tanı ve tedavisinde yeni gelişmeler sağlanmıştır. 
Ancak tanıda kullanılan yöntemler bütün merkezlerde 
bulunmamaktadır, bu sebeple tanı ve tedavi uygulama-
sında standart yaklaşım sağlanamamıştır. Değişik uzman-
lık alanlarını ilgilendiren bu hastalıkta tanı, tedavi ve pro-
filaksi konusunda fikir birliğine gereksinim vardır. Türk 
Toraks Derneği, bu uzlaşı raporu ile güncel bilgiler ışığın-
da PTE tanı, tedavi, izlem ve korunmasında önerilerde 
bulunmayı ve bu yolla;

Klinik uygulamada hekimler arası farklılıkların gideril-
mesini,

Yüksek morbidite ve mortalite riski taşıyan tanı ve 
tedavi girişimlerinin doğru biçimde uygulanmasını amaç-
lamaktadır.

-Ayrıca bu raporun uygulanması ile, hastalığın morta-
litesi, morbiditesi ve gereksiz sağlık harcamalarının azaltıl-
ması hedeflenmiştir.

Raporun hazırlanmasında Türk Toraks Derneği 
Merkez Yürütme Kurulu (TTD MYK) ve Klinik Sorunlar 
Çalışma Grubu tarafından belirlenen 13 uzman görev 
almıştır; Orhan Arseven (Başkan), Can Sevinç  (Sekreter), 
Füsun Alataş, Numan Ekim,  Levent Erkan,  Serhat Fındık,  
Özalp Karabay, Muzaffer Metintaş,  Benan Müsellim,  
İpek Kıvılcım Oğuzülgen,  N. Gülfer Okumuş, Gül Öngen 
ve Altay Şahin.

Bu rapor “TTD Rehber, Rapor ve Görüş Belgesi 
Oluşturma Yönergesi”ne uygun olarak hazırlanmıştır. 
Rapor, oluşumundan sonra TTD MYK tarafından belirle-
nen 4 hakem tarafından incelenmiştir. Değişiklik önerile-
rinin değerlendirilmesinden sonra rapor TTD MYK tarafın-
dan onaylanmıştır.

EPİDEMİYOLOJİ
Amerika Birleşik Devletleri verilerine göre VTE’nin 

ortalama yıllık insidansı yaklaşık 1/1000 olup, yaşla birlik-
te artar ve 80 yaşından sonra 45-50 yaşındakine göre 
yaklaşık 10 katına yükselir (1-3). VTE’nin mevsimsel deği-
şiklik gösterdiği ve insidansın erkeklerde daha yüksek 
olduğuna dair bulgular mevcuttur (2,3).

Tedavi edilmemiş olgularda PTE’nin mortalitesi yakla-
şık %25-30 iken, tedavi edilenlerde mortalite  %2-8’e 

düşer (4-8). Mortalite genellikle kanser, kronik kardiyo-
pulmoner komorbidite ve ileri yaş ile ilişkilidir (8-10). 

VTE olgularının %5-23’ünde tedaviye rağmen nüks 
görülür (11-15). Nüks açısından riskin en yüksek olduğu 
dönem tedavinin sonlandırılmasından sonraki 6-12 aydır 
(16).  Kanser ve kalıtsal trombofili hastalarında nüks 
oranları daha yüksektir (9,14,17). Antikoagülan tedavi 
tamamlandıktan sonra kontrollerde D-dimer seviyeleri 
yüksek seyreden hastalarda nüks oranı yüksek bulunmuş-
tur (18-20).

 
PATOGENEZ
Pulmoner emboli olgularının %75’inden fazlası bacak-

lardaki derin venlerde oluşan trombüslere bağlı gelişir 
(21-23). Bu olguların da  %75’inde proksimal venler etki-
lenmiştir (22-24). Sık gözlenmeyen fakat önemli olan 
diğer bir kaynak, özellikle kadınlarda pelvik venlerdir. 
Bazen aksiler, subklavian venler, sağ kalp kapak ve boş-
lukları da emboli kaynağı olabilir (25,26). Proksimal yerle-
şimli trombüsler (popliteal veya daha proksimal venler) 
daha yüksek PTE insidansı taşırlar (25).

Pulmoner embolinin damar yatağını tıkamasıyla birlikte 
önce ölü boşluk ventilasyonu, ardından histamin-seratonin 
gibi mediatörlerin salınımına bağlı olarak terminal bronşiol-
lerde bronkokonstriksiyon, ventilasyon/perfüzyon (V/Q) 
dengesizliği, difüzyon azalması ve şant sonucu hipoksemi 
gelişir (25,27,28). Perfüzyonu bozulan segmentte takipne-
ye bağlı hipokapni ve azalmış sürfaktan nedeniyle 24-48 
saat içerisinde çizgisel atelektaziler oluşur. 

Hastaların yaklaşık %10’unda pulmoner ve bronşial 
arter dalları arasındaki anastomozlara rağmen küçük 
çaplı periferik damarların tıkanması ile infarktüs gelişir. 
Önceden kronik kardiyopulmoner hastalığı bulunanlarda 
infarktüs oranı daha yüksektir (29).

Damar yatağının %50’sinden fazlasının aniden tıkan-
dığı masif embolizm sonucu, pulmoner arter basıncının 
(PAB) kısa sürede 40 mmHg’nın üzerine çıkması ile akut 
sağ ventrikül dilatasyonu, sistolik disfonksiyonu ve kardi-
yovasküler kollaps (sistemik hipotansiyon, şok) gelişir 
(27). Önceden kardiyopulmoner hastalığı olanlarda 
damar yatağının az bir bölümünün obstrüksiyonu bile 
PAB’da ciddi yükselmelere yol açabilir (30).

Bir iki gün içerisinde vücudun endojen trombolitik sis-
teminin aktive olması ile tıkanan damarların rekanalizas-
yonu başlar ve 10-14 gün içerisinde büyük ölçüde 
tamamlanır. Tamamen rekanalize olması 4-8 haftayı 
bulur. Ancak olguların sadece yarısında tam rezolüsyon 
gelişir, diğer yarısında trombüs organize olur ve rezidüel 
trombüs kalır (31-33).

Nadiren bazı olgularda rekanalizasyon gerçekleş-
mez, pulmoner hipertansiyon gelişir. Tekrarlayan mikro-
tromboemboliler de pulmoner hipertansiyon ile sonuç-
lanabilir. 
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RİSK FAKTÖRLERİ
Damar içi pıhtılaşmaya yol açan faktörler; “1- Damar 

endotel hasarı, 2- Hiperkoagülabilite, 3- Staz” olarak, 
1856 yılında Virchow tarafından tanımlanmıştır.  VTE 
olgularının %75’inde bu üç faktörden birine yol açan edin-
sel ve/veya kalıtsal faktörler saptanır (34). Herhangi bir 
risk faktörünün saptanmadığı idiyopatik olgularda gizli 
kanser ve trombofili olasılığı daha yüksektir (3,35). Edinsel 
ve kalıtsal risk faktörleri Tablo 1’de gösterilmiştir (36). 

Majör cerrahi girişim, venöz tromboembolizme neden 
olan başlıca risk faktörüdür. Son 45-90 gün içerisinde ger-
çekleşen cerrahi girişim VTE riskini 6-22 kat artırır(1,13). 
Cerrahi girişimlerin DVT ve ölüme yol açan PTE riskleri 
Tablo 2’de gösterilmiştir (37).

Kısa süreli (bir hafta) immobilizasyon bile VTE riskini 
artırır (25). Cerrahinin immobilizasyona yol açarak embo-
li riskini artırdığı iyi bilinmesine karşılık, dahili hastalıklar-
daki risk çoğunlukla ihmal edilmektedir. Cerrahi servisin-

de yatan hastaların %40’ında, dahili servislerde yatan 
hastaların %20’sinde VTE gelişmektedir. Hastanedeki 
ölümlerin %10’unun sebebi PTE’dir (17).

İnme geçiren hastalarda DVT riski %30-80 bulunmuş-
tur. PTE riski ise %10 kadardır (38).  VTE oranı miyokard 
infarktüsü geçiren hastalarda %5-35, Konjestif kalp yeter-
sizliği (KKY) hastalarında %9-21 arasındadır (25,39,40). 
Ejeksiyon fraksiyonu düştükçe emboli riski artmaktadır 
(41). KOAH hastalarında akut ataklarda %3.3-8.9 oranın-
da PTE  saptanmıştır (42-45). 

Diabetes mellitus hastalarında da pulmoner emboli 
riski yüksektir (3,46). Malign hastalıklar ile VTE ilişkisi iyi 
bilinmektedir (47). Kanser hastalarında %4-28 oranında 
VTE saptanır (48-50). Over, pankreas, mide, mesane, ute-
rus, böbrek, beyin, kemik ve akciğer kanserlerinde risk 
daha yüksektir. Tanı konulduğunda metastatik olan kan-
serlerde, lokalize olanlara göre risk 1.4-21.5 kat fazladır 
(51). İmmunsupresif ya da sitotoksik kemoterapi alan 
hastalarda risk daha da artar (47). 
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Tablo 2. Cerrahi girişimlerin DVT ve ölüme yol açan PTE riskleri (37)

Cerrahi girişim türü DVT riski (%) Ölüme yol açan PTE riski (%)

Kalça kırığı 25-35 2-4

Kalça replasmanı 20-30 2-4

Diz replasmanı 20-30 2-4

Abdominal veya pelvik kanser cerrahisi 20 0,5-1,0

Kanser dışı abdominal cerrahi 5-7 0,5

Koroner arter by-pass cerrahisi 5-7 0,5

Tablo 1. VTE risk faktörleri (36)

Genetik risk faktörleri    Kazanılmış risk faktörleri

Antitrombin III eksikliği   İleri yaş

Protein C eksikliği    Nefrotik sendrom   

Protein S eksikliği    Şişmanlık

Aktive Protein C rezistansı: (Faktör V Leiden)  Uzun süreli seyahat

Protrombin G20210A mutasyonu   Majör cerrahi  (Pelvik, abdominal ) 

Hiperhomosisteinemi   İmmobilizasyon  

Faktör VIII artışı    Kanser

Konjenital disfibrinojenemi   Konjestif kalp yetersizliği

Antikardiyolipin antikorları   Miyokard infarktüsü

Plazminojen eksikliği   İnme

Faktör VII eksikliği    Oral kontraseptif kullanımı

Faktör IX artışı    Hormon replasman tedavisi

    Kemoterapi

              Santral venöz kateter

           Spinal kord yaralanması

    Polisitemia Vera

    Gebelik/Lohusalık

    Travma



İdiyopatik VTE olgularının %7-12’sinde dikkatli klinik 
değerlendirme, rutin kan testleri ve akciğer grafisi ile 
daha önce tanı konulmamış kanser tanısı konulabilir 
(10,25). Ancak ileri kanser araştırmasının sürviye katkısı 
gösterilmediğinden kanser tanısı yönünden tarama öne-
rilmez (9,25). 

Santral venöz kateter ya da transvenöz pacemaker 
uygulanan hastalarda üst ekstremitede DVT veya PTE geliş-
me riski artmaktadır (52,53). Travmalı hastalarda PTE riski 
%0.13-1.5 olarak hesaplanmıştır (54-56). Bu hastalarda 
PTE riski genellikle 5-7. günler arasında daha yüksektir.

PTE riski gebelikte beş kat artmaktadır (57). Özellikle 
post-partum dönemde, pre-eklampsi gelişenlerde, sezar-
yen operasyonu geçirenlerde ve çoğul gebeliklerde risk 
yüksektir (10). Oral kontraseptif kullanımı da riski arttıran 
diğer bir faktördür (25,58). Postmenapozal hormon rep-
lasman tedavisi VTE riskini 2-5 kat artırır (59,60). Risk 
yaşla birlikte ve obeziteyle artar. Hormon replasman 
tedavisinde östrojenin dozu arttıkça ve progesteron 
eklendikçe risk yükselir (60). Herediter trombofili VTE 
olgularının yaklaşık %25-50 ‘sinde bulunur (10). 
Antifosfolipid sendromu olgularının üçte birinde DVT ve 
%10’unda pulmoner emboli saptanır (61). Antitrombin 
III, protein C ve S eksiklikleri, homozigot faktör V Leiden 
mutasyonu VTE riskini artırır (9,10). Protrombin G20210A 
mutasyonunun ve heterozigot faktör V Leiden mutasyon-
larının da riski artırdığına dair bulgular mevcuttur (62). 
Araştırılan diğer faktörlerle ilişkili sonuçlar çelişkilidir. 

Kalıtsal trombofili faktörlerlerinin toplumdaki preva-
lansı bölgesel farklar göstermektedir. Ülkemizde heredi-
ter trombofili ile ilgili yapılmış olan çalışmalarda en sık 
rastlanan herediter faktörün faktör V Leiden mutasyonu 
olduğu ve taşıyıcılığının sağlıklı toplumda %2-12, VTE’li 

grupta ise %5-35 arasında değiştiği gösterilmiştir (Tablo-
3). Ayrıca faktör VIII yüksekliği ve protein C eksikliğinin 
de VTE’de anlamlı olduğu bulunmuştur. 
Hiperhomosisteinemi ise sağlıklı toplumda da yüksek 
olması nedeniyle ülkemizde anlamlı risk faktörü olarak 
saptanmamıştır (63-81).  

Bazı hasta gruplarında genetik risk faktörlerinin özel-
likle araştırılması gerekir (82,83). Bu durumlar aşağıda 
belirtilmiştir:

•   Kırk yaşından önce oluşan ve nedeni açıklana  
          mayan tekrarlayan VTE atakları olanlarda

•   Ailesinde VTE öyküsü saptananlarda
•   Olağan dışı bölgelerde (üst ekstremite, batın içi  

          venler) tromboz gelişenlerde
•   Tekrarlayıcı VTE öyküsü bulunanlarda
•   Warfarine bağlı deri nekrozu öyküsü olanlarda
•   Neonatal tromboz öyküsü olanlarda
Trombofili araştırmasına Faktör V Leiden, protrombin 

20210A mutasyonu ve antifosfolipid antikoru varlığı ince-
lemeleri ile başlayıp, ardından daha az sıklıkta rastlanan 
antitrombin III, protein C ve protein S eksikliğini araştır-
mak uygun bir yaklaşımdır (83).  

Tromboz sonrası akut dönemde protein C, protein S 
ve antitrombin III düzeyleri tüketime bağlı olarak azalaca-
ğından, bu eksikliklere yönelik testler akut evre geçtikten 
sonra (yaklaşık 3-6 hafta) yapılmalıdır. Heparin kullanan-
larda antitrombin III, oral antikoagülan kullananlarda pro-
tein C ve S ölçümleri yapılamaz. Faktör V Leiden ve prot-
rombin 20210A mutasyonu araştırması her zaman yapı-
labilir.İleri yaşlarda VTE insidensi artar ancak, ileri yaşın 
bağımsız bir risk faktörü olup olmadığı tartışmalıdır 
(9,10). Obezite VTE riskini 2-3 kat artırır ve kilo arttıkça 
VTE olasılığı artar (3,84,85). Sıkışık pozisyonda dört saat-
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Tablo 3. Ülkemizdeki kalıtsal risk faktörlerinin sağlıklı toplumda ve hasta gruplarındaki oranları (63 - 81)

             Sağlıklı  DVT’li  PTE’li  VTE’li 

 toplum (%) hastalar (%) hastalar (%) hastalar (%)

Faktör V Leiden mutasyonu   2-12 24.6-28.8  7.9-21 5.4-35

(heterozigot + homozigot)     

Faktör V Leiden mutasyonu    0-3.0 0-1.6  *  2.6-4.8

(homozigot)     

Faktör V Leiden mutasyonu    0-8.8 22.9-28.8  *  17-30

(heterozigot)     

Protrombin 20210A mutasyonu    0-4.8 6.5    0-7.7 5.7-11

Protein C eksikliği  0-2 5.4  2.5    5.8-13.5

Protein S eksikliği     0-3.0 5.4  3.8    3.1-13.5

Antitrombin III eksikliği    0-0.5 0  2.5  1.0-5.4

Antifosfolipid antikorları 6.1 *  * *

Artmış faktör VIII  3.0-9.4 *  53.3 53.1-55

Artmış faktör IX  4.7 *  * *

Hiperhomosisteinemi 8.9 5.4  8.8  11.5 -17.6

Kalıtsal trombofili  15.1 37.4  7.9-8.6 41.6

* Veri yok



ten uzun süren yolculukların VTE riskini arttırdığına dair 
bulgular olmakla birlikte  (57,86), halen bu konu tam 
aydınlatılamamıştır (87,88).
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 PULMONER TROMBOEMBOLİZMDE KLİNİK 
 Klinik kuşku
Pulmoner tromboembolizmde (PTE) tanıya giden yol, 

klinik kuşku ile başlar. Bunun için başlangıçtaki semptom ve 
bulguların yanında risk faktörlerinin varlığı dikkate alınmalı-
dır. Özellikle dispne ve taşikardi ile başvuran, akciğer grafi-
si normal bulunan ve bu durumu başka bir hastalık ile açık-
lanamayan hastalarda PTE’den kuşkulanılmalıdır. Otopsi 
çalışmalarının sonuçlarına göre olguların çoğunda ölüm 
öncesinde PTE kuşkusunun olmadığı belirlenmiştir (1). 

 Semptom ve belirtiler  
 a. Derin ven trombozunda:
 Pulmoner embolide ana nedenin, özellikle alt ekstre-

mite derin venlerinden kaynaklanan trombüslerin olması-
na karşılık,  DVT’ye bağlı ağrı, duyarlılık, eritem, ısı artışı, 
gode bırakan ödem, şişlik veya ayağın dorsofleksiyonu ile 
gelişen baldır ağrısı olarak tanımlanan Homan’s belirtisi 
gibi klinik semptom ve belirtiler, olguların %50’sinden 
azında bulunurlar. Bu bulgular bacak travması, selülit, 
obstrüktif lenfadenopati, yüzeyel ven trombozu ve post-
flebitik sendrom gibi başka hastalık süreçlerinde de görü-
lebilirler. 

b. Pulmoner tromboembolizmde:
Pulmoner emboli olgularında dispne, takipne, taşikar-

di ve göğüs ağrısı gibi sık görülen semptom ve fizik mua-
yene bulgularının yalnızca bu hastalığa özgü olmadığı 
bilinmelidir. Klinik bulgular,  semptomsuz bir tablodan 
masif bir atak sonucu ani ölüme kadar uzanan geniş bir 
yelpaze içinde yer alabilir. Travma veya yoğun bakım has-
talarında klinik tanı çok daha güç ve güvenilmezdir.  
Pulmoner embolide önceden kardiyopulmoner problemi 
bulunmayan hastalarda, ani gelişen dispne ve takipne en 
sık rastlanan semptom ve bulgudur. Dispne ve takipneyle 
birlikte plöretik ağrı olguların yarıdan fazlasında bulunur. 
Hemoptizi olguların %10’undan daha azında görülür. 

Klinik semptom ve bulgular embolinin büyüklüğüne, 
sayısına (tek/multipl), lokalizasyonuna, infarktüs gelişip 
gelişmemesine, rezolüsyon hızına, tekrarlayıcı olup olmadı-
ğına, hastanın yaşına ve kardiyopulmoner fonksiyonlarının 
rezervine bağlı olarak değişebilir. PTE’ye ilişkin başlıca semp-
tom ve bulgular Tablo-1’de görülmektedir. Yaşlılarda sen-
kop ile başvuru gençlere göre daha sıktır. Buna karşılık yaş-
lılarda yan ağrısı ve hemoptizi daha az görülmektedir (2).

Klinik tablolar
Büyük bir trombüs akciğerlere ulaştığında, ana pul-

moner arter veya lober dallarının bifurkasyonlarına yerle-
şir ve hemodinamik bozukluğa neden olur. Olguların yak-

laşık %25-30’unda görülen bu tabloda hastada nedeni 
açıklanamayan ani başlangıçlı dispne, takipne ve taşikar-
di atakları ön plandadır. Anksiyete ve substernal baskı 
hissi vardır. Olguların %60-70’inde daha küçük trombüs-
ler daha periferik ve küçük pulmoner arterlere ulaşarak, 
pariyetal plevrayı etkileyen inflamatuar yanıtı başlatıp, 
plöretik göğüs ağrısına ve plevral sıvıya neden olabilirler. 
Periferik tıkanmalarda infarktüs gelişme olasılığı daha 
yüksek olup, %10 civarındadır. Altta yatan kardiyopulmo-
ner hastalığa ait damar problemleri infarktüs gelişimini 
kolaylaştırır. Bu olgularda hemoptizi daha sıktır. Santral 
damarların tıkanmalarında dispne ve hipoksemi bulguları 
ön plandadır. Pulmoner damar yatağının %50 ve daha 
fazlası tıkandığında ani başlıyan dispne ile birlikte hipo-
tansiyon ve/veya şok tablosu gelişir. Tıkanma çoğunlukla 
iki taraflıdır. Siyanoz, apati, oligüri, mental konfüzyon, 
ciddi takipne, taşikardi ve hipotansiyon (Sistolik kan 
basıncı < 90 mmHg) saptanır. Pulmoner 2. ses sert, sağ 
ventriküler S3, venöz dolgunluk, sternumun sol kenarı 
boyunca triküspit yetersizliğine bağlı pansistolik üfürüm 
bulunabilir.

Pulmoner emboli klinik tabloları; masif, submasif ve 
non-masif olarak sınıflandırılır. Masif pulmoner embolide 
hipotansiyon-şok veya kardiyopulmoner arrest’in eşlik 
ettiği akut sağ ventrikül yetmezliği mevcuttur. Submasif 
pulmoner embolide, normal sistemik kan basıncına karşı-
lık ekokardiyografide saptanan sağ ventrikül disfonksiyo-
nu (dilatasyon ve hipokinezi) bulguları söz konusudur. 
Non-masif pulmoner embolide ise, sistemik kan basıncı 
ve sağ ventrikül fonksiyonları normal bulunur. 

Klinik skorlama
PTE kuşkusu olan hastaların semptom, bulgu ve taşı-

dıkları risk faktörlerine göre skorlanarak klinik olarak 
düşük, orta ve yüksek olasılıklı olarak sınıflanmaları, ampi-
rik tanı ve tedavi yaklaşımında yarar sağlar. Bu amaçla iki 
skorlama yaygın olarak kullanılmaktadır. Bu skorlamalar-
dan ilki; Wells skorlaması olup, “Canadian” skorlaması 
olarak da bilinir (Tablo 2). İkinci skorlama ise modifiye 
Geneva skorlamasıdır (Tablo 3). 
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Tablo 1.  Pulmoner tromboembolide semptom ve klinik bulgular
Semptomlar  Bulgular

• Dispne •Takipne (>20/dk)

• Batıcı göğüs ağrısı •Taşikardi (>100/dk)

• Hemoptizi •Raller

• Çarpıntı •DVT bulguları

• Retrosternal göğüs ağrısı •Ateş (>38 oC)3

• Senkop / presenkop •Gallop ritmi

Tablo 2.  Wells (Canadian) pulmoner tromboemboli klinik tahmin 
skorlaması* (4)
Bulgu  Puan

DVT semptom ve bulguları varlığı  3.0

Alternatif tanı olasılığı düşük  3.0

Taşikardi (>100/dk)  1.5

Son 4 hafta içinde immobilizasyon   1.5

veya cerrahi öyküsü  

Daha önce DVT veya pulmoner   1.5

emboli öyküsü 

Hemoptizi  1.0

Kanser varlığı  1.0
* Total skor: <2.0  puan     : Düşük klinik olasılık

                  2.0- 6.0 puan : Orta klinik olasılık

                  >6.0  puan     : Yüksek klinik olasılık

* veya         ≤4  puan: PE klinik olasılığı zayıf

                  >4  puan: PE klinik olasılığı  kuvvetli



Acil polikliniğe PTE kuşkusu ile başvuran hastalarda 
yapılan pulmoner anjiyografi kontrollu 4 çalışmayı içeren 
bir analizde Wells ve Geneva skorlamasının uygulandığı 
olgularda; kliniği düşük olasılıklı olarak bulunanlarda PTE 
prevalansı  %10, orta olasılıklılarda %30-40 ve yüksek 

olasılıklı bulunanlarda %67-81 olarak saptanmıştır (5). Bu 
bulgular, düşük/orta klinik skorlamanın özellikle D-dimer 
gibi diğer non-invaziv tanı yöntemlerinin negatifliği ile bir-
likte PTE’nin dışlanmasını öngörebileceğini göstermekte-
dir. Yatan hastalarda veya travma servislerinde gelişen 
PTE durumunda bu skorlamaların güvenilirliği bilinme-
mektedir.
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Tablo 3.  Modifiye Geneva skorlaması* (4)

Bulgu Puan

> 65 yaş 1

Daha önce DVT veya pulmoner tromboemboli öyküsü 3

Bir hafta içinde cerrahi veya ekstremite fraktürü öyküsü 2

Aktif kanser varlığı 2

Tek taraflı alt ekstremitede ağrı 3

Hemoptizi 2

Kalp hızı: 75-94/dakika 3

Kalp hızı: >95/dakika 5

Bacağın palpasyonu ile ağrı veya  4

tek taraflı bacakta ödem-şişlik 

* 0-3 puan  : Düşük olasılık

   4-10 puan: Orta olasılık

   ≥11 puan : Yüksek olasılık



PULMONER TROMBOEMBOLİZMDE TANI

İlk değerlendirmede kullanılan testler
Pulmoner tromboembolizm  tanısı için öncelikle has-

talıktan kuşkulanılması gerekir. Klinik ve fizik muayene 
bulguları özgün değildir. Akciğer grafisi, EKG, biyokimya-
sal incelemeler ve arter kan gazlarının klinik değerlendir-
meye katkısı vardır. Ancak bunlar kesin tanı için yeterli 
olamazlar. 

Akciğer grafisi
Kardiyopulmoner hastalığı bulunmayan PTE’li hastala-

rın yaklaşık %20’sinde akciğer grafisi normaldir. PTE’de 
saptanabilecek akciğer grafi bulguları Tablo 1’de sunul-
maktadır. Bu bulgular PTE’ye özgü değildir (1-3). Akciğer 
grafisi normal olan ancak hipoksemi saptanan bir hasta-
da hava yolu obstrüksiyonu bulguları yoksa PTE kuşkusu 
ön plana çıkarılmalıdır. 

Elektrokardiyogram (EKG)
PTE olgularında saptanabilecek EKG bulguları Tablo 

2’de yer almaktadır (4). Bu bulgular PTE için özgün değil-
dir; daha çok miyokard infarktüsü, perikardit gibi ayırıcı 
tanıda yer alan hastalıkların tanınmasında önem taşırlar 
(5). Nonmasif PTE olgularında EKG bulguları genellikle 
normaldir.

Arteriyel kan gazları
Akut PTE’li hastalarda arteriyel hipoksemi ve respira-

tuar alkaloz sık gözlenen değişikliklerdir. Hastaların 
çoğunda başlangıçta hipoksemi, hipokapni ve solunum-
sal alkaloz saptanır (1,5). Alveolo-arteriyel oksijen gradi-
yenti artabilir. Arteriyel kan gazları, hastalığın ciddiyeti 
hakkında da bir fikir verebilir. Arteriyel oksijen saturasyo-

nu %95 ve üzerinde ise mortalite hipoksemik hastalara 
göre daha düşüktür (6). 

D-dimer
D-dimer, endojen fibrinolitik sistemin yeni oluşmuş 

trombüsü parçalaması sonucu salınan bir fibrin yıkım ürü-
nüdür (7,8). D-dimer testinin duyarlılığı yüksek olmasına 
karşın özgüllüğü düşüktür (9,10). Cerrahi girişim, travma, 
böbrek hastalıkları, maligniteler, ağır infeksiyonlar, SLE, 
gebelik vb. durumlarda da test pozitif bulunabilir (10).

D-dimer serumda kantitatif ve kalitatif yöntemlerle 
ölçülmektedir. Kantitatif D-dimer ölçümlerinin duyarlılığı 
kalitatif ölçümlere göre belirgin şekilde yüksektir (9).

Kantitatif ölçüm için ELISA ve turbidimetrik (Liatest, 
Tinaquant, Plus, MDA, IL-test)  yöntemleri, kalitatif 
ölçümler için Mikrolateks , “ Red cell “ aglütinasyon 
(SimpliRED) ve klasik Lateks aglütinasyon testi kullanıl-
maktadır (10-13). Bu testler arasında klasik Lateks aglüti-
nasyon testi ve Red cell aglütinasyon testi (SimpliRED) en 
az duyarlı, ELISA ve Turbidimetrik test ise en duyarlı olan-
lardır (13).

D-dimer negatifliği özellikle ayaktan başvuran, komor-
biditesi olmayan düşük ve orta klinik olasılıklı hastalarda 
PTE’nin dışlanmasında kullanılır (9,10,14-16). Normal 
serum D-dimer düzeyi, yüksek klinik olasılıklı hastalarda 
PTE’yi dışlatamaz. Hastanede yatan, yaşlı ve komorbidite-
si bulunan hastalarda D-dimer testinin güvenilirliği düşük-
tür. Bu nedenle kullanımı önerilmemektedir. PTE yönün-
den yüksek riskli gruplarda ( kanser, yoğun bakım hasta-
sı, ileri yaş hastanede yatanlarda) düşük serum D-dimer 
düzeyi, PTE’yi tek başına dışlayamaz (Negatif prediktif 
değer <%80) (10). D-dimer testinin klinik kullanımından  
“tanı stratejileri“ bölümünde ayrıca söz edilmiştir.

Akciğer sintigrafisi 
Önceleri kullanımı çok yaygın olan sintigrafi, özellikle 

çok detektörlü (≥ 4) BT anjiyografi sonrası daha az sıklık-
ta kullanılmaya başlanmıştır. Sintigrafi BT anjiyografi 
bulunmayan hastanelerde, klinik olasılığın yüksek olduğu 
fakat spiral BT’nin tanı sağlamadığı (nondiyagnostik 
bulunduğu) durumlarda ve kontrast madde allerjisi öykü-
sü veya renal bozukluğu olan hastalar için alternatif bir 
seçenektir. Perfüzyon sintigrafisi, pulmoner arterlerdeki 
perfüzyon defektlerini saptamada duyarlı fakat özgül 
olmayan bir testtir (17). Amfizem, bronşektazi, akciğer 
apsesi, pnömoni, fibrozis, bronş obstrüksiyonu (malignite 
vs) plörezi, pnömotoraks, yüksek diyafragma ve pulmo-
ner damar problemleri sintigrafide perfüzyon defektleri-
ne neden olabilir. Bu durumlarda ventilasyon sintigrafisi 
akut PTE dışında perfüzyon defektlerine neden olabilen, 
ancak ventile olmayan anormal akciğer sahalarını göste-
rerek perfüzyon sintigrafisinin duyarlılığını arttırır. 

Ventilasyon sintigrafisi çekilemediği durumlarda per-
füzyon sintigrafisi akciğer grafisi ile birlikte değerlendirile-
bilir. Eşlik eden kardiyopulmoner hastalığı bulunmayan, 
normal akciğer grafisine sahip olan PTE kuşkulu hastalar-
da çekilecek perfüzyon sintigrafisinin normal bulunması 
PTE tanısının dışlanması için yeterlidir. Normal perfüzyon 
sintigrafi bulguları saptanan PTE kuşkulu hastalarda PTE 
riski %1’in altında bulunmuştur (17,18).
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Tablo 1.  PTE’li hastalarda saptanabilecek akciğer grafisi bulguları
Çizgisel (subsegmental) atelektazi 

Plevral sıvı 

Plevral tabanlı opasite (Hampton hörgücü)

Diyafragma yükselmesi

Pulmoner arter genişlemesi

Ani damar kesilmesi

Sağ ventriküler belirginleşmesi

Lokal damarlanma azalışı – saydamlık artışı (Westermark işareti) 

Tablo 2.  PTE’li hastalarda saptanabilecek EKG bulguları
Sinüs taşikardisi 

Atriyal ekstrasistol

Atriyal fibrilasyon (yeni gelişen)

Sağ dal bloğu

Akut sağ ventrikül disfonksiyonu örneği (S
1
Q

3
T

3
)

DIII ve aVF’de Q dalgası

V
1
’de QR

Sağ aks sapması

Sağ ventrikül yüklenme bulguları:

• V
1
’den V

3
 ya da V

4
’e kadar T dalgasında negatifleşme, V

5
’de 

 S dalgası, sağ dal bloğu  

• V
4-6

’da ST çökmesi, V
1
, aVR ve DIII’de ST yükselmesi



Tek başına orta, düşük olasılıklı V/Q sintigrafisi (tanı 
koydurucu olmayan) PTE’yi dışlayamaz veya PTE tanısı 
koyduramaz. V/Q sintigrafisi klinik skorlama birlikte 
değerlendirilmelidir. Düşük olasılıklı V/Q sintigrafisi, 
düşük klinik olasılık ile birlikte ise PTE’yi büyük ölçüde dış-
lar (17). 

Yüksek olasılıklı V/Q sintigrafisinin pozitif prediktif 
değeri pulmoner anjiyografi ile karşılaştırmalı çalışmalar-
da %85 civarında bulunmuştur. PIOPED (Prospective 
Investigation of Pulmonary Embolism Diagnosis)  çalışma-
sında yüksek klinik olasılık ve yüksek sintigrafik olasılığı 
bulunan PTE kuşkulu hastaların %96 sında anjiyografi ile 
pulmoner emboli saptanmıştır (17). Bu durumda antiko-
agülan tedavi başlanması önerilir.  Yüksek olasılıklı sintig-
rafi bulguları saptanan hastalarda eskiden geçirilmiş PTE 
öyküsü mevcut veya benzer eski sintigrafik bulgular var 
ise ya da klinik düşük olasılıklı ise tanı koydurucu değil-
dir(17,19 ). Alternatif bir görüntüleme yöntemine (örne-
ğin spiral BT) başvurulmalıdır.

PTE sonrası endojen trombolitik aktivite nedeniyle tıka-
lı damarlarda hızlı bir reperfüzyon gelişir. Bundan dolayı 
PTE ‘den kuşkulanılan hastalarda sintigrafi mümkün oldu-
ğu kadar erken (ideali ilk 24 saat içinde) çekilmelidir. 

Spiral bilgisayarlı tomografi anjiyografi              
(BT-Anjiyografi)
PTE tanısı için yapılacak olan spiral BT anjiyografide 

kontrast madde belli bir protokol ile ve dinamik olarak 
uygulanmalıdır. BT anjiyografi pulmoner arter yatağında-
ki trombüsü segmenter düzeye kadar doğrudan göstere-
bilir. Detektör sayısı arttıkça (≥4) spiral BT’nin subsegment 
ve ötesi periferik trombüsleri saptamadaki duyarlılığı artar. 
Çok detektörlü spiral BT ile yapılan PIOPED II çalışmasında 
düşük ve orta klinik olasılıklı hastalarda yöntemin negatif 
prediktif değeri sırasıyla %96 ve %89 bulunmuştur. Buna 
karşılık yüksek klinik olasılıklı PTE kuşkulu hastalarda ise 
ancak %60 olarak saptanmıştır (20).

Kontrastlı çekim için kreatinin değerlerine dikkat edil-
melidir. Böbrek yetmezlikli ve kreatinin klirensi 50ml/daki-
ka altındaki hastalarda bu yöntem tercih edilmemelidir. Bu 
değerleri sınırda olan hastalar inceleme öncesi ve sonrası 
yeterli düzeyde hidrate edilmelidir.

BT anjiyografi ile akciğer sintigrafisini karşılaştıran pros-
pektif çalışmalarda BT anjiyografinin daha iyi duyarlılık 
değerlerine sahip olduğu saptanmıştır (21,22). Yine bu 
tekniğin sintigrafiye göre önemli bir avantajı vasküler yapı-
larla birlikte mediastinal yapıları, akciğer parankimini, plev-
ra ve göğüs duvarındaki patolojileri de gösterebilmesidir. 
Bu da ayırıcı tanıda önemli bir özelliktir (3). 

Son yıllarda Spiral BT anjiyografisi sırasında aynı proto-
kolün bir parçası olarak yapılan BT venografi çekimleri ile 
alt ekstremite proksimal venlerinin incelemesi sağlanmak-
tadır. Bu işlem hastaya ek kontrast madde verilmesini ve 
hastanın daha yüksek radyasyona maruz kalmasını gerek-
tirir. BT venografi ile iliyak ven ve vena kava inferior da 
görüntülenebilmektedir. PIOPED II çalışmasında çok detek-
törlü spiral BT’nin PTE tanısı için duyarlılığı %83 iken, BT 
venografi ile bu oranın %93’e yükseldiği bildirilmiştir (20).  
Küçük olgu serilerinde femoral ve popliteal bölge venleri 

için, venöz tromboz saptanmasında BT venografinin duyar-
lılık ve özgüllüğü %95’in üzerinde saptanmıştır (23). DVT 
öyküsü, DVT semptom ve bulgularının varlığı kompresyon 
ultrasonografisi ile tanı olasılığını belirgin olarak arttırmak-
tadır. Bu nedenle semptomatik olgularda DVT araştırılma-
sında BT venografi yerine alt ekstremite USG incelemesi 
önerilir.

Alt ekstremite venöz ultrasonografi
Pulmoner embolizm büyük ölçüde alt ekstremite derin 

venlerinden kaynaklanır (24). Klasik venografi kullanılarak 
yapılan çalışmalarda, PTE olduğu kanıtlanmış hastalarda 
derin ven trombozlarının %60 civarında proksimalde, %20 
civarında ise distal venlerde yer aldığı ve bu olguların yak-
laşık %50’sinin asemptomatik olduğu saptanmıştır (9). 
Pulmoner tromboemboli kuşkulu hastada alt ekstremite 
ultrasonografisinin pozitif bulunması, daha ileri bir incele-
me yapılmadan antikoagülan tedavinin başlanmasını sağ-
lar. DVT araştırmak için en sık kullanılan teknikler arasında 
alt ekstremitelerin venöz kompresyon ultrasonografisi, iki 
yönlü Doppler ultrasonografi ve renkli Doppler ultrasonog-
rafi (USG) yer almaktadır (25). 

Kompresyon ultrasonografisinin proksimal DVT için 
duyarlılığı %90’ın üzerindeyken, özgüllüğü %95 civarında-
dır (26,27). DVT ile ilgili klinik bulguların varlığında komp-
resyon USG’si ile proksimal trombüs tanı şansı artmakta-
dır. Ultrasonografisi tanısal olmayan ancak PTE kuşkusu 
olan olgularda seri ultrasonografik izlem (5,7,14. günler) 
önerilir. Tedavi edilmeyen distal trombüs proksimale doğru 
büyüyeceğinden dolayı ultrasonografinin en azından bir 
hafta sonra tekrarı yöntemin tanı değerini arttırmaktadır 
(28). Sekonder profilaksi sürecinin bitiminde ultrasonogra-
fi ile rezidüel trombüslerin varlığının araştırılması, sekonder 
profilaksi süresinin belirlenmesinde yararlıdır.

Manyetik rezonans görüntüleme (MRG)
Manyetik rezonans görüntüleme tekniği, pulmoner 

arterler içinde trombüsün doğrudan görüntülenmesini 
sağlar. Görüntü elde etmek için gereken zaman kısadır, 
Godolinum kullanılarak anjiyografik görüntüleme elde 
edilebilir. Bu teknik renal bozukluğu veya kontrast mad-
deye karşı yan etki öyküsü olan hastalarda BT anjiyogra-
fiye alternatif olarak kullanılabilir.  MRG, diğer tekniklerle 
görüntülemenin güç olacağı pelvis ve vena kava inferior-
daki trombüslerin saptanması için yararlı olabilir. İyonize 
radyasyon riski oluşturmaması nedeni ile gebelerde kulla-
nılabilir. Hareket artefaktların yarattığı görüntüleme 
sorunları nedeniyle spiral BT’den daha az kullanılır. 
Subsegmental pulmoner arterleri göstermede etkinliği 
spiral BT’den düşüktür (29). 

Ekokardiyografi
Pulmoner tromboembolili olguların yaklaşık %25’inde 

sağ ventrikül dilatasyonu saptanmaktadır. Ekokardiyografi 
(EKO) masif/submasif PTE’de oluşabilecek sağ ventrikül 
disfonksiyonu veya dilatasyonunun belirlenmesinde ve 
masif PTE ile karışabilen; aort diseksiyonu, perikard tam-
ponadı, miyokard infarktüsü, kardiyojenik şok gibi diğer 
yüksek riskli durumların ayırt edilmesinde yararlıdır. 
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Sağ ventrikül (RV) dilatasyonu, septal duvarda para-
doksal hareket ve sola deviasyon, RV disfonksiyonunu 
gösteren orta veya ağır hipokinezi, sağ odacıklarda mobil 
trombüs varlığı, pulmoner hipertansiyon varlığı, patent 
foramen ovale varlığı PTE’li hastaların EKO’sunda gözle-
nebilecek değişikliklerdir (30,31). Ancak bu bulgular esas 
olarak masif PTE’de gelişir ve PTE’nin ağırlığını gösterir 
(32,33). 

Submasif PTE olgularında sağ ventrikül dilatasyonu 
varlığı erken mortalite riskini gösterebilen bir durumdur 
ve bu hastalardan bir kısmına yüksek risk nedeniyle anti-
koagülan yerine trombolitik tedavi önerilir (34). Erken 
mortalite riski yüksek bu alt grubun belirlenmesinde eko-
kardiyografik incelemenin yeri önemlidir ( bakınız; tedavi 
öncesi hastalık riskinin belirlenmesi).

Ekokardiyografide RV/LV oranı ≥0.9 olması mortalite 
için bağımsız bir risk faktörü olarak bulunmuştur (35). 
Transözefageal ekokardiyografi sağ kalp ve özellikle sol 
ana pulmoner arter proksimalindeki büyük trombüsler ve 
tıkanmaları transtorasik ekokardiyografi’ye göre çok 
daha iyi gösterir (31,32). 

Ekokardiyografi, şok tablosu ile acil servise gelen ve 
masif embolizmden kuşkulanılan olgularda yapılacak ilk 
inceleme olmalıdır.

ALTIN STANDART TESTLER
Pulmoner anjiyografi 
Konvansiyonel pulmoner anjiyografi, PTE’de kesin tanı 

sağlayan, altın standart test olarak kabul edilir. Ancak selek-
tif pulmoner anjiyografi bile subsegmental arterlerdeki 
trombüsler için tanısal olamayabilir (33). Konvansiyonel 
anjiyografide mortalite oranı %0.5,  major morbidite oranı  
%1 civarındadır.  Bu nedenle konvansiyonel anjiyografiden 
mümkün olduğunca kaçınılmaktadır (34). 

Digital subtraction angiography (DSA) sayesinde 
daha hızlı ve rahat bir çekim olanağı ile birlikte periferik 
trombüslerin saptanma olasılığında artış sağlanmıştır. 
Dijital anjiyografinin komplikasyonları oldukça nadirdir. 
Ancak bu işlem pahalıdır ve deneyim gerektirir (35). 

Konvansiyonel venografi
Kontrast venografi, alt ekstremite ve daha üstündeki 

DVT tanısı için altın standarttır (25). PTE’den kuşkulanıldı-
ğında, görüntüleme tekniklerinin kullanımıyla kesin tanı-
ya ulaşılamadığı durumlarda DVT araştırılması için venog-
rafi son çare olarak uygulanabilir. Klasik venografi ile 
ciddi komplikasyonlar gelişebilir. Bu nedenle, günümüzde 
yerini giderek noninvazif bir teknik olan BT venografiye 
bırakmaktadır.

 
KLİNİKTE DEĞERİ OLABİLECEK KAN TESTLERİ
Pulmoner tromboembolizm olgularında lökositoz, 

serum LDH ve AST düzey artışı, CRP ve sedimantasyon 
hızında artış saptanabilir. Ancak bu bulgular PTE için 
özgün değildir. 

Kardiyak troponin T ( cTnT ) 
Kardiyak kaslara spesifik bir enzimdir. Masif pulmo-

ner emboliye bağlı akut sağ kalp yetmezliği sonucu geli-

şen sağ ventrikül dilatasyonu, sağ ventrikülün oksijen 
gereksinimini artırır. Sağ koroner arter dolaşımı azalır ve 
sonuçta sağ ventrikül (RV) kaslarında mikroinfarktüsler 
oluşabilir. Bu alanlardan troponin salınımı artar. Artmış 
serum troponin düzeyi RV disfonksiyonunu gösterir (36). 
Bazı hastalarda kardiyak troponin salınması 6-12 saat 
kadar gecikebilir. PTE’ye bağlı serum troponin artışı 40 
saat içinde normale döner. cTnT’nin artmış olması erken 
mortalite ile ilişkili bulunmuştur (36-38). 

Natriüretik peptidler
Brain natriüretik peptid (BNP) ve N-terminal pro- 

beyin natriüretik peptid (NT-proBNP), ventrikül kasların-
daki hücrelerden yüksek ventrikül dolma basıncı olduğun-
da salınırlar. Dolayısıyla RV kas liflerinde gerilme ve miyo-
kardial hipoksemi olduğunda seruma salgılanan BNP mik-
tarı artabilir (39-43). BNP yüksekliğinin erken mortalite ile 
ilişkili olduğu bildirilmiştir (39, 44). 

Troponin, BNP ve NT-proBNP ölçümleri, prognostik 
değerlendirme amacıyla masif ve submasif PTE olguların 
nonmasif olgulardan ayırt edilmesinde yararlı olabilir. 
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PULMONER TROMBOEMBOLİZMDE ALGORİTMİK 
TANI VE TEDAVİ YAKLAŞIMI
Pulmoner emboli kuşkusu ile başlanan antikoagülan 

tedavinin yüksek kanama riski taşıması,  tanının en kısa 
sürede doğrulanmasını ya da dışlanmasını gerektirir. PTE 
kuşkulu hastaların ancak  %25 ‘ine objektif testlerle (spiral 
BT, Doppler USG) doğrudan tanı konulabilmektedir (1-3). 
Klinik bulguların nonspesifik olması,  klinik tanıyı çoğu kez 
olanaksız kılar. 

Noninvaziv tanı stratejilerinin ana hedefi,  PTE kuşkulu 
hastalarda invaziv ve pahalı bir yöntem olan pulmoner anji-
yografiye gereksinimi mümkün olduğu kadar azaltmaktır. 
Bu amaçla ampirik klinik değerlendirme, D-dimer, alt ekstre-
mite kompresyon ultrasonografisi, seri venöz ultrasonogra-
fi, ventilasyon/perfüzyon sintigrafisi ve spiral BT anjiyografi 
gibi değişik tanı yöntemlerini içeren farklı tanı algoritmaları 
üretilmiştir (4-8). 

Algoritma seçiminde; hekimin sahip olduğu yerel ola-
naklar, bu incelemeleri yapan kişilerin tecrübesi,  maliyet ve 
kullanılan testlerin kanıta dayalı güvenilirlik oranları göz 
önüne alınmalıdır. Tanısal algoritmaların çoğu hemodina-
mik olarak stabil olan ayaktan hastalara yöneliktir.  Yaş ve 
ek hastalıklar arttıkça PTE prevalansının artmasına karşın,  
noninvaziv algoritmalar ile PTE’nin dışlanması daha da güç-
leşmektedir. 

Tanı stratejileri; klinik tabloya (submasif-masif-nonmasif), 
yaşa, akciğer rezervine, ek hastalıklarının varlığına ve şidde-
tine göre farklılıklar gösterebilir. Örneğin; nefes darlığı ve 
çarpıntı yakınması ile polikliniğe başvuran PTE kuşkulu has-
tada klinik olasılık skorlaması ile birlikte D-dimer ve/veya 
perfüzyon sintigrafisini içeren bir yaklaşım uygulanırken; 
KOAH ve solunum yetersizliği nedeniyle serviste yatan bir 
hastada ilk inceleme olarak doğrudan spiral BT anjiyografi 
istenebilir. Buna karşılık hipotansiyon ve şok tablosu ile acil 
polikliniğe başvuran, bilinci kapalı bir hastada öncelikle eko-
kardiyografi ile doğrudan masif embolizm tanısı konulabile-
ceği gibi, kardiyojenik şok veya kalp tamponadı gibi ayırıcı 
tanıya giren hastalıklar da dışlanabilir. 

I.ACİL POLİKLİNİĞE BAŞVURAN STABİL 
HASTALARDA TANI ALGORİTMASI
Birinci aşama
Pulmoner emboliyi düşündüren semptom ve bulgularla 

acil servise başvuran hastalardaki PTE prevalansı yaklaşık % 
30 civarındadır (9). Bu nedenle algoritmik yaklaşımda ilk 
aşama; pulmoner embolinin dışlanması ve gereksiz tanısal 
testlerin uygulanmasının önlenmesidir. Düşük maliyet nede-
niyle öncelikli olarak klinik olasılık değerlendirmesi (Wells 
veya modifiye Geneva kriterleri ) ve D-dimer testi kombinas-
yonu kullanılır. Yüksek duyarlılıklı klasik ELISA, hızlı ELISA 
(VIDAS) ve turbidimetrik (örneğin; tinaquant)  testlerin 
negatif bulunduğu düşük ve orta klinik olasılıklı olgularda 
VTE prevalansı oldukça düşüktür ve hastalığın dışlanması 
için spesifik görüntüleme yöntemlerine gerek yoktur (8,10-
16). Yüksek duyarlılıklı olmayan D-dimer testlerin (simpli-
RED, latex) negatifliği ise ancak düşük klinik olasılıklı hasta-
ların dışlanmasında kullanılabilir (17,18). PTE dışlanmasın-
dan sonraki üç aylık izlem sırasında nüks oranının %3’den 
az bulunduğu stratejiler  “güvenli“ olarak değerlendirilmek-
tedir (19).  Yapılan çalışmalar klinik skorlamanın yüksek kli-

nik olasılıklı olarak değerlendirildiği hastalarda düşük nega-
tif prediktif değer nedeniyle D-dimer testinin yerine Spiral 
BT anjiyografi, V/Q sintigrafisi gibi ileri görüntüleme yön-
temleri kullanılmasını önermektedir (20,21).  

İkinci aşama
Pulmoner emboli tanısı ilk aşamada dışlanamadığında 

ikinci aşamaya geçilir. Bu aşamada spiral BT anjiyografi, 
V/Q sintigrafisi ve alt ekstremite kompresyon ultrasonogra-
fisi ile tanı doğrulanması hedeflenirken,  uygun stratejiler ile 
PTE’nin dışlanmasına da çalışılır. 

Çok detektörlü BT cihazlarının kullanımı, çok kesitli 
çekimler ve rekonstrüksiyon teknikleri sayesinde giderek 
diğer ikinci aşama incelemelerin önüne geçmektedir. 

Klinik olarak düşük/orta olasılıklı değerlendirilen hasta-
larda tek detektörlü spiral BT’nin normal bulunması tek 
başına PTE’yi dışlamaya yetmez. Bu durumda PTE’nin dış-
lanması için alt ekstremite USG ile proksimal trombüsün 
negatif bulunması gereklidir (22,23). Buna karşılık çok 
detektörlü spiral BT aynı durumda tek başına dışlama için 
yeterli olabilmektedir. Klinik skorlama (düşük/orta), negatif 
D-dimer ve çok detektörlü BT negatifliği ile PTE tanısının dış-
landığı iki önemli çalışmada tedavisiz izlenen hastalarda üç 
aylık VTE insidansı %1.1 ve %1.3 bulunmuştur (24,11). Çok 
detektörlü spiral BT’si normal bulunan yüksek klinik olasılık-
lı hastalarda incelemeye alt ekstremite USG veya V/Q sin-
tigrafisi ile devam edilmesi gerekir. 

Perfüzyon sintigrafisinin normal bulunması durumunda 
pulmoner emboli dışlanmaktadır. Normal sintigrafi ile PTE’nin 
dışlandığı çalışmalarda hastalarda üç aylık VTE riski %1 civa-
rında bulunmuştur (25-32). Buna karşılık PTE kuşkulu hasta-
ların ancak %20’sinden azında sintigrafinin normal sonuçlan-
dığı bilinmelidir (1). Yüksek olasılıklı V/Q sintigrafisi sonucu, 
eğer hastada önceden geçirilmiş PTE öyküsü yoksa ya da kli-
nik olasılık düşük değilse tanı koydurucudur. Düşük/orta ola-
sılıklı sintigrafide ek testlere gereksinim vardır.

Pulmoner tromboembolizme tanısal yaklaşımda, sintig-
rafi ve alt ekstremite kompresyon ultrasonografisi birlikte 
kullanılabilir. Sintigrafi ve alt ekstremite USG incelemesi 
normal bulunarak PTE’nin dışlandığı çalışmalarda üç aylık 
VTE riski ortalama %0.6 civarında bildirilmiştir (4,32,33). 
Nondiyagnostik sintigrafi ile beraber seri alt ekstremite 
venöz ultrasonografisinin normal bulunması, PTE’nin dışlan-
masında güvenli bulunmuştur (31,34-36). 

Üçüncü aşama
İlk iki aşamada PTE tanısı hala doğrulanmamış veya dış-

lanamamış durumda ise artık üçüncü aşama inceleme için 
pulmoner anjiyografi ve venografi gibi “altın standart “ test-
lere başvurulur. Klinik olarak stabil PTE olgusunda pulmo-
ner anjiyografinin başlıca indikasyonu, PTE kuşkulu bir has-
tada yüksek klinik olasılık saptanmasına karşın, diğer nonin-
vaziv tüm testler ile PTE tanısının doğrulanamaması veya 
dışlanamamasıdır. Bu hastalarda kanama riski de yüksek 
ise,  gereksiz antikoagülan başlanmasını engellemek açısın-
dan anjiyografik inceleme önem kazanır.

Şekil 1’de acil polikliniğe başvuran PTE kuşkulu hastalar-
da uygulanabilecek algoritmik tanı yaklaşımı görülmektedir. 
Birinci aşama değerlendirmede klinik skorlama ve D-dimer 
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birlikteliği uygulandığında PTE’nin dışlanamadığı durumda 
veya klinik olasılığın yüksek bulunduğu durumlarda ikinci 
aşama görüntüleme yöntemlerine başvurulmalıdır. Çekilen 
akciğer grafisinin normal bulunması durumunda V/Q sintig-
rafisi öncelikli inceleme olabilir. Sintigrafinin normal bulun-
masıyla PTE kolayca dışlanabilir. Akciğer grafisinde anor-

mallik saptandığında PTE tanısı (trombüsün, varsa infarkt 
alanlarının gösterilmesi) ve PTE ile karışabilecek diğer olay-
ların dışlanabilmesi amacıyla öncelikli olarak spiral BT anji-
yografi önerilir. Bu görüntüleme yöntemlerinden biri ile tanı 
konulamadığı veya dışlanamadığı durumlarda diğer incele-
menin yapılması önerilir. Karar verilemeyen durumlarda alt 

Şekil 1. Pulmoner tromboembolizm kuşkusunda tanısal yaklaşım (37)

*     Klinik olasılık düşük ise orta duyarlıklı testler ( Latex, simpli-RED ) kullanılabilir.

**   Multidetektörlü

*** Alt ekstremite kompresyon ultrasonografisi, seri ultrasonografi,  pulmoner 

       anjiyografi
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ekstremite kompresyon ultrasonografisi istenir. Kompresyon 
USG incelemesi negatif ise seri alt ekstremite ultrasonogra-
fisi (5, 7 ve 14. günler) önerilir.  Seri USG olanağı bulunma-
dığında ultrasonografik incelemenin en azından bir hafta 
sonra tekrarı edilmesi tanı şansını arttırmaktadır. Klinik skor-
lamanın yüksek olduğu hastalarda PTE hala ispatlanamamış 
veya dışlanamamış ise invaziv bir yöntem olan pulmoner 
anjiyografiye başvurulur.

II.HASTANEDE YATAN HASTALARDA TANI 
ALGORİTMASI
Yaşlı ve altta yatan ağır ek hastalığı bulunan PTE kuş-

kulu hastalarda klinik skorlamanın prediktif değeri ve 
D-dimer testinin güvenirliği azalmaktadır (özgüllüğü aza-
lır ve yanlış negatiflik oranı artar) (36,38,39). Bu nedenle 
acil polikliniğe ayaktan başvuran genç ve ek hastalığı 

Şekil 2. Masif pulmoner tromboembolizm kuşkusunda tanı ve tedavi algoritması

*  Hemodinamik instabilite mevcut ise: sıvı ve vazopressör tedavisi yapılır
** Dopler USG olanağı bulunmayan merkezlerde algoritmik yaklaşım Spiral BT ile devam eder
*** Trombolitik tedavi kontrindike ise pulmoner embolektomi düşünülmelidir
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bulunmayan hastalar için kullanılan D-dimer testi ile birlik-
te klinik olasılık değerlendirmesi kombinasyonunu içeren 
PTE dışlama stratejilerinin hastanede yatan yaşlı ve özel-
likle kronik kardiyopulmoner ek hastalığı bulunan hasta-
larda kullanımı önerilmemektedir. 

Yaş arttıkça ve kronik kardiyopulmoner hastalık (özel-
likle KOAH)  varlığında nondiyagnostik sintigrafi oranı 
yükselmektedir (39-41). Bu durumlarda yüksek olasılıklı 
sintigrafinin pozitif prediktif değeri de düşer  (42-44). Bu 
nedenle yaşlı ve kardiyopulmoner hastalığı bulunan PTE 
kuşkulu hastalarda sintigrafi kullanılacak ise V/Q sintigra-
fisi birlikte yapılmalıdır. Ancak artık günümüzde ilk incele-
me olarak kontrastlı multidetektör spiral BT anjiyografi 
önerilir.  Multidetektör BT anjiyografiye aynı seansta alt 
ekstremite BT venografi incelemesi eklenmesi, tanı şansı-
nı arttırır (7). 

Başlangıçta hipotansiyon, şok gibi hayatı tehdit eden 
masif PTE bulguları saptanmayan fakat ciddi hipoksemi, 
EKG de anterior prekordiyal derivasyonlarda T negatifliği, 
S

1
Q

3
T

3
 veya pseudoinfarktüs paterni (QR) saptanan, sin-

tigrafide bilateral yaygın segmenter tutulum veya spiral 
BT anjiyografide bilateral santral damarlarda yaygın trom-
büs gözlenen veya Pro-BNP ve kardiyak troponin T değer-
leri yüksek saptanan hastalar yüksek mortalite riskli sub-
masif PTE grubuna girebileceklerinden dolayı bu hastala-
ra ekokardiyografik inceleme yapılması önerilir (45,46 ).

III. MASİF PTE DÜŞÜNÜLEN HASTALARDA TANI 
ALGORİTMALARI
Fatal PTE olgularında ölüm genellikle ilk 1-2 saat için-

de gelişir. Ani dispne, siyanoz, akut sağ kalp yetersizliği 
bulguları ve hipotansiyon gibi masif pulmoner embolizm 
bulgularının varlığında, antikoagülan başlanarak hem 
masif PTE tanısı hem de bu tabloya neden olabilecek 
diğer durumların (aort diseksiyonu, miyokard infarktüsü 
ve perikard tamponadı gibi) ayırıcı tanısı için acilen eko-
kardiyografik inceleme yapılmalıdır (Şekil 2). Sağ ventri-
küler disfonksiyon ve/veya dilatasyon bulguları saptanan 
hastalarda olanak varsa hasta başında alt ekstremite 
kompresyon ultrasonografisi ile DVT varlığı araştırılmalı-
dır. Ultrasonografide pozitif sonuç alınması trombolitik 
tedaviye başlanması için yeterlidir. Eğer ultrasonografik 
inceleme yapılamazsa veya negatif bulunmuş ise derhal 
spiral BT anjiyografi veya pulmoner anjiyografi yapılmalı-
dır.  Pulmoner anjiyografi tanı ile birlikte tedavinin de 
yönlendirilmesine (lokalize fibrinolizis, mekanik fragman-
tasyon ve perkütan tromboembolektomi gibi) olanak 
sağlar.
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PULMONER TROMBOEMBOLİZM TEDAVİSİ
Derin ven trombozu ve akut pulmoner tromboembo-

lizm, aynı hastalığın yani VTE’ in klinik tabloları olduğundan 
tedavileri de birlikte ele alınmalıdır. DVT ve PTE’nin tedavi 
ilkeleri aynıdır. Üç temel tedavi yaklaşımı söz konusudur; 

a. Antikoagülan tedavi: Yeni trombüs oluşumunu 
engeller ve mevcut trombüsün genişlemesini önler. 
[Fraksiyone olmamış heparin (unfractionated heparin 
“UFH”), düşük molekül ağırlıklı heparin (DMAH), direkt 
trombin inhibitörleri, fondaparinuks, danaparoid ve K 
vitamini antagonistleri]

b. Reperfüzyon tedavisi: Trombolitik tedavi, cerrahi 
embolektomi ve kateter trombektomi 

c. Vena kava inferior filtreleri: Trombüsün akciğere 
ulaşmasını mekanik olarak engeller. 

Tedaviye başlamadan önce hastalığın şiddeti ve teda-
vinin hastada oluşturabileceği kanama riski değerlendiril-
melidir.

Tedavi öncesi hastalık şiddetinin belirlenmesi
PTE tanısı konulan hastanın erken mortalite açısından 

yüksek riskli (masif), orta riskli (submasif) veya düşük risk-
li (nonmasif) olarak ayırdedilmesi tedavi seçeneklerini 
(antikoagülan/trombolitik)  ve prognozu belirler. Düşük 
riskli hastalar ve izole DVT olguları; hastaneden erken 
çıkarılabilecekleri gibi, antikoagülan tedavi başlangıçtan 
itibaren evde de uygulanabilir.

Hastalık şiddetinin belirlenmesinde; hemodinamik 
durum klinik olarak değerlendirilir. Sağ ventrikül disfonk-
siyon belirteçleri (ekokardiyografi, spiral BT, BNP/ 
NT-proBNP, EKG bulguları, fizik muayene bulguları) ve 
miyokard hasarı belirteçleri (kardiyak troponinler) olanak-
lar ölçüsünde araştırılır.

Masif pulmoner embolinin yol açtığı kardiyovasküler 
kollapsın en önemli klinik bulgusu hipotansiyondur. 
Embolinin ağır olduğunu gösteren fizik muayene bulgula-
rı; takipne (>30/dk), geniş ve dolgun jugüler venler ve tri-
küspit odakta işitilen sistolik üfürümdür. Sağ kalp yüklen-
mesi ile ilgili EKG bulguları (S

1
Q

3
T

3
 paterni, V1-V4 arasın-

da T dalgası negatifliği ve sağ dal bloğu), arteriyel oksijen 
desatürasyonu varlığı ve pulmoner hipertansiyona ilişkin 
radyolojik bulgular mortalite riskinin yüksek olduğunun 
göstergeleridir. 

Ekokardiyografi ile sağ ventrikül disfonksiyonu bulgu-
larının ya da intrakardiyak trombüs varlığının gösterilme-
si, hastalığın şiddetinin belirlenmesi ve tedavi seçiminde 
(antikoagülan/trombolitik) önem taşır. Hipotansiyon 
gelişmemesine karşılık ekokardiyografi ile sağ ventrikül 
disfonksiyonu saptanan hastalarda, saptanmayanlara 
göre erken mortalite belirgin olarak yüksek bulunmuştur 
(1,2). Spiral BT incelemesinde RV/LV oranı ≥ 0.9 bulunan 
olgularda da erken mortalitenin daha yüksek olduğu bil-
dirilmiştir (3).

Sağ ventrikül disfonksiyonu belirteçlerinden biri olan 
yüksek BNP ve NT-proBNP değerleri erken mortalite ve 
komplike klinik seyir ile ilişkili bulunmuştur (4-6). Miyokard 
hasarında ortaya çıkan kardiyak troponinlerin yüksekliği 
kötü prognostik belirteç olarak bildirilmiştir (7,8). 

Submasif PTE olgularında yapılan bir çalışmada ilk 24 
saatte ölçülen “kardiyak troponin I” düzeyi >0,5 ng/ml 
bulunan hastalarda üç ay içindeki mortalitenin 3,5 kat 
daha yüksek olduğu saptanmıştır (8). Son yayınlarda 
“heart-type fatty acid binding protein” (H-FABP) yüksekli-
ğinin miyokard hasarının erken bir göstergesi olduğu ve 
troponinlere göre daha değerli bir belirteç olabileceği bil-
dirilmiştir (9). Kardiyak troponinlerin sağ ventrikül dis-
fonksiyon belirteçleri ile birlikte değerlendirilmesi ile sub-
masif olgularda kötü prognozlu hasta grubu belirlenebilir 
(10-12).

Tedavi öncesi kanama riskinin belirlenmesi
Antikoagülasyonun iki mutlak kontrindikasyonu var-

dır. Bunlar aktif iç organ kanaması ve yeni oluşmuş spon-
tan intrakranial kanamadır (13). Bu durumda cerrahi veya 
mekanik tedavi yöntemleri düşünülmelidir. Son iki hafta 
içinde ameliyat olmuş veya travma geçirmiş olmak, kana-
ma diyatezi, kontrol altında olmayan ağır hipertansiyon 
(sistolik >200 mmHg, diyastolik >120 mmHg) ve diğer 
kanama riski bulunan durumlar göreceli kontrindikasyon-
lardır.

Ağır kanama riski olan olgular dışında kanama riskini 
değerlendirmek için Wells ve arkadaşlarının geliştirdiği 
indeks kullanılabilir (14) (Tablo 1). 

TEDAVİ YAKLAŞIMI
Pulmoner tromboembolizm kuşkusu orta ve yüksek 

olan hastalarda yüksek kanama riski yoksa tanı dışlanana 
kadar derhal DMAH, UFH veya fondaparinuks ile antiko-
agülan tedavi başlanmalıdır (13). Tanı kesinleştiğinde 
heparin veya fondaparinuks tedavisi en az beş gün sürdü-
rülmelidir. Antikoagülan tedaviye kontrindikasyon varlı-
ğında vena kava inferiora filtre takılması düşünülmelidir. 
Hipotansiyon ve/veya şok tablosunun eşlik ettiği masif 
PTE kanıtlandığında kontrindikasyon yok ise trombolitik 
tedavi uygulanır. Submasif PTE olgularında trombolitik 
tedavi uygulanması tartışmalıdır. Son yıllarda mortalite 
riski yüksek olan seçilmiş submasif olgularda (ciddi hipok-
semi, spiral BT veya sintigrafide yaygın tutulum, EKG‘de 
S

1
Q

3
T

3
 paterni, troponin yüksekliği ± BNP yüksekliği) eğer 

kanama riski düşük ise trombolitik tedavi başlanması öne-
rilir (15,16). Trombolitik tedavi uygulanan hastalarda 

Tablo 1.  Wells kanama risk skorlaması (14)

Risk Puan

Yaş >65 1

Gastrointestinal kanama öyküsü 1

Felç öyküsü 1

Aşağıdakilerden biri veya daha fazlasının varlığı:
• Hematokrit < %30
• Kreatinin >1.5 mg/dL 1
• Diabetes mellitus
• Yakın zaman içinde akut miyokard infarktüsü 

Düşük risk: 0 Puan 

Orta risk: 1-2 puan 

Yüksek risk: ≥ 3 puan
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daha sonra sırasıyla fraksiyone olmamış heparin ve oral 
antikoagülana geçilir.  

Kanıtlanmış nonmasif ve submasif olgularda, tedaviye 
ilk 24 saat içinde oral antikoagülan eklenmesi önerilir. 
Ardışık iki gün INR değeri 2.0-3.0 arasında bulunduğun-
da, heparin kesilir ve tedaviye sadece oral antikoagülan 
ile en az üç ay devam edilir (bakınız; uzun süreli antikoa-
gülasyon ve sekonder profilaksi bölümü). Trombolitik 
tedaviye kontrindikasyon bulunan masif PTE’li olgularda 
hasta cerrahi veya mekanik yöntemlerle embolektomi açı-
sından değerlendirilir (Şekil 1).

GENEL DESTEK TEDAVİSİ
Bacakta ağrı ve şişme olmadığı sürece DVT için yatak 

istirahati gerekmez. Buna karşılık pulmoner embolizmde 
yatak istirahatinin gerekliliği konusunda bilimsel bir veri 
olmamakla birlikte, genel eğilim hastaların 24-48 saat 
süre ile ayağa kaldırılmamasıdır (17). 

Ciddi yan ağrısı varlığında nonsteroidal anti-
inflamatuar ilaçlar narkotiklere tercih edilmelidir. 
Antikoagülan tedavi altındaki hastalarda intramusküler 
enjeksiyondan kaçınılmalıdır. 

Şekil 1. PTE’de tedavi yaklaşımı
*     Fraksiyone olmamış heparin (unfractionated heparin “UFH”), 
**   DMAH: Düşük molekül ağırlıklı heparin
*** Submasif pulmoner embolizmde (ekokardiyografi ile sağ ventrikül disfonksiyonu saptanan PTE) kanama riski düşük, seçilmiş olgularda (Ciddi hipok 
       semi, spiral BT veya sintigrafide yaygın tutulum, EKG‘de S

1
Q

3
T

3
  paterni, troponin yüksek ± BNP yüksek)  trombolitik tedavi verilebilir.
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Oksijen desatürasyonu varlığında oksijen tedavisi, ağır 
solunum yetmezliği olan hastalarda mekanik ventilasyon 
desteği verilmelidir. Hipotansif hastalarda kolloidler kulla-
nılabilir. Akut korpulmonale ve kardiyojenik şok varlığın-
da pozitif inotropik etki ve pulmoner vazodilatasyon sağ-
lamak için öncelikle dobutamin tercih edilmelidir.

ANTİKOAGÜLAN TEDAVİ
Pulmoner tromboembolizmde antikoagülan tedavinin 

bir an önce başlanması nüksü ve mortaliteyi azaltırken 
kanama riski oluşturur. 

Hızlı antikoagülasyon sadece “İ.V. UFH”, “S.C. 
DMAH” veya “S.C. fondaparinuks” gibi parenteral antiko-
agülan ajanlarla sağlanır (13). Daha sonra tedaviye genel-
likle oral K vitamini antagonistleri ile devam edilir. En az 
üç ay süresince uygulanan antikoagülan tedavi (sekonder 
profilaksi) nüks ve erken mortalitede belirgin bir azalma-
ya neden olur.

Fraksiyone olmamış heparin
Fraksiyone olmamış heparin, antikoagülan aktivitesini 

antitrombin üzerinden gösterir. Antikoagülan etkisinden 
bağımsız bir mekanizma ile trombositler ve endotel hüc-
relerini etkileyerek kanamaya neden olabilir. Heparin 
osteoblast oluşumunu baskılarken, osteoklastları aktifleş-
tirerek kemik kaybını artırır (18). Plazma yarılanma ömrü 
doza bağlı olarak 30 dakika ile 3 saat arasında değişir. 
İntravenöz infüzyon veya subkutan enjeksiyon yoluyla 
uygulanır. Heparinin intravenöz olarak bir defada yükle-
me dozu verildikten sonra sürekli İ.V.  infüzyon şeklinde 
uygulanması tercih edilir. 

Heparin, yarı ömrünün kısa olması, aPTT ile etkinliği-
nin izlenebilmesi ve protamin sülfat ile tamamen nötrali-
ze edilebilmesi nedeniyle kanama riski yüksek hastalarda 
DMAH’lere göre daha avantajlıdır. Akut masif emboli 
olgularında trombolitik tedavi sonrasında veya embolek-
tomi uygulanacak hastalarda UFH ile İ.V.   infüzyon teda-
visi tercih edilmelidir.

Sürekli İ.V.  infüzyonun etkinliği başlangıç dozuna 
bağlıdır. Başlangıçta yükleme dozu olarak 80 IU/kg hepa-
rin İ.V. bolus uygulanır. Ardından, 18 IU/kg/saat veya 
1300 IU/saat hızda %5’lik dekstroz solüsyonu içinde 
sürekli infüzyona geçilir. İnfüzyon pompası veya doz ayar-
layıcı set en uygun kullanım yöntemidir. Heparinin tera-
pötik indeksi çok dar olduğundan antikoagülan etkisi ve 
kanama riski,  aPTT ile yakından izlenmelidir (Tablo 2) 

(19). Hem ucuz, hem de plazma heparin düzeyi ile para-
lellik göstermesi nedeniyle pratikte aPTT düzeyi kullanıl-
maktadır. Özellikle toplam günlük doz 35000 uluslarara-
sı üniteyi (IU) aştığında kanama riski belirgin olarak art-
maktadır. aPTT’nin normal değeri 25-35 saniyedir. 
Heparin için önerilen “hedef aPTT değeri”, hastanın bazal 
değerinin 1.5-2.5 katı olmalıdır (20).  aPTT değerleri ilk 24 
saat içinde hedef düzeye ulaşmaz ise nüks riski 15 katına 
kadar artabilir (21). 

aPTT istenen düzeye çıkana kadar ilk 24 saat boyun-
ca “her altı saatte bir” aPTT değeri ölçülür. aPTT istenen 
düzeye ulaşıldıktan sonra günlük ölçümlere geçilir. Aksi 
takdirde aPTT istenen düzeye gelinceye kadar “altı saatte 
bir” bakılmaya devam edilir.      

Subkutan UFH uygulamasında monitorizasyona gerek 
yoktur. Bu uygulamada S.C. 333 IU/kg yükleme dozunu 
takiben günde iki defa S.C. 250 IU/kg dozda devam edi-
lir. Hedef aPTT değerine ulaşıldığında (genellikle ilk 24 
saat içinde) tedaviye warfarin eklenir. Ardışık iki gün INR 
değeri 2.0-3.0 arasında bulunduğunda UFH kesilir (15). 
Fraksiyone olmamış heparin uygulaması sırasında yapıl-
ması gereken işlemler Tablo 3’de verilmiştir (22).

Heparinin en sık görülen yan etkisi kanamadır. Major 
kanama komplikasyonu %0-2 arasındadır (23). aPTT’nin 
aşırı uzaması, son bir ay içinde ameliyat öyküsü, kronik 
böbrek yetmezliği, karaciğer hastalığı, ciddi trombositope-
ni ve antiplatelet tedavisi (aspirin, clopidogrel vb) gibi 
durumlarda kanama riski yüksektir. Heparin sodyuma aşırı 
duyarlılığı olan hastalarda, ağır trombositopeni varlığında, 
dissemine intravasküler koagülasyon dışındaki kontrol edi-
lemeyen aktif kanamalarda ve intrakraniyal kanama kuş-
kusunda, heparin mutlak olarak kontrendikedir.

Heparin tedavisinin ilk 2-5 gününde asemptomatik, 
kısa süreli,  hafif ve geçici bir trombositopeni gelişebilir. 
Benign trombositopeni olarak tanımlanan bu durumda 
heparinin kesilmesi gerekmez. Hastaların %1-5’inde ise 
uygulamaya başladıktan sonraki 5-15 gün içinde geç 
trombositopeni gelişebilir ve bu durum “heparine bağlı 
immün trombositopeni” olarak bilinir (bakınız komplikas-
yonlar bölümü). Heparin hamilelik ve laktasyon dönemin-
de güvenle kullanılır. Heparin, aldosteron salgısını azalta-
rak hiperkalemi riski yaratabilir. Tedavi uzadıkça bu risk 
artar; bu nedenle tedavi bir haftadan uzun sürerse potas-
yum düzeyleri ölçülmelidir. Bir ay veya daha uzun süre 
heparin kullanımı osteoporoza neden olabilir.

Tablo 2. Vücut ağırlığına göre UFH uygulaması (19)

Değişken Heparin dozu

Başlangıç heparin dozu 80 IU/kg bolus, sonra 18 IU/kg /saat infüzyon

aPTT*  < 35 sn   (1.2 x kontrol) 80 IU/kg bolus, sonra infüzyon hızını 4 IU/kg/saat arttır.

aPTT     35-45 sn  (1.2-1.5 x kontrol) 40 IU/kg bolus, sonra infüzyon hızını 2 IU/kg/saat arttır.

aPTT     46-70 sn  (1.5-2.3 x kontrol) Heparin dozlarında değişiklik yapma.

aPTT      71-90 sn (2.3-3.0 x kontrol) İnfüzyon hızını 2 IU/kg/saat azalt.

aPTT     >90 sn      (>3.0 x kontrol) İnfüzyonu 1 saat durdur, sonra infüzyon hızını 3 IU/kg/saat azalt.

*aPTT: Aktive parsiyel tromboplastin zamanı
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Heparin direnci
Venöz tomboembolizm tedavisinde hastaların bir 

bölümünde “kilodan bağımsız olarak” yüksek dozda 
heparine (>35000 IU/gün) ihtiyaç duyulması “heparin 
direnci” olarak tanımlanır. Bu olgularda, aPTT düzeyi sub-
terapötik düzeylerde kalırken, plazma heparini hedefle-
nen düzeydedir. Heparin direnci kuşkusu olan hastalarda 
heparin dozunun aPTT değerleri ile değil de plazma hepa-
rin düzeyleri (anti-faktör Xa aktivitesi) ile kontrol edilmesi 
daha doğru bir yaklaşımdır. Bu durumda, heparin bağla-
yıcı proteinlere daha az bağlanmalarından dolayı heparin 
yerine DMAH’ler tercih edilebilir (24).

Düşük molekül ağırlıklı heparinler
Düşük molekül ağırlıklı heparinler, heparinin enzima-

tik veya kimyasal depolimerizasyonu ile elde edilirler. Her 
bir DMAH farklı depolimerizasyon yöntemi ile hazırlandı-
ğından farmakokinetik özellikleri ve antikoagülan aktivi-
teleri de değişkenlik gösterir. Düşük molekül ağırlıklı 
heparinlerin UFH’dan farkı, faktör Xa’yı 1000 kat daha 
fazla inhibe edebilmeleridir.

Fraksiyone olmamış heparin ile karşılaştırıldığında 
DMAH’lerin biyoyararlanımları daha iyi, yarılanma sürele-
ri ise daha uzundur (2-4 kat). DMAH’ler UFH’den daha az 
majör kanamaya yol açarlar (25).

Klirensleri dozdan bağımsızdır. DMAH’ler protrombin 
zamanı (PT) ve aPTT’de herhangi bir uzamaya yol açma-

maları nedeniyle kullanımları sırasında monitorizasyona 
gerek yoktur. Uzun süreli kullanımlarda fraksiyone olma-
mış heparine göre trombositopeni ve osteoporoz riski 
daha düşüktür.

Karşılaştırmalı çok sayıdaki çalışmada nüks yönünden 
DMAH’lerin en az UFH kadar etkili oldukları bildirilmiştir 
(26,27). DMAH’ler subkutan yolla ve sabit dozlarda uygu-
lanırlar. Genellikle günde iki kez verilmekle birlikte günde 
tek doz uygulanan preparatları da mevcuttur. Ülkemizde 
bulunan DMAH’ler ve tedavi dozları Tablo 4’de verilmiştir. 

Böbrek yetmezliğinde (kreatinin klirensi <30ml/dk 
olanlarda) UFH tercih edilmelidir. DMAH kullanma zorun-
luluğu varsa günlük doz % 50 azaltılmalıdır ve zirve anti-
Xa aktivitesi monitorize edilerek doz ayarlanmalıdır. 
Vücut ağırlığı 50 kg’ın altı veya 80 kg’ın üstündeki hasta-
larda DMAH dozu, plazma anti-faktör Xa düzeyi ile kont-
rol edilmelidir (21,27). 

Fraksiyone olmamış heparin ile DMAH’ler arasında 
hemorajik komplikasyonlar ve mortalite açısından fark 
olmadığını bildiren çalışmalar mevcuttur (28,29). Majör 
kanama ve nüks açısından DMAH’lerin daha avantajlı 
olduğu yakın zamanda yapılan bir metaanalizde bildiril-
miştir (22). Ancak American Collage of Chest Physicians 
(ACCP)’nin 2008 uzlaşı raporunda majör kanama açısın-
dan da fark olmadığı görüşü benimsenmiştir (15,30,31).  
DMAH’ler hamilelik dönemi ve emziren annelerde güven-
le kullanılabilirler. 

Tablo 4. Ülkemizde bulunan düşük molekül ağırlıklı heparinler ve terapötik dozları

Enoksoparin  1 mg/kg/12 saat veya 1,5 mg/kg/24 saat (180 mg’ı geçmeyecek)

Dalteparin  100 IU/kg/12 saat veya 200 IU/kg/24 saat (18000 IU’yi geçmeyecek)

Nadroparin  85.5 IU/kg/12saat veya 171 IU/kg/24 saat (17100 IU’yi geçmeyecek)

Tinzaparin  175 IU/kg/24 saat

Parnaparin *                              6400 IU/24 saat

* DVT tedavisinde

Tablo 3. Fraksiyone olmamış heparin (UFH) ile antikoagülan tedavi yaklaşımı

İndikasyon  Yapılması Gerekenler

  •Bazal aPTT, INR (veya PT) ve hemogram alınır

VTE kuşkusu  •Heparin için kontrindikasyon varlığı araştırılır

  •Tanıyı doğrulayıcı testler istenir

  •Yükleme dozunda (80 IU/kg ) heparin verilir.

  •Heparin infüzyonuna (18 IU/kg/saat) başlanır.

    Altı saat sonra aPTT değerine bakılır ve hedef aPTT değerine  
    ulaşmak için uygun heparin dozu verilir (bakınız Tablo 2).

VTE tanısı  •Üç-beşinci günler arasında trombosit sayımı yapılır (3. günden  
    sonra heparin infüzyonu kesilene kadar 2-3 günde bir bakılır.  
    Son üç ay içinde heparin almış olanlarda 24. saatten itibaren  
    trombosit sayımı istenir).

  •Hedef aPTT değerine ulaşıldığında oral antikoagülan başlanır  
    (genellikle ilk 24 saat içinde*).

  •En az beş gün heparin ve oral antikoagülan birlikte verilir.

  •INR değeri ardışık iki gün 2-3 bulunduğunda UFH kesilir.

  •INR değeri 2-3 arasında tutulacak şekilde oral antikoagülan  
    tedaviye devam edilir.
*Heparin tedavisinin uzatılması önerilen trombüs yükü fazla olgularda ve/veya kanama riski yüksek olgularda 24 saatten daha geç başlanabilir.

TÜRK TORAKS DERNEĞİ PULMONER TROMBOEMBOLİZM TANI VE TEDAVİ UZLAŞI RAPORU’nun 
hatalı basılan 27. sayfasının tekrar basımıdır. (Ekim 2009)



TÜRK TORAKS DERNEĞİ PULMONER TROMBOEMBOLİZM TANI VE TEDAVİ UZLAŞI RAPORU

28

Fondaparinuks
Fondaparinuks aktif faktör X’un (Xa) sentetik ve 

selektif bir inhibitörüdür. Antitrombin III’e selektif olarak 
bağlanan fondaparinuks, Faktör Xa’nın antitrombin III ile 
nötralizasyonunu yaklaşık 300 kat artırarak koagulasyon 
kaskadını bloke ederek hem trombin oluşumunu hem de 
trombüs gelişimini önler. Fondaparinuks, trombini inakti-
ve etmez ve trombosit fonksiyonları üzerinde bilinen etki-
si yoktur. Fondaparinuksa bağlı trombositopeni hiç bildi-
rilmemiştir. Yarılanma süresi 15-20 saat olduğundan 
günde tek doz S.C. uygulanır. Doz ayarlaması ve labora-
tuvar testleri gerektirmez. VTE’nin hem profilaksi hem de 
tedavisinde kullanılabilir. Fondaparinuks hemodinamik 
olarak stabil olan akut PTE’li hastalarda intravenöz hepa-
rin kadar güvenilir ve etkili bulunmuştur (32). Tedavi 
dozu vücut ağırlığına göre değişmektedir. Tedavi dozu 
50 kg altında hastalarda 5 mg/gün, 50-100 kg arası has-
talarda 7,5 mg/gün ve 100 kg’ın üstü hastalarda 10 mg/
gün’dür. Tıpkı diğer parenteral antikoagülanlar gibi fon-
daparinuks tedavisi de en az beş gün sürdürülmelidir. 

 Aktif kanama ve akut bakteriyel endokarditte kesin 
kontrindikedir. Onyedi yaşın altındaki hastalarda etkinliği 
bilinmemektedir. Renal yolla atıldığından ağır böbrek yet-
mezliğinde (kreatinin klerensi <30 mL/dk) kullanılmama-
lıdır. Vücut ağırlığı 50 kg’ın altında olanlar ile yaşlı hasta-
larda (>75 yaş) kanama riski artmış olduğundan dikkatli 
olunmalıdır. Heparine bağlı immün trombositopeni öykü-
sü olan hastalarda kullanılabilir. Yararları risklerinden 

fazla olmadığı sürece hamile kadınlarda kullanılmamalı-
dır. Fondaparinuks kullanımı sırasında emzirme öneril-
mez. Önemli bir ilaç etkileşimi bildirilmemiştir.  

ORAL ANTİKOAGÜLANLAR 
K vitamini antagonistleri arasında en fazla tercih edi-

len ve en yaygın kullanılan ilaç “sodyum warfarin” dir. K 
vitaminine bağlı olarak karaciğerde yapılan pıhtılaşma 
faktörlerinin [protrombin (faktör II), faktör VII, faktör IX 
ve faktör X] sentezlerini inhibe ederek etki gösterirler. 

UFH veya DMAH ile başlanan tedavinin ilk 24 saatin-
de tedaviye oral antikoagülanların eklenmesi uygun olur. 
Trombüs yükü fazla ve/veya kanama riski yüksek olgular-
da oral antikoagülanlar daha geç dönemde tedaviye ekle-
nebilir.  Başlangıç dozu 5 mg/gün’dür. Antikoagülan 
tedaviye tek başına, doğrudan “oral antikoagülan” ile 
başlanmamalıdır. Bunun nedeni oral antikoagülanların 
sadece pıhtılaşma faktörlerini değil aynı zamanda antiko-
agülan etkisi olan “protein C” ve ”protein S”yi de inhibe 
etmeleridir. Etkileri geç başlar (yaklaşık 48-72 saat). 

İlk günden itibaren günlük INR ölçümü ile antikoagü-
lan etkisi izlenir. INR değeri istenen aralığa ulaştığında; ilk 
ay haftada bir, sonraki ay 15 günde bir ve üçüncü aydan 
itibaren tedavi sonuna kadar ayda bir kontrol INR ölçümü 
yapılmalıdır (33). Karaciğer fonksiyon bozukluğu olan 
hastalarda, konjestif kalp yetmezliği olanlarda, sık diyare 
oluştuğunda, diyetle K vitamini alımı arttığında (yeşil yap-

Tablo 5. Warfarin ile etkileşen ilaçlar (34)

Etkinliği arttıranlar Etkinliği azaltanlar

Antibiyotikler Alkol

Makrolidler, Penisilin G, Sefalosporinler  

Kloramfenikol, Florokinolonlar 

Antidepresanlar  Tüberküloz ilaçları

Fluksetin, Sertralin Rifampin

Antifungallar  Antifungallar  

Capacitabine  Griseofulvin

Flukanazol

İtrakonazol

Mikonazol (intravajinal, oral, sistemik)

Antikonvülsanlar Antikonvülsanlar

Fenitoin, Valproat Karbamazepin 
H2-reseptör antagonistleri  Antipsikotikler

Simetidin, Ranitidin Haloperidol 

Hipolipidemik ilaçlar  Hipolipidemikler

Klofibrat, Simvastatin Atorvastatin, Pravastatin

İmmünsupresif ilaçlar İmmünsupresifler 
Prednizon, Siklofosfamid  Azatiopürin, Prednizon, Siklofosfamid

Non-steroidal anti-inflammatuarlar  Antitroid ilaçlar 

Asetaminofen, Aminosalisilik asit , Aspirin, Diklofenak, Metimazol, Propiltiourasil 

Piroksikam  

Proton pompa inhibitörleri  Barbitüratlar

Lansoprazol, Omeprazol Fenobarbital, Sekobarbital

Vitaminler   Vitaminler

E vitamini  C vitamini (Yüksek doz), K vitamini
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raklı sebze ağırlıklı diyet) veya azaldığında bu değerlendir-
meler daha kısa aralıklarla yapılmalıdır.

Warfarin kanama dışında, daha nadir olarak karaci-
ğer fonksiyon testlerinde bozulma, alopesi, dermatit ve 
ürtiker yapabilir. Oral antikoagülanlar plasentadan kolay-
ca geçtiği için teratojenik etkiye sahip olduğundan gebe-
likte, özellikle ilk trimesterde kullanımı mutlak kontrindi-
kedir. Emziren annelerde oral antikoagülanlar süte geçer-
ler fakat bebekte kanama riski oluşturmazlar. Protein C 
eksikliği olan olgularda, 10 mg/gün ve üzeri dozda veril-
diğinde ciltte nekroz oluşturabilir. 

Warfarin grubu oral antikoagülanlar pek çok ilaç ve 
besinle (Tablo 5 ve 6) etkileşimde bulunurlar. Bu nedenle 
klinisyenin tedavi sırasında diğer ilaçların kullanımı konu-
sunda dikkatli olması ve ayrıntılı öykü alması önemlidir.

DİĞER ANTİKOAGÜLANLAR    
Direkt trombin inhibitörleri hirudin, bivalirudin, argat-

roban ve melagatran/ximelagatran’dır. Özellikle heparine 
bağlı trombositopeni olgularında kullanılması gereken bu 
ilaçlar henüz ülkemizde ruhsat almamışlardır. 

TEDAVİYE BAĞLI KOMPLİKASYONLAR
Heparine bağlı kanama
Heparinin antidotu protamin sülfattır. Protamin sülfat, 

UFH’nın tamamını, DMAH’lerin ise  %30-70’ini nötralize 
edebilir. Protamin sülfat ile son 60-90 dakikada verilen 
heparin dozu nötralize edilir. Protamin sülfat bir kerede 50 
mg’ı aşmayacak şekilde ve 10-30 dakikada yavaş intrave-
nöz injeksiyon veya serum fizyolojik içinde infüzyon (>1 
saat) şeklinde verilir. Gerekirse injeksiyon en az 10 dakika 
sonra tekrarlanabilir. Etkisi hemen başlar ve iki saat sürer; 
bu süre heparinin ve DMAH’lerin etki sürelerinden daha 
kısa olduğu için ikinci bir uygulama gerekebilir. 

Protamin sülfat uygulanacak ise heparin infüzyonu 
kesildikten sonra  uygulanması gereken protamin mikta-
rı, heparinin metabolize olmasına paralel olarak zamanla 
azalacağından dolayı her 100 IU UFH için gereken prota-
min sülfat dozu aşağıda gösterilmiştir. 

Heparin kesildikten sonraki;
• 30 dakika içinde uygulanacak ise 1.0-1.5 mg
• 30-60 dakika içinde verilecekse 0.5-0.75 mg
• 60-120 dakika arasında 0.25-0.375 mg 
     uygulanır (35).
Ülkemizde 5000 IU/5ml’lik protamin HCl formu bulun-

maktadır. 1000 IU’si 10 mg protamin HCl içermektedir. 
Düşük molekül ağırlıklı heparine bağlı gelişen kana-

malarda, eğer doz son sekiz saat içerisinde verilmişse 100 
anti-factor Xa ‘sine karşılık 1 mg protamin verilerek nöt-
ralize edilir (1 mg enoksoparin yaklaşık 100 anti-factor Xa 
IU taşır). Eğer doz sekiz saatten daha önce verildiyse 
daha düşük doz protamin kullanılır.

Protamin sülfatın en sık görülen yan etkisi hipotansi-
yondur. Anaflaksiye neden olabilir, bu nedenle yavaş 
uygulanmalıdır. Protamin allerjisi olan hastalarda heparin 
antagonisti olarak, toluidin mavisi (5 mg/kg, intravenöz 
yavaş olarak veya 0,2-0,3 gr oral) ve heksadimetrin bro-
mür (heparininin her miligramı kadar ve 1 mg/ml olacak 
şekilde 15 dakikada verilir) gibi heparinle kompleks oluş-
turabilen diğer maddeler kullanılabilir (33).  

     
Heparine bağlı trombositopeni 
Heparin alan hastaların %1-5’inde IgG aracılığı ile 

immün trombositopeni gelişebilir (36). Olguların üçte 
birinde, mevcut VTE ilerler veya yeni venöz/arteriyel 
trombüsler oluşur (36). Bu tablonun erken başlayan geçi-
ci olan benign trombositopeniden ayırt edilmesi gerekir. 
Antikoagülan tedavinin 5-15. günleri arasında (şayet 
hasta daha önceden heparin tedavisi aldıysa daha erken 
ortaya çıkabilir), trombosit sayısının tedavi öncesi değeri-
nin %50’sinin altına indiği veya trombosit sayısının 
100000/mm3 altına düştüğü tespit edilirse bu tablodan 
kuşkulanılmalıdır. Kesin tanı için platelet faktör 4-heparin 
kompleksine karşı gelişen IgG bakılması yeterlidir. 
Trombosit sayısı ne kadar düşük ise prognoz o kadar 
kötüdür. Mortalite %20-30 arasındadır (37,38).

Heparine bağlı trombositopeni saptandığında heparin 
kesilmelidir. Warfarin; protein C’de azalma ve buna bağlı 

Tablo 6.  Koagülasyonu etkileyen bitkiler (34)

Grup  Örnekler

Kumarin içeren bitkiler Acı ağaç, Anason, At kestanesi, Bohça otu, Çarkıfelek çiçeği, Çemen,  
  Dağ kestanesi, Frenk inciri, Isırgan otu, Karahindiba, Kaşıkotu, Kereviz,  
  Kırmızı biber, Kırmızı yonca, Maydanoz, Melekotu, Melilot, Meyan  
  kökü, Papatya, Parmakotu, Sinameki, Su rezenesi, Su yoncası, Tatlı  
  yonca, Yabani turp, Yabani havuç, Yabani kıvırcık salatası, Yonca,  
  Zargan

Antikoagülan özelliği olan bitkiler Deniz yosunu, Kara silcan

Salisilat içeren ve / veya antiplatelet özelliklere Anıt ağacı, Ayakotu, Demirhindi, Fil kulağı, Gilobru germisek, Ginseng,  
sahip olan bitkiler  Karahindiba, Karanfil, Koyungözü, Kaşıkotu, Keklik üzümü,

  Meyankökü, Sarımsak, Su yoncası, Sinameke, Karayılan kökü ekstresi,  
  Su rezenesi, Süt otu, Söğüt, Toz ağacı, Yer elması, Zencefil 

Fibrinolitik özelliklere sahip olan bitkiler Ananas, Ginseng, Kırmızı biber, Sarımsak, Soğan

 Koagülan özelliklere sahip olan bitkiler Civanperçemi, Kaşıkotu, Ökseotu, Yeşil yapraklı bitkiler

  (lahana, ıspanak, pazı, maydanoz, semiz otu, kıvırcık, marul, Brüksel  
  lahanası, yeşil çay )
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hiperkoagülabilite yaptığından dolayı heparine bağlı 
trombositopeni olgularında tek başına kullanılmamalıdır. 
DMAH’ler UFH ile çapraz reaksiyona girebildiklerinden 
kullanılmaları önerilmez (15,39). Hızlı antikoagülasyon 
gerekli ise hirudin (lepirudin) ve danaparoid sodyum gibi 
direkt trombin inhibitörü ilaçlar kullanılır. Lepirudin, 400 
μg/kg intravenöz yavaş enjeksiyonu takiben, 150 μg/kg/
saat infüzyon şeklinde uygulanır. Takip eden dozlar aPTT 
oranı 1.5-2.5 olacak şekilde ve saatlik doz 16.5 mg’ı geç-
meyecek şekilde verilir. Böbrekten atıldığı için böbrek yet-
mezliğinde doz ayarlaması yapılmalıdır. Danaparoid sod-
yum, intravenöz bolus şeklinde enjeksiyonu izleyen iki saat 
süresince (ağırlığa göre), saatte 400 IU, daha sonraki iki 
saat süresince ise saatte 300 IU ve izleyen saatlerde de 
200 IU/saat infüzyon yapılır. Şu anda ülkemizde danapa-
roid ve lepirudin bulunmamaktadır. Alternatif olarak fon-
daparinuks; 50 kg altındaki hastalarda 5 mg, 50-100 kg 
arasındakilere 7.5 mg ve 100 kg’dan fazla olanlara 10 mg 
günde bir kez subkutan (S.C.) uygulanır. Trombosit sayısı 
normale ulaştığında tedaviye warfarin eklenir. Ardışık iki 
gün INR değeri 2-3 arasında bulunduğunda antikoagülan 
tedaviye tek başına warfarin ile devam edilir. 

Oral antikoagülana bağlı kanama
Özellikle 65 yaş üstü, felç veya gastrointestinal kana-

ma öyküsü olanlar, ciddi karaciğer veya böbrek yetmezli-
ği ve antiplatelet tedavi uygulananlarda (aspirin, clopi-
dogrel vb) kanama riski artar. 

 Oral antikoagülan kullanan olgularda; INR değerleri-
nin yakın izlemi ve gerektiğinde doz atlanması esastır. 
Warfarine bağlı kanama durumunda öneriler Tablo 7’de 
verilmiştir (40).

Yüksek doz K-vitamini verilirse en az bir hafta süre ile 
warfarin rezistansına neden olabilir. Bu nedenle yüksek 
doz vitamin K sonrası warfarinin devamının gerektiği 
durumlarda Vitamin K’nın etkisi geri dönene kadar UFH 
veya DMAH verilir.

Warfarine bağlı cilt nekrozu
Warfarine bağlı cilt nekrozu nadir bir durum olup pro-

tein C veya protein S eksikliği olan hastalarda görülür 
(15,27,41). Warfarin tedavisinin başlangıcından ortalama 
3-8 gün sonra küçük damarların trombotik oklüzyonu 
sonucunda gelişir. 

UZUN SÜRELİ ANTİKOAGÜLASYON VE 
SEKONDER PROFİLAKSİ
Venöz tromboembolizm antikoagülan tedavi altın-

dayken bile nüks riski taşıyan bir hastalıktır. Hastaların 
%50 sinden fazlasında altıncı ayda bile rezidüel trombüs 
varlığı gösterilmiştir (42).Uzun süreli oral antikoagülan 
uygulandığında nüks riski %90 oranında azalmaktadır 
(43). Nüks oranları tedavi süresince düşük kalırken, teda-
vi sonrası ilk altı ayda en yüksek olmak üzere, sonraki yıl-
larda azalarak devam eder (44-49). Pulmoner tromboem-
bolizm nüksünü, postrombotik sendrom ve tekrarlayan 
tromboemboliye bağlı pulmoner hipertansiyon gibi 
PTE’nin önemli komplikasyonlarını önlemek amacıyla 
antikoagülan tedavinin belli bir süre uzatılması gereklidir, 
bu yaklaşıma “sekonder profilaksi” denir. 

Tedavi sonrası nüks riski, uzun süre DMAH kullanan-
larda, oral antikoagülan kullananlara göre daha azdır. 
Fraksiyone olmamış heparin ve DMAH’ler PTE nüksünü 

Tablo 7. K vitamini antagonisti kullananlarda yüksek INR düzeyi ve/veya kanama komplikasyonunda tedavi yaklaşımı 
Durum  Yaklaşım 
INR terapötik aralıktan yüksek  Dozu azalt veya atla, daha sık kontrol et, INR terapötik aralığa geldi
ancak <5.0 ve ciddi kanama yok ğinde öncekinden daha düşük dozda devam et, terapötik dozun çok 
  az üstünde ise doz azaltımı gerekmeyebilir. 

 9 > INR  >5.0 ve ciddi kanama yok İlk veya ilk iki dozu atla, INR’yi daha sık kontrol et, terapötik aralığa
  ulaşınca dozu dikkatle ayarla. Alternatif olarak hasta ciddi kanama  
  riski taşıyorsa ilk dozu atla ve vitamin K (1.0-2.5mg oral) ver.  Eğer  
  daha hızlı düzelme isteniyorsa örneğin acil operasyon yapılacaksa, vita 
  min K (<5 mg oral) INR’deki düşmenin 24 saatte olacağı düşünülerek  
  verilebilir. Eğer INR hala yüksekse yeniden vitamin K (1-2 mg oral) 
  verilebilir.
 
  
INR > 9.0 ciddi kanama yok Warfarin tedavisini kes ve INR’nin 24-48 saat içinde düşeceğini düşü
  nerek daha yüksek doz vitamin K ver. Daha sık kontrol et ve gerektik 
  çe yeniden vitamin K ver. INR terapötik aralığa geldiğinde dikkatle  
  ayarlanmış bir dozda devam et.

Herhangi bir INR düzeyi, ciddi kanama ile birlikte Warfarini kes ve vitamin K (10 mg İ.V. yavaş infüzyon ile) ver, duru
  mun aciliyetine göre taze donmuş plazma (TDP), protrombin komp 
  leks konsantresi (PCC) veya rekombinan faktör VIIa (rVIIa) verilebilir.  
  Vitamin K gerektiğinde 12 saatte bir tekrarlanabilir.

Hayatı tehdit eden kanama durumunda Warfarin tedavisini kes ve vitamin K (10 mg İ.V. yavaş infüzyon ile)
  desteği ile birlikte TDP, protrombin kompleks konsantresi veya rekom 
  binan faktör VIIa (rVIIa)  ver. INR’ye göre gerektikçe tekrarlanabilir.
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önlemede eşit etkiye sahiptir (50). Sekonder profilaksi 
için genellikle oral antikoagülanlar kullanılır.

Oral antikoagülan tedavi dozu, geleneksel yoğunluk-
ta yani INR 2-3 aralığında olacak şekilde ayarlanmalıdır. 
Kanama komplikasyonunu önlemek amacı ile düşük 
yoğunlukta tedavi (INR 1.5-2.0) protokolleri denenmiştir. 
Ancak düşük yoğunluklu tedavide kanama komplikasyo-
nunun daha az olduğu gösterilememiştir. Bu nedenle 
günümüzde kanıtlara göre sekonder profilaksi için opti-
mal INR aralığının, süre ne olursa olsun, tüm tedavi 
boyunca 2.0-3.0 arasında olması önerilir.

Profilaksi süresi 
Uzun süreli antikoagülan tedavi nüks sıklığını azaltır-

ken,  kanama riskini de arttırır. Sekonder profilaksi süre-
si, hastanın klinik özellikleri ve risk faktörlerine göre belir-
lenmelidir . 

İlk VTE atağı sonrası hastada risk faktörü varlığı araş-
tırılır. VTE ile birlikte immobilizasyon, medikal hastalık, 
östrojen tedavisi, gebelik cerrahi veya travma gibi rever-
sibl ya da geçici risk faktörleri mevcut ise üç aylık profilak-
si önerilir. Bu hastalarda antikoagülan tedavinin uzatılma-
sı nüks azaltılması açısından daha fazla yarar sağlamaz 
(51,52). İdiyopatik olgularda ilk atak sonrası profilaksi 
süresi en az üç ay veya daha uzun süreli (altı ay) olmalı-
dır (53,54).

Lupus antikoagülanı varlığı, kanıtlanmış Protein C 
veya S eksikliği, homozigot faktör V Leiden veya homozi-
got protrombin G20210A taşıyıcıları, ilk atakları bile olsa 
sürekli (yaşam boyu) oral antikoagülan kullanımı için 
adaydırlar (15,16).

İki veya daha fazla tekrarlayan idiyopatik veya trom-
bofilik VTE olgularında en az 12 ay veya sürekli profilaksi 
önerilir (55).

Profilaksinin uzatılması düşünülen durumlarda kana-
ma riski göz önüne alınarak kar/zarar hesabı yapılmalıdır. 
Bu hastaların üç ayın sonunda yeniden değerlendirilerek,  
kanama risk faktörü taşımayan ve düzenli INR takibi 
yapma olanağına sahip olan hastalarda uzun süreli teda-
vi yapılması önerilir (15).

Kanser hastalarında VTE riski ve nüks oranları yüksek-
tir. Bu hastalarda ilk atakta bile kür sağlanana kadar uzun 
süreli antikoagülan kullanılmalıdır. Kanama riski nedeniy-
le ilk 3-6 ayda oral antikoagülan yerine DMAH kullanılma-
sı önerilir. Kanama riski yüksek kanserli hastalarda sekon-
der profilaksi DMAH‘ler ile sürdürülebilir (15).

Sekonder profilaksi döneminde venöz Doppler ultra-
sonografi ile kalıntı (rezidü) trombüsün izlenmesi, tedavi 
süresini belirlemede yol göstericidir.  Oral antikoagülan 
tedavi sonrası D-dimer düzeylerinin yüksek seyretmesi ya 
da kalıntı venöz tromboz varlığı nüks için önemli predik-
tif faktörlerdir (56,57). 
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TROMBOLİTİK TEDAVİ
Pulmoner tromboemboli olgularında trombüsü aktif 

olarak eriten trombolitik ilaçlar,   pulmoner perfüzyonda, 
hemodinamide, gaz değişiminde ve sağ ventrikül fonksi-
yonlarında hızlı düzelme sağlar.  Trombolitik ilaçlarla 
trombüs rezolüsyonunun ilk 24 saat içinde heparine göre 
çok hızlı olduğu, buna karşılık izleyen 5-7 gün sonunda 
pulmoner perfüzyondaki düzelmenin benzer düzeyde 
olduğu gösterilmiştir (1).

Şok tablosu olsun veya olmasın hipotansiyon ile ken-
dini gösteren hemodinamik bozukluk,  PTE’li olguların 
%5-10’unda mevcuttur. Akut PTE’de ekokardiyografi 
yapılan olguların %30-50’sinde sağ ventrikül disfonksiyo-
nu saptanır. Hemodinamik bozukluğu olmayan hastalar-
da saptanan sağ ventrikül disfonksiyonu kötü prognozun 
göstergesidir (1-4).

Trombolitik tedavi ile sağ ventrikül disfonksiyonu hızla 
düzelmesine karşın, sonuçta PTE nüks oranının bu tedavi 
ile azaltılabildiği gösterilememiştir. Trombolitik ilaçlar 
erken dönemde hemodinamik düzelme sağlasalar da 
uzun dönemde prognoza ve mortalite üzerine olan etki-
leri tartışmalıdır (5-10). Trombolitik tedavi ile kanama riski 
antikoagülan tedaviye göre daha yüksektir.

İndikasyonlar
Trombolitik tedavi için ana indikasyon, kardiyojenik 

şok ve/veya başka bir nedene (sepsis, hipovolemi, yeni 
ortaya çıkan aritmi gibi) bağlı olmaksızın persistan hipo-
tansiyonun (sistolik TA <90 mmHg veya 15 dakika içinde 
arteriyel tansiyonun bazal değere göre ≥40 mmHg düş-

mesi) geliştiği masif pulmoner embolizmdir (11-13). 
Hipotansiyon olmaksızın; seçilmiş yüksek riskli hastalarda 
(ciddi hipoksemi, geniş perfüzyon defektlerinin varlığı, 
sağ ventrikül disfonksiyonu, sağ ventrikülde serbest trom-
büs ve foramen ovale açıklığı varlığı)  eğer kanama riski 
düşükse trombolitik tedavi önerilir (“tedavi öncesi hasta-
lık şiddeti değerlendirme” bölümüne bakınız) (8,9,11). 
Trombolitik tedavinin semptomların başlangıcından itiba-
ren ilk 14 gün içinde etkili olduğu, bu süre uzadıkça 
tedavinin etkinliğinin azaldığı kabul edilmektedir (14,15). 
Bu nedenle, semptomların başlangıcından sonra 14 gün-
den fazla süre geçen olgularda trombolitik tedavi uygu-
lanması önerilmez.

Trombolitik ilaçlar 
Masif embolizmin tedavisinde kullanılan trombolitik 

ilaçlar; streptokinaz (SK), ürokinaz (UK) ve rekombinan 
doku plazminojen aktivatörüdür (rt-PA). Streptokinaz, 
beta-hemolitik streptokok kültüründen elde edilen bir 
polipeptitdir. Diğerlerine göre daha ucuz olmasına karşın 
allerjik reaksiyonlar ve hipotansiyon gibi yan etkilere daha 
fazla yol açar. Streptokinaz antijenik yapıda olduğu için 
bir defa uygulandıktan sonra altı ay süreyle yeniden kul-
lanılamaz. Rekombinan doku plazminojen aktivatörü 
infüzyon zamanı kısa  (iki saat) ve hızlı etkilidir (16). 
Hipotansiyon/şok tablosu varlığında hemodinaminin hızla 
düzeltilmesi için rt-PA tercih edilmelidir. İlk 24 saat sonun-
daki pulmoner perfüzyondaki düzelme açısından trombo-
litik ilaçlar arasında belirgin bir fark bulunmamıştır (17). 

Tablo 1. Masif PTE’de trombolitik tedavi*

İlaç Elde edilme şekli Plazma  Yükleme dozu İnfüzyon dozu Önerilen  
  yarılanma   tedavi süresi

  süresi (dk)   

SK C grubu β hemolitik  18 – 25 250000 IU, 30 dk 100000 IU/saat 24 saat

 streptokok    

UK İnsan idrarı, insan  13 – 20 4400 IU, 10 dk 4400 IU/kg/saat 12 saat

 embriyonu, böbrek 

 hücre kültürü    

rt-PA  Rekombinan DNA  2 – 6 Gerekmiyor 50 mg/saat 2 saat

 teknolojisi     
* Tüm ilaçlar periferik damardan intravenöz yolla verilirler.

SK: Streptokinaz   UK: Ürokinaz  rt-PA: Rekombinan doku plazminojen aktivatörü

Tablo 2. Trombolitik tedavinin kontrindikasyonları (20)

  Mutlak  Göreceli

•Aktif kanama varlığı  •Son altı ay içindeki geçici iskemik atak

•Hemorajik veya orijini bilinmeyen inme •Gebelik veya postpartum ilk hafta

•Son altı ay içindeki iskemik inme •Komprese edilemeyen girişim yerleri

•Santral sinir sistemi tümörleri •Travmatik resüsitasyon

•Son üç hafta içindeki majör travma,   •Refrakter hipertansiyon (sistolik basınç >180 mmHg)

•Cerrahi girişim veya kafa travması  •İlerlemiş karaciğer hastalığı

  •İnfektif endokardit

  •Aktif peptik ülser
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Trombolitik tedavi yapılmadan önce gereksiz invazif 
girişimlerden (özellikle arteriyel) sakınılmalıdır. Trombolitik 
tedavi kararı verildiğinde antikoagülan tedavi kesilmelidir. 
Trombolitik ilaçların elde edilme yolları, plazma yarılanma 
süreleri, dozları ve önerilen tedavi süreleri Tablo 1’de gös-
terilmiştir. Önceden heparin başlanan ve trombolitik 
tedavi nedeni ile daha sonra kesilen hastalarda tromboli-
tik ilaç infüzyonu tamamlandıktan sonra aPTT kontrolü 
yapılır (daha önceden heparin başlanmamış hastalarda 
bu kontrole gerek yoktur). aPTT normalin üst sınırının iki 
katından az ise; yükleme dozu yapılmaksızın 18 IU/kg/
saat dozunda UFH tedavisine başlanmalıdır. Eğer aPTT 
değeri söz edilen sınırı aşmış ise aPTT ölçümü her dört 
saatte bir tekrarlanmalı ve istenen değerine geldiğinde 
UFH tekrar başlanmalıdır. 

Kanama riski nedeniyle trombolitik tedavi alamayan 
veya kritik durumu sistemik trombolitik tedavinin etkili 
olmasına kadar geçecek süreyi beklemeye izin vermeyen 
seçilmiş hastalarda eğer yeterli deneyim mevcutsa giri-
şimsel kateterizasyon teknikleri veya pulmoner embolek-
tomi önerilir.

Kateterle lokal trombolizis
Trombolitik ajan bir kateter yolu ile lokal olarak doğ-

rudan trombüse uygulanabilir. Ancak bir çalışmada bu 
tedavinin sistemik tedaviye üstünlüğü gösterilemediği 
gibi kateter giriş yerinde daha fazla kanamaya neden 
olduğu bildirilmiştir (18). Lokal intraembolik trombolitik 
tedavi, kateter ile yapılan mekanik pulmoner embolekto-
mi ile birlikte de kullanılabilir (19).

Kontrendikasyonlar
Trombolitik tedavinin mutlak ve göreceli kontrindikas-

yonları Tablo 2’de verilmiştir. Trombolitik tedavinin göre-
celi kontrindikasyonlarının varlığında, risk-yarar dengesi 
göz önüne alınarak karar verilmelidir. 

Kanama
Trombolitik tedavinin en önemli komplikasyonu kana-

ma olduğundan, tedaviye başlamadan önce PTE tanısının 
kesinleştirilmesi ve kanama riskini arttıran faktörlerin göz 
önüne alınması gerekir. Menstrüasyon trombolitik tedavi 
için bir kontrindikasyon oluşturmaz (1). Gebelikte trom-
bolitik tedavinin etkinliğini ve güvenirliliğini araştıran 
kontrollü çalışmalar yoktur. Maternal hemoraji riskinin 
yüksekliğine karşılık, hipotansiyon/şok’un eşlik ettiği 
masif emboli olgularında kullanılmalıdır.

Trombolitik ilaçlara bağlı kanama ya damara giriş 
yerinden ya da spontan bir şekilde gastrointestinal sistem, 
retroperitoneal veya intrakraniyal bölgeden kaynaklanabi-
lir. Bu nedenle trombolitik tedavi yapılması olası hastalar-
da özellikle arteriyel ve büyük damarların ponksiyonu ile 
kateterizasyon gerektiren konvansiyonel pulmoner anji-
yografi gibi invaziv tanısal işlemlerden kaçınılmalıdır. 

Metaanaliz sonuçlarına göre trombolitik tedavi uygu-
lanan hastalarda kümülatif major kanama %13, intrakra-
niyal hemoraji %1.8  olarak bildirilmiştir (21). Serebral 
sistemde anevrizma, tümör, infarktüs, travma veya cerra-
hi girişim söz konusu ise intrakraniyal kanama riski daha 

da artar.  Eğer intrakraniyal kanamadan kuşkulanılıyorsa 
ilaç infüzyonu hemen durdurulmalıdır. 

Kanama, damara giriş yerinden kaynaklanıyorsa bura-
ya elle kompresyon yapılması yeterli olabilir. Ciddi kana-
ma oluştuğunda bile trombolitik ilacın kesilmesi, kanama 
kontrolü için genellikle yeterli olur. Masif ve sürekli kana-
malarda kriyopresipitat infüzyonu uygulanır. Bu tedavi 
yetersiz kaldığında ise taze donmuş plazma (faktör V ve 
VIII kaynağı), trombosit süspansiyonu ve antifibrinolitik 
ajanlar kullanılır (22).
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VENA KAVA İNFERİOR FİLTRELERİ 
Filtreler;  kalıcı ve geçici  “çıkarılabilir” filtreler olarak iki 

tiptedir. Vena kava inferior (VKİ) filtreleri genellikle renal 
venlerin altındaki düzeylere perkütan veya cerrahi yollarla 
yerleştirilir. 

Etkinlik 
Eski yıllardaki yaygın kullanımına karşılık, son yıllarda 

filtre uygulaması tartışmalı duruma gelmiştir. Yapılan pros-
pektif, kontrollü çalışmalarda VKİ filtrelerinin PTE gelişimini 
azalttığı,  buna karşılık pulmoner emboli mortalitesini ya 
da nüks oranlarını değiştirmediği saptanmıştır (1-5).   
Hastaların sekiz yıl izlendiği “PREPIC” çalışmasında filtrele-
rin DVT’yi arttırdığı, fakat toplam VTE sıklığını değiştirme-
diği, posttrombotik sendrom açısından da fark olmadığı 
bildirilmiştir (5).

İndikasyon
VKİ filtreleri için başlıca indikasyonlar (6); 
1.Yüksek kanama riski nedeniyle antikoagülan tedavi-

ye kontrindikasyon varlığı,
2. Antikoagülan tedavi sırasında major kanama komp-

likasyonu gelişmesi.
Antikoagülan tedavi altında iken PTE gelişen olgularda 

ya da masif pulmoner embolizmde fatal olabilecek yeni bir 
atağın önlenmesi amacıyla kullanımı konusunda görüş bir-
liği yoktur. Masif PTE olgularında vena kava inferiora filtre 
yerleştirilmesinin erken nüks ve buna bağlı mortaliteyi 
azalttığı bildirilmiştir (7). Özellikle trombolitik tedavinin 
kontrindike olduğu masif PTE olgularında kullanımı öneri-
lir.Birçok merkezde tekrarlayıcı VTE’ye bağlı pulmoner 
hipertansiyonlu hastalarda trombo-endarterektomi öncesi 
ve masif PTE nedeniyle yapılan başarılı pulmoner embolek-
tomi sonrası VKİ filtresi rutin olarak takılmaktadır. Ayrıca 
DVT ve fatal PTE insidansının ve antikoagülana bağlı kana-
ma riskinin yüksek olduğu multipl travma hastaları, ortope-
dik cerrahi öncesi, kanser hastaları gibi durumlarda profi-
laktik amaçla,  risk ortadan kalktığında çıkarılabilen filtrele-
rin (Gunther Tulip, Recovery, OptEase gibi) kullanılmasıyla 
başarılı sonuçlar alındığı bildirilmektedir. Genellikle takıldık-
tan sonra ilk 15 gün içinde çıkarılsalar da bazı modeller 
aylarca kaldıktan sonra çıkarılabilirler (8-10). Bu filtreler 
gerektiğinde yerinde bırakılarak kalıcı filtre fonksiyonunu 
üstlenirler.

 Filtre takılacak hastalarda derin ven trombozunun yeri 
bilinmelidir. Eğer trombüs renal venler, kalp odacıkları ya 
da üst ekstremite venlerinden kaynaklanıyorsa, vena kava 
inferiora takılacak filtrenin yararı olmayacaktır. Hasta hepa-
rin tedavisi altında ise UFH işlemden dört saat önce, 
DMAH ise en az 12 saat önce kesilmelidir. 

Filtre takılmasına bağlı olarak giriş bölgesinde venöz 
trombüs gelişimi, hematom, yara infeksiyonu, hava embo-
lizmi gibi lokal komplikasyonlar, giriş yerinde trombüs, filt-
renin migrasyonu, damar duvarı erezyonuna bağlı retrope-
ritoneal hemoraji, filtre kırılması, filtreye bağlı vena kava 
inferiorda obstrüksiyon ve alt ekstremitelerde kronik venöz 
yetmezlik gibi sorunlar gelişebilir (2,7,11,12). Özellikle 

trombolitik tedavi uygulanan hastalarda ciddi hematom 
riski olup, femoral yaklaşımda filtre giriş yerinde %40’a 
kadar akut trombüs gelişebilir (13). Yalnızca heparin ile 
heparin+filtre uygulamasının karşılaştırıldığı randomize 
çalışmalarda iki ve sekiz yıllık izlemde rekürren DVT gelişi-
mi  %12’ye karşın %21 ve  %28’e karşın %36 bulunmuş-
tur (4,5). Filtreye bağlı mortalite  %0.12-0.3 arasında bildi-
rilmektedir (2,14). 

Vena kava inferior filtresi takılan hastalarda, kanama 
riski yaratan durum ortadan kalktığında profilaktik dozda 
ve VKİ filtresi kaldığı sürece antikoagülan tedavi verilmesi 
önerilir (6).
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EMBOLEKTOMİ   
Pulmoner embolektomi, sistemik arteriyel hipotansiyon 

ya da sağ kalp yetersizliğine yol açan ve trombolitik teda-
viye rağmen ilk bir saat içinde hemodinamisi düzelmeyen 
masif PTE olgularında veya trombolitik tedaviye kontrindi-
kasyon varsa uygulanır (1,2). Embolektomi yeterli deneyi-
me sahip merkezlerde yapılmalıdır. Cerrahi dışında kateter 
aracılığı ile perkütan olarak da yapılabilir (3). Günümüzde, 
olanak ve yeterli tecrübe varsa, kateter tekniklerinin cerra-
hi embolektomiden önce denenmesi önerilir. Bu mekanik 
yöntemlerle birlikte trombolitik tedavi kombine olarak 
uygulanabilmektedir (4-8). Son yıllarda balon anjioplasti 
yöntemleri de kullanıma girmiştir. 

Kateter teknikleri ile başarı sağlanamayan durumlarda 
normotermik kardiyopulmoner by-pass altında cerrahi 
embolektomi uygulanmalıdır. Cerrahi embolektomide 
mortalite %25-60 arasındadır. Embolektomi öncesi kardi-
yak arrest öyküsü olan masif emboli olgularında ise morta-
lite %70-80’e yükselmektedir (9,10). 

 Embolektomi sonrası vena kava inferiora filtre takılma-
sı tartışmalıdır.  Ancak tekrarlayan PTE durumu veya anti-
koagülan tedaviye kontrindikasyon bulunan hastalarda 
vena kava inferiora filtre konulmalıdır. 
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KRONİK TROMBOEMBOLİK PULMONER 
HİPERTANSİYON ve TEDAVİSİ 
Tekrarlayan ve organize olan PTE’nin pulmoner vaskü-

ler yatağı oblitere etmesi sonucunda kronik tromboembo-
lik pulmoner hipertansiyon (KTEPH) oluşur. Pulmoner vas-
küler rezistansın artması, ilerleyici pulmoner hipertansiyon 
ve sağ kalp yetmezliği tablosunun ortaya çıkmasına neden 
olur (1). Kronik tromboembolik pulmoner hipertansiyon 
insidansı çeşitli yayınlarda  %0.1–3.8 arasında bildirilmiştir 
(1-4). Hastalığın patofizyolojisinde, proksimal pulmoner vas-
küler yataktaki akut trombüsün organizasyonu ve yavaş geli-
şen periferal vaskülopati önemli rol oynar (2).  KTEPH hasta-
larının ancak % 35-45’inde VTE öyküsü mevcuttur (5).

Klinik ve laboratuvar bulgular
Olguların genellikle nonspesifik veya hafif bulgularla 

başvurması nedeniyle yakınmaların başlaması ile KTEPH 
tanısının konması arasındaki süre genellikle 2-3 yıldır. 
Semptomatik veya asemptomatik bir tromboembolik olay-
dan sonra, aylar veya yıllar süren hiçbir klinik semptomun 
olmadığı bu “balayı dönemi ” olguların çoğunda görülmek-
tedir (2,6,7).

Olgular genellikle VTE öyküsü olmaksızın ilerleyici 
egzersiz dispnesi, hemoptizi ve/veya sağ kalp yetmezliği 
bulguları (örneğin;  yorgunluk, çarpıntı, egzersiz ile ilişkili 
göğüs ağrısı ve senkop) ile başvururlar. Bazı olgularda ise 
bu bulgular VTE öyküsünü takiben gelişir (2,7-9). 

Hastalık ilerledikçe hipoksemi, alveolo-arteriyel oksijen 
gradiyentinde artış ortaya çıkar. Klinik olarak kuşkulanılan, 
ancak henüz hipokseminin belirgin olmadığı dönemde “ 
altı dakika yürüme testi” ile saptanan oksijen desatürasyo-
nu uyarıcı olmalıdır. Spirometrik inceleme genellikle nor-
maldir. Hafif-orta derecede difüzyon kapasitesi (DL

CO
) 

düşüklüğü olabilir (2,6,9).
Klinik bulgular KTEPH’den kuşkulanmayı sağlarken, 

kesin tanı görüntüleme yöntemleri ile konulur (10).

Tanısal incelemeler
Akciğer grafisi normal olabileceği gibi, hiler dolgunluk 

veya oligemi bulguları kuşku uyandırmalıdır (2,6). 
Ekokardiyografide sağ ventrikül yüklenme ve disfonk-

siyonu ile birlikte pulmoner arter basıncında artış saptanır 
(2,3,6). 

Ventilasyon/Perfüzyon sintigrafisi’nde ventilasyon 
defekti saptanmayıp, en az bir veya daha fazla segmental 
ya da daha geniş perfüzyon defektinin varlığı tanıyı destek-
ler. Yöntemin KTEPH tanısı için duyarlılığı %96, özgüllüğü 
%90 civarında bulunmuştur (6,8-10). 

Bilgisayarlı tomografide KTEPH’a ait bulgular; mozaik 
perfüzyon, santral pulmoner arterlerde genişleme ile bera-
ber segmental dalların boyutunda varyasyonlar, arteriyel 
lümen çapında azalma,  sistemik arteriyel dolaşımdan 
çıkan mediastinal kollateral damarların gelişmiş olması, 
kontrast verilmesi ile özellikle büyük damarlarda konsant-
rik veya eksantrik yerleşimli organize trombüs görünümü-
dür. Ancak bilgisayarlı tomografide bu bulguların saptan-
maması KTEPH tanısını dışlamaz. Detektör sayısı arttıkça 
duyarlılık belirgin olarak artar. 

Kontrastlı manyetik rezonans görüntüleme, çok detek-
törlü BT anjiyo olanağının olmadığı durumda alternatif ola-
rak kullanılabilir (10).  

Pulmoner arter basıncında artış saptanan (EKO ile) ve 
kronik tromboembolik durumun söz konusu olduğu hasta-
larda, mutlaka vazoreaktivite testi ile birlikte sağ kalp kate-
terizasyonu yapılarak, pulmoner hipertansiyon tanısı doğ-
rulanmalı ve ileri tedavi seçenekleri değerlendirilmelidir.

Pulmoner Anjiyografi KTEPH tanısında ve cerrahiye 
uygun olguların seçiminde sağ kalp kateterizasyonu ile 
beraber “altın standart” olarak kabul edilmektedir (11).

 
Tedavi
Pulmoner endarterektomi antikoagülasyonla beraber 

kardiyopulmoner fonksiyonları düzelterek prognozu iyileş-
tiren en etkili yöntemdir.  Santral trombüslü olgularda 
düşünülmelidir. Cerrahi kararında şu dört kriterin sağlan-
mış olması gereklidir (12,13):

1. New York Kalp Cemiyeti (NYHA) fonksiyonel sınıf-
lamasına göre III veya IV. grupta olmak, 

2. Preoperatif pulmoner vasküler rezistansın 300 
dyn.s.cm-5 dan büyük olması, 

3. Santral (ana, lober veya segmental ) pulmoner 
arterlerde cerrahi ile ulaşılabilecek trombüs varlığı, 

4. Hastanın ciddi bir komorbiditesinin olmaması. 
Endarterektomi konusunda deneyimli merkezlerde cer-

rahi mortalite %5-12 arasında bildirilmektedir. 5 yıllık sağ-
kalım oranı cerrahi ile %75-80’dir (14,15). Akciğer trans-
plantasyonu sınırlı sayıda KTEPH olgusunda denenmiştir. 
Mortalite oranı %20 civarındadır (6). Balon anjiyoplasti ile 
ilgili deneyim sınırlıdır.

Medikal tedavi ise ancak aşağıda tanımlanan olgularda 
yararlı olabilir (16): 

1. Belirgin distal tromboembolik hastalık nedeni ile pul-
moner endarterektominin uygun olmadığı olgular

2. Hemodinamisinin kötü olması nedeniyle cerrahi açı-
dan riskli olguların cerrahiye hazırlanması amacıyla

3. Pulmoner endarterektomi sonrası rezidü veya persis-
tan pulmoner hipertansiyonu kalan olgular 

4. Postoperatif mortalite riskini arttıran ciddi komorbi-
dite nedeniyle cerrahinin kontrendike olduğu olgular. 

Medikal tedavide kullanılan prostanoidler (epoproste-
nol, iloprost, treprostinil), dual endotelin reseptör antago-
nisti olan bosentan ve PDE-5 inhibitörü olan sildenafil prog-
nozu iyileştirmektedir (2,16-19).

KTEPH tedavi edilmezse; progresif pulmoner hipertan-
siyon, sağ ventrikül fonksiyon bozukluğu ve ölümle sonuç-
lanmaktadır (3). Konvansiyonel destek tedavisi ile beş yıllık 
sağkalım PAB > 40mmHg olan olgularda %30 iken >50 
mmHg olan olgularda %10’dur (20,21).
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VENÖZ TROMBOEMBOLİZM PROFİLAKSİSİ
Venöz tromboembolizm, hastanede yatan hastalarda 

en sık rastlanan ve buna karşılık önlenebilir bir ölüm nede-
nidir (1-4). Derin ven trombozu insidansı kadın ve erkekte 
benzer olup tüm yaş grupları içinde sıklığı 160/100000’dir. 
Hospitalizasyon ve cerrahi işlem DVT oluşumunda temel 
predispozan faktör olarak rol oynar.

Venöz tromboembolizm, hastane ölümlerinin yaklaşık 
%10’undan sorumludur (5-8). Ölen hastaların %25’i cerra-
hi kliniklerinde, %75’i dahili kliniklerde yatmakta olan has-
talardır. Tromboprofilaksinin amacı riskli hastalarda henüz 
DVT oluşmadan, DVT ve PTE tehdidinin önlenmesidir. 
Buna “primer profilaksi” adı verilmektedir. Primer profilak-
si hastalıktan korunmada en etkin yoldur. Buna karşın, 
hem cerrahi hem de medikal hastalarda çoğu kez ihmal 
edilir ya da doğru uygulanmaz.

MEDİKAL HASTALARDA VTE PROFİLAKSİSİ
Medikal hastalarda VTE profilaksisi, bugün için hastalı-

ğın önlenmesinde en etkili ve güvenli yöntemdir (9). Bu 
olgularda koruyucu tedavi yapılmadığı durumlarda, hasta-
nede DVT oluşma riski %10-40’dır (10,11). Hastaların 
%84’ünde birden fazla risk birlikte bulunmaktadır (12-15). 
Bu hastalarda profilaksi kararını; yatış nedeni olan hastalık-
lar, eşlik eden diğer hastalıklar (medikal risk faktörleri) ve 
kolaylaştırıcı ek risk faktörlerinin (yaş, obezite, immobilizas-
yon gibi) varlığı belirler.

Akut klinik risk faktörleri
Birçok çalışma ve meta-analiz bazı hastalıkların VTE 

riski oluşturduğunu göstermiştir (Tablo 1). Bu hastalıklar 
nedeniyle hastanede yatmakta olan ve öncelikle 40 yaş 
üzerindekiler olmak üzere tüm hastalar profilaksi açısın-
dan değerlendirilmelidir.

Miyokard infarktüsü, kalp yetersizliği gibi önemli akut 
kardiyak hastalıklar nedeniyle yatmakta olan hastalarda 
rutin olarak tromboprofilaksi önerilir (10,29,30).

Aktif kanser hastalarında, VTE sık rastlanan ve ikinci 
ölüm nedeni olan bir komplikasyondur (31,32). Venöz 
tromboembolizm riski kanser tipine göre değişir. Akciğer, 
prostat, over, beyin ve pankreas gibi bazı kanser tiplerin-
de ve metastatik kanserlerde VTE riski daha yüksektir 
(33). Kanser ameliyatlarında risk, kanser dışı ameliyatlara 
göre iki kat fazladır (34). Yatağa bağımlı olan olgularda 
kemoterapi ve radyoterapi uygulanması riski daha da art-
tırır (35-37). Kemoterapi ve radyoterapi yatağa bağımlı 
olmayan kanser hastalarında riski artırmakla birlikte, bu 
hastalarda rutin profilaksinin yararını gösteren bir kanıt 
yoktur (5). Tekrarlayan ve idiyopatik VTE ile malign hasta-
lıklar arasında güçlü bir bağlantı vardır (31,38-40). Sonuç 
olarak tüm kanser hastaları, kolaylaştırıcı ek riskler de göz 
önüne alınarak VTE profilaksisi açısından değerlendirilme-

lidir. Kanser hastalarında uzun süreli takılan santral venöz 
kateter nedeniyle rutin profilaksi gerekmez.

Akut solunumsal hastalıklar  nedeniyle hastanede yat-
makta olan hastalarda bildirilen VTE prevelansı %8-25 
arasında olup, immobilizasyon ve diğer kolaylaştırıcı risk 
faktörlerinin varlığında profilaksi düşünülmelidir (24). 
Kronik obstrüktif akciğer hastalığı (KOAH) VTE ile en sık 
birlikte görülen solunumsal hastalıklardan birisidir (41). 
GOLD (Kronik obstrüktif akciğer hastalığına karşı küresel 
girişim) kılavuzunda; immobil, polisitemik, dehidrate olan 
KOAH hastalarına geçirilmiş VTE öyküsü olsun veya olma-
sın profilaksi önerilmektedir (42).

Yoğun bakım hastalarında DVT insidansı %25 kadar-
dır (27). Sonuç olarak kontrindikasyonlar göz önünde 
bulundurularak, akut alevlenme nedeniyle hastaneye 
yatırılan ağır KOAH hastalarına ve yoğun bakım ünitesin-
de yatmakta olan tüm olgulara profilaksi yapılmalıdır (5).

İnmeli hastalarda DVT prevalansı %55, VTE prevalan-
sı ise %70’lere yaklaşır (28). İnme sonucu hemipleji olan 
hastaların %1-2’si fatal PTE nedeniyle kaybedilir (43). 
Antikoagülasyon için kontrindikasyon yoksa VTE profilak-
sisi yapılmalıdır (10,29,38).

İnflamatuar barsak hastalıkları, romatizmal hastalıklar 
ve akut infeksiyonlar nedeniyle hastaneye yatırılan hasta-
larda VTE insidansı artar (30, 44-47). Bu hastalar kolaylaş-
tırıcı risk faktörleri varsa VTE koruyucu tedavisi açısından 
değerlendirilmelidir.

Kolaylaştırıcı ek risk faktörleri
VTE insidansını arttıran önemli ek riskler Tablo 2’de 

gösterilmiştir.Bilinen riskleri (geçirilmiş VTE, obezite, 
trombofililer gibi) olanlarda yatağa bağımlılık ya da uzun 
yolculuk sırasında (>4 saat) profilaksi uygulanmalıdır.  
Risk taşıyanlara, yolculuğa çıkmadan dizaltı basınçlı 
çoraplar önerilebilir ya da tek doz DMAH yapılmalıdır. 
Sekiz saatten uzun yolculuk yapacak olan herkes için 
genel öneriler; bol su içilmesi, alt ekstremite ve ayak 
bileklerini sıkmayacak çorap ve giysilerin tercih edilmesi, 
bacak kaslarının çalıştırılmasıdır.

Oral kontraseptif, statin, antipsikotik ilaç kullanımı, 
erkek cinsiyet ve sigara alışkanlığının VTE riskini artırdığı-
nı gösteren çalışmalar olmakla birlikte (58), bu risklerin 
tek başlarına varlığında profilaksi gerektiğine ilişkin yeter-
li kanıt yoktur. 

Medikal hastalarda profilaktik tedavi
Hastanede yatmakta olan 40 yaş üzerinde olanlar 

başta olmak üzere tüm medikal hastalar tromboprofilak-
si açısından değerlendirilmeli ve gerekli olanlara koruyu-

Tablo 1.  Medikal hastalarda klinik risk faktörleri ve VTE sıklığı
Risk faktörü VTE sıklığı (%)
Kalp hastalıkları
Miyokard İnfarktüsü (16-18) 17-34       
Kalp yetersizliği (19,20) 26
Aktif kanser(21-23)  60
Akut Solunum Hastalıkları (24) 8-25           
KOAH (25,26) 0-29                                          
Solunum yetersizliği (27) 25
İnme (28) 55
Spinal yaralanmalar (5,10) 67-100

Tablo 2.  Medikal hastalarda VTE gelişimini kolaylaştırıcı risk faktör-
leri (48-57)

 Risk faktörü

•  İleri yaş  (>60 yaş) (48-50)

•  Geçirilmiş VTE öyküsü (49,51-53)

•  Malign hastalık öyküsü (48,51,53)

•  Obezite (35,48,54-57) 

•  Uzamış yatak istirahati

•  Trombofililer (Doğumsal ve edinsel)

•  Variköz venler, venöz yetersizlik

•  Hormon replasman tedavisi
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cu tedavi verilmelidir.  Medikal hastalarda profilaksi yak-
laşımı için önerilen akış şeması Şekil 1’de gösterilmiştir.

Koruyucu tedavide ülkemizde kullanılacak farmakolo-
jik yöntemler; fraksiyone olmamış heparin, düşük mole-
kül ağırlıklı heparin, fondaparinuks ve warfarindir (Tablo 
3). Farmakolojik profilaksi VTE’yi %48-62 oranında önle-
mektedir (59-67).  

Profilaktik tedavi için genel öneriler:
•Düşük molekül ağırlıklı heparin ve düşük doz UFH eşit 

etkiye sahiptir (68,69). DMAH’ler, yan etki profili ve kulla-
nım kolaylığı açısından daha avantajlıdırlar (70, 60,61).

•VTE profilaksisinde aspirinin yeri yoktur.
•Profilaksi dozları belirlenirken böbrek fonksiyonları 

dikkate alınmalıdır. Özellikle yaşlı hastalarda  ve kanama 
riski yüksek hastalarda bu konuda özen gösterilmelidir.

•Profilaksi uygulanan hastalarda spinal ya da epidural 
anestezi yapılacaksa dikkatli olmak gerekir.

•Tedavi süresi konusunda yeterli veri yoktur. Ancak 
bu süre en az ondört gün olmalıdır (60,61). 

Tedavi süresi riskin devamlılığına göre daha da uzun 
olabilir (71). 

• Profilaksi, kanama riskini artırmaksızın VTE riskini 
%48-63 oranında azaltır. 

• Mekanik koruyucu tedavi yöntemleri kanama riski 
yüksek hastalara önerilir veya antikoagülan tedavinin 
yanı sıra verilebilir.

Düşük doz fraksiyone olmamış heparin (UFH)
Venöz tromboembolizm koruyucu tedavisinde ilk kul-

lanılan ilaç UFH’dir. Fraksiyone olmamış heparinler plase-
boya göre DVT ve PTE oluşma riskini sırasıyla %56 ve 

Şekil 1. Medikal hastalarda profilaksi akım şeması (73)
Cohen AT,  et al. Thromb Haemost 2005; 94: 750-9’den uyarlanmıştır*
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%58 oranında azaltmaktadır (68).  DMAH’lerle kıyaslan-
dığında VTE insidansı ve mortalitesi üzerine etkileri eşittir. 
Günde 2-3 kez 5000 IU subkutan olarak uygulanır (72). 
Yüksek riskli hastalarda günde üç kez 5000 IU olarak kul-
lanılmalıdır. Uygulama biçimi ve medikal hastalarda profi-
laktik etkileri konusunda kanıtların daha az olması deza-
vantajlarıdır. Bu nedenle medikal hastaların profilaksisin-
de daha az sıklıkta kullanılmakta ve kılavuzlar tarafından 
daha az önerilmektedir (59).

 
Düşük molekül ağırlıklı heparinler (DMAH)
Medikal hastaların VTE profilaksisi için rutin olarak 

önerilen ilaçlar DMAH’lerdir. Heparinlerin koruyucu teda-
vi dozları Tablo 3’de verilmiştir (27,60-61).  

Fondaparinuks
Medikal hastaların VTE profilaksinde, faktör Xa inhibi-

törü olan fondaparinuks yeni bir tedavi seçeneğidir. Akut 
kalp ve solunum hastalıkları, infeksiyon ve inflamatuar bar-
sak hastalıkları nedeniyle yatmakta olan hastalarda fonda-
parinuks günde 2,5 mg S.C. olarak uygulanmalıdır (62).  

Mekanik yöntemler
Mekanik yöntemler olarak intermittan pnömatik 

kompresyon (İPK) ve elastik çoraplar kullanılabilir. Ancak 
medikal hastalarda mekanik yöntemlerin tek başlarına 
etkili oldukları konusunda yeterli kanıt yoktur. Bu neden-
le medikal hastalarda rutin kullanımları önerilmemektedir 
(5,27,59).

Mekanik koruyucu tedavi yöntemleri; antikoagülan 
tedavinin kontrindike olduğu hallerde ve kanama riski 
yüksek hastalara kullanılmalıdır. Koruyucu etkiyi artırmak 
amacı ile antikoagülan tedaviye ek olarak da uygulanabi-
lir. Pnömatik kompresyonun hastayı hareketsiz kılması 
paradoks olarak VTE riskini artırabilir. Elastik çorapların 
ise hastanın konforunu bozması ve sürekli kullanılmaları 
gerektiğinden hastanın tedaviye uyumunu olumsuz etki-
ler. Bu nedenle hastaların eğitilmesi ve uyumun izlenme-
si gerekir.

Tedavi süresi
Mevcut kanıtlar en az 14 gün koruyucu tedavi öner-

mektedir (60,61). Ancak iki haftalık profilaksinin yeterli 
olup olmadığı tartışma konusudur. Risk devam ettiği 
sürece tedavi uzatılabilir.

CERRAHİ HASTALARINDA VTE PROFİLAKSİSİ
Cerrahi hastalarda yaş, obezite, malignite, geçirilmiş 

VTE öyküsü, variköz venler, trombofilik bozukluklar VTE 

riskini artırmakta olup yapılan operasyon tipi ve süresi, 
anestezi yöntemi, immobilizasyon, dehidratasyon ve sep-
sis de DVT gelişiminde etkili risk faktörleridir (74). Derin 
ven trombozu sonrası obstrüksiyon ve venöz reflüye bağlı 
olarak post-trombotik sendrom tablosu sıklıkla (%25-65) 
gelişebilmektedir. Günümüzde cerrahi uygulanan olgular-
da; erken mobilizasyon, gelişmiş perioperatif bakım, 
tromboprofilaksinin uygulanması ile DVT komplikasyonla-
rının gelişim riski azaltılabilmektedir. Hastanede yatmak-
ta olan ve profilaksi uygulanmayan olgularda DVT görül-
me sıklığı Tablo 4 ‘te belirtilmiştir (74).

Cerrahi olgular arasında DVT gelişim insidansı risk 
sınıflamasına göre dört grup tanımlanmıştır. Her bir grup-
taki olgular için DVT önleme stratejileri geliştirilmiştir. Bu 
gruplar ve her gruba uygun profilaksi önerileri Tablo 5’te 
özetlenmiştir (74-76). Düşük doz, fraksiyone olmamış 
heparin ve DMAH ile cerrahi olgularda yapılan profilaksi, 
DVT gelişimini %68-76 oranında azaltmaktadır (77).

Profilaksi yöntemleri
Düşük doz standart heparin (UFH) (2-3 x 5000 IU)  ve 

düşük moleküler ağırlıklı heparin (DMAH) (enoksoparin 40 
mg/gün, dalteparin 5000 IU/gün, nadroparin 3400 IU/
gün), DVT insidansını azaltmada eşit derecede etkin teda-
viler olup, %68-76 risk azalması sağlarlar (77). Düşük mole-
kül ağırlıklı heparin ile daha az yara hematomu ve majör 
kanama komplikasyonu bildirilmektedir. Ortopedik olgular-
da yeni antikoagülanlardan fondaparinuks (2.5 mg/gün 
S.C.) profilakside DMAH kadar etkindir. Aspirin kullanımı-
nın cerrahi olgularda da profilakside yeri yoktur (74). 

Mekanik yöntemlerden, intermittan pnömatik komp-
resyon (İPK) cihazları her dakikada 10 saniye süreli 35-40 
mmHg eksternal ritmik kompresyon sağlayarak etki gös-
terir (78). Elastik kompresyon bandajı ve/veya İPK; anti-
koagülanların kontrindike oldukları orta riskli hastalarda 
tek başına kullanıldıklarında da etkilidirler. Ayrıca yüksek 
riskli hastaları korumada antikoagülanlarla birlikte kulla-
nıldıklarında daha etkili olmaktadırlar. 

Diz uzunluğunda bandajlar baldır uzunluğundaki ban-
dajlara göre eşit ölçüde etkili, daha ucuz, hasta uyumu 
açısından daha iyidir. Elastik kompresyon bandajı ya da 
çorabı asemptomatik DVT gelişimini %50-60, İPK ise %69 
oranında azaltır. Ancak bu yöntemlerin tek başına PTE 
profilaksisindeki etkinlikleri daha azdır (77). İntermittan 
pnömatik kompresyon veya elastik kompresyon çorapla-
rının kullanılamadığı veya antikoagülanların kontrendike 
olduğu, çok yüksek riskli olgularda “vena kava inferior 
filtreleri” kullanılabilir. Yüksek riskli cerrahi olgularda tek 
ajanla profilaksi yerine, günümüzde optimum profilaksi-

Tablo 4. Profilaksi uygulanmayan cerrahi olgularda DVT gelişim sıklığı 

Olgu grubu DVT sıklığı %

•  Genel cerrahi 15-40

•  Majör jinekolojik cerrahi 15-40

•  Majör ürolojik cerrahi 15-40

•  Nöroşirurjik cerrahi 15-40

•  Major ortopedik cerrahi 40-60

•  Major travma 40-80

•  Spinal kord yaralanması 60-80

•  Yoğun bakım hastaları 10-80

Tablo 3.  Medikal hastalarda VTE profilaksisinde kullanılan ilaçlar ve 
dozları 

İlaçlar Doz

Fraksiyone olmamış heparin (UFH) 5000 IU 2-3* doz/gün S.C.

Enoksoparine  40 mg/gün S.C.

Dalteparin  5000 IU/gün S.C.

Nadroparin 3400 IU/gün S.C.

Fondaparinuks 2.5 mg/gün S.C.

*Riski yüksek hastalarda günde üç doz (ağır medikal hastalık ve trombofili 
öyküsü, alt ekstremite paralazisi gibi)
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nin elastik kompresyon bandajı/İPK ve DMAH gibi kombi-
nasyonlar ile elde edilmesi önerilir (76-78). 

Profilaksi süresi
Cerrahi olgularda profilaktik tedavi, en az hastanede 

yatış süresi kadar olmalıdır (7-10 gün). Ancak çok yüksek 
risk grubundaki olgularda taburculuktan sonra 35 güne 
kadar; genel ve jinekolojik cerrahi uygulananlarda önce-
den VTE öyküsü, malignite varlığı gibi risk faktörlerinin 
eşlik ettiği olgularda ise taburculuktan sonra 28 güne 
kadar profilaksinin uzaltılması önerilir (2,5,74,77).

 KAYNAKLAR
1. Lindbald B, Stemby NH, Berquivist D. Incidence of VTE verified 

by necropsy over 30 years. BMJ 1991; 302: 709-11.
2. Sandler DA, Martin JF. Autopsy proven pulmonary embolism in 

hospital patients. J R Soc Med 1989; 82: 203-5.
3. Cohen AT, Edmondson RA, Phillips MJ, et al. The changing pat-

terns of VTE disease. Heamostasis 1996; 26: 65-71.
4. Cohen A, et al ENDORSE Study. Lancet 2008; 371:387-94. 
5. Geerts WH, Pineo GF, Heit JA, et al. Prevention of VTE. Chest 

2004; 126: 338S-408S.
6. Goldhabr SZ, et al. Framingam Study. Am J Med 1983; 74: 

1923-8.
7. Lindblad B, Eriksson A. Autopsy verified PE in surgical depart-

ment: analysis if period from1951 to 1968. Br J Surg 1991; 78: 
849-52.

8. Stein PD, Henry JW. Prevelance of acute PE among patients in 
a general hospital and at autopsy. Chest 1995; 108: 978-81.

9. Sperry KL, Key CR , Anderson RE. Toward the population-based 
assessment of death due to pulmonary embolism in New 
Mexico. Hum Pathol 1990; 21: 159-65.

10. Geerts WH, Heit JA , Claget GP, et al. Prevention of VTE. Chest 
2001; 119: 132S-175S.

11. Anderson FA. Worcester Study. Arch Intern Med 1991: 
151;933-8

12. Value of the ventilation/perfusion scan in acute pulmonary 
embolism. Results of the prospective investigation of pulmo-
nary embolism diagnosis (PIOPED). The PIOPED Investigators. 
JAMA 1990; 263:2753-9.

13. Anderson FA, Wheeler HB. The prevelance of risk factors for 
VTE among hospitilzed  patients.  Arch Intern Med 1992; 152: 
1660-4.

14. Heit JA ,O’Fallon WM, Petterson TM, et al. relative impact of 
risk factors for DVT and PE: a population based study. Arch 
Intern Med 2002; 162; 1245-8.

15. Anderson FA, Spencer FA. Risk factors for VTE Circulation 
2003: 107 (23 suppl 1): I6-9.

16. Emerson PA, Marks P, et al. Preventing VTE after MI: effect of 
low-dose heparin or smoking. BMJ 1977; 1: 18-20.

17. Handley AJ. Low dose heparin after MI. Lancet 1972; 2: 623-4.
18. Warlow C, Beattie AG,Kenmure AC, et al. A double- blind trial 

of low doses of subcuteneous heparin in the prevention of 
deep-vein thrombosis after MI. Lancet 1973; 2: 934-6.

19. Belch JJ, Lowe GD, Ward AG, et al. Prevention of DVT in medi-
cal patients by low dose heparin. Scott Med J 1981; 26: 115-7.

20. Kierkegaard A, Norgren L, Olsson CG, et al. Incidence of DVT 
in bedridden non-surgical patients. Acta Med Scand 1987; 222: 
409-14.

21. Marras LC, Geerts WH, Perry JR. The risk of VTE is increased 
throughout the course of malignant glioma: evidence based 
review. Cancer 2000; 89: 640-6.

22. Southerland DE, Weits IC, Liebman HA. Thromboembolic 
complications of cancer. Am J Hematol 2003; 72: 43-52. 

23. Otten HM, Prins MH, Smorenburg SM, Hutten BA. Risk assess-
ment and prophylaxis of VTE in non-surgical patients: cancer as 
a risk factor. Heamostasis 2000; 30 (suppl 2): 72-6.

Tablo 5. Cerrahi olgularda DVT riski ve profilaksi önerileri
 Risk Düzeyi  Profilaksi  Profilaksi önerileri
   uygulanmadığında
         DVT riski (%)     

 Düşük risk  <10 
• Ek risk faktörü* olmayan <40 yaş   • Tromboprofilaksiye gerek yok.
 olguda minör cerrahi  • Erken ve etkin mobilizasyon önerlir. 

 Orta risk  10-20 
• Ek risk faktörü olan olguda minör cerrahi
• Ek risk faktörü olmayan 40-60 yaş olguda cerrahi  • DMAH (1x1), UFH (2-3x1) veya fondaparinuks

• Orta riskli olguda kanama riski yüksek ise  • Mekanik tromboprofilaksi**

 Yüksek risk  20-40 
• >60 yaş olguda cerrahi  • DMAH (1x1), UFH (2-3x1) veya fondaparinuks
• Ek risk faktörü olan 40-60 yaş olguda cerrahi  

• Yüksek riskli olguda kanama riski yüksek ise  • Mekanik tromboprofilaksi**

 Çok yüksek risk 40-80
• Multiple risk faktörü varlığında cerrahi,   • DMAH (1x1), fondaparinuks, oral vitamin K
 diz veya kalça artroplastisi, kalça kırığı cerrahisi,      antagonistleri (INR 2-3) veya
 major travma, spinal kord yaralanması  • Mekanik tromboprofilaksi + DMAH/UFH

• Çok yüksek riskli olguda kanama riski yüksek ise  • Mekanik tromboprofilaksi**

*Ek risk faktörleri: Geçirilmiş VTE, malignite varlığı, moleküler hiperkoagülabilite

**Mekanik tromboprofilaksi yöntemleri: İntermittan pnömatik kompresyon, elastik kompresyon bandajı veya çorabıdır. Yüksek kanama riski azaldığında anti-
koagülan profilaksiye geçiş düşünülmelidir



TÜRK TORAKS DERNEĞİ PULMONER TROMBOEMBOLİZM TANI VE TEDAVİ UZLAŞI RAPORU

44

24. Fraisse F, Holzapfel L, Couland JM, et al. Nadroparine in the 
prevention of deep vein thrombosis in acute decompensated 
COPD. Am J Respir Crit Care Med 2000; 161: 1109-14.

25. Curkendall SM, DeLuise C, Jones JK et al. Cardiovascular disea-
se in patients with COPD, Saskatchewan Canada cardiovascu-
lar disease in COPD patients. Ann Epidemiol 2006; 16: 63-70. 

26. Mispelaere D, Glerant JC, Audebert M, et al. Pulmonary embo-
lism and sibilant types of COPD decompensations. Rev Mal 
Respir 2002; 19: 415-23. 

27. Nicolaides AN, et al. International Consensus Statement 
Guidelines compiled in accordance with the scientific evidence. 
Int Angiol 2006; 25: 101-61.

28. McCarty ST, Turner JJ, Robertson D, et al. Low dose heparin as 
a prophylaxis against deep-vein thrombosis after acute stroke. 
Lancet 1977; 2: 800-1.

29. Nicolaides AN, Breddin HK, Fareed J, et al. International 
Consensus Statement Guidelines compiled in accordance witht 
the scientific evidence. Int Angiol 2001; 20: 1-37.

30. Yavin Y, Cohen AT. VTE prophylaxis for the medical patients: 
Where do we stand? Semin Respir Crit Care Med 2008; 29: 
75-82.

31. Donati MB. Cancer and thrombosis. Heamostasis 1994; 24: 
128-31.

32. Falanga A, Donati MB. Pathogenesis of thrombosis in patients 
with malignancy. Int J Hematol 2001; 73: 137-44.

33. Blom JW, Doggen CJ, Osanto S, Rosendaal FR. Malignancies, 
prothrombotic mutations and the risk of venous thrombosis. 
JAMA 2005; 293: 715-22.

34. Prandoni P. Antithrombotic strategies in patients with cancer. 
Thromb Heamost 1997; 78: 141-4.

35. Samama MM. An epidemiologic study of risk factors for DVT 
in medical outpatients: the Sirius study: Arch Intern Med 2000; 
160: 3415-20.

36. Goldhaber SZ, Tapson VF. DVT FREE Steering Committee. A 
prospective registry of 5451 patients with ultrasound-confirmed 
deep vein thrombosis. Am J Cardiol 2004; 93: 259-62.

37. Falanga A, Zacharski L. DVT in cancer: the scale of the problem 
and approaches to management. Ann of Oncology 2005; 16: 
696-701.

38. Baron JA, Gridley G, Weiderpass E, et al. VTE and cancer. 
Lancet 1998; 351: 1077-80.

39. Nordström M, Lindblad B, Anderson H, et al. DVT and occult 
malignancy. BMJ 1994; 308: 891-4.

40. Sorenson HT, Mellernkjaer L, Steffensen FH, et al. The risk of a 
diagnosis of cancer after primary DVT or pulmonary embolism. 
N Engl J Med 1998; 338: 1169-73.

41. Goldhaber SZ, Tapson V: DVT FREE Steering Committee. A 
prospective registry of 5,451 patients with ultrasoun- confir-
med deep vein thrombosis. Am J Cardiol 2004; 93: 259-62.

42. National Institudes of Health, National Heart Lung and Blood 
Inst. Global Initiative for COPD: Global strategy for the diagno-
sis, management and prevention of COPD. Bethesda, MD: NIH; 
April 2001 NHLBI/WHO Workshop Report 2701.

43. Kelly J, Rudd A, Lewis R, Hunt BJ. VTE after acute stroke. Stroke 
2001; 32: 262-7.

44. Miehsler W, Reinisch W, Valic E, et al. Is inflammatory bowel 
disease an independent and disease specific risk factor for 
thromboembolism? Gut 2004; 53: 542-8.

45. Alikhan R, Cohen AT, Combe S, et al. Risk factors for VTE in 
hospitalized patients with acute medical illness: analysis of 
MEDENOX Study. Arch Intern Med 2004; 164: 963-8.

46. Smeeth L, Cook C, Thomas S, et al. Risk factors for DVT and PE 
after acute infection in a community setting. Lancet 2006; 367: 
1075-9.

47. Haas SK. Venous thromboembolic risk and its prevention 
in hospitalized medical patients. Semin Thromb Hemost 
2002; 28: 577-84.

48. Tsai AW, Cushman M, Rosamond WD, et al. Cardiovascular 
risk factors and VTE incidence. The longitudinal investigati-
on of VTE etiology. Arch Intern Med 2002; 162: 1182-9.

49. Oger E, Leroyer C, Le Moigne E, et al. The value of risk 
factor analysis in clinical suspected deep venous thrombo-
sis. Respiration 1997; 64: 326-30.

50. Sellier E, Labarere J, Bosson JL,et al. Effectiveness of guide-
line for venous thromboembolism prophylaxis in elderly 
post-acute care patients. Arch Intern Med 2006; 166: 
2065-71.

51. Quere I, Perneger TV, Zittoun J, et al. Red blood cell methy-
lfolate and plasma homocysteine as risk factors for VTE. 
Lancet 2002; 359: 747-52.

52. Heit JA, Silverstein MD, Mohr DN, et al. Risk factors for 
DVT and PE. Arch Intern Med 2000; 160: 809-15. 

53. Kucher N, Koo S, et al. Electronic alerts to prevent VTE 
among hospitalized patients. N Engl J Med 2005; 352: 
969-77.

54. White RH, Gettner S, et al. Predictors of rehospitalization 
for sympthomatic VTE after total hip arthroplasty. N Engl J 
Med 2000; 343: 1758-64.

55. Grady D, Wenger NK, Herrington D, et al. Postmenopausal 
hormone therapy increased risk for venous thromboembo-
lic disease. Ann Intern Med 2000; 132: 689-96.

56. Goldhaber SZ, Grodstein F, Stampfer MJ,et al. A prospec-
tive study of risk factors for PE in women. JAMA 1997; 
277: 642-5.

57. Abdollahi M, Cushman M, Rosendaal FR. Obesity: risk of 
venous thrombosis and the interaction with coagulation 
factor levels and oral contraceptive use. Thromb Hemost 
2003; 89; 493-8.

58. Samama MM, Dahl OE, Quinlan DJ,et al. Quantification of 
risk factors for VTE: a prelimenary study for the develope-
ment of risk assessment. Heamatologica 2003; 88: 1410-21.

59. Turpie AGG, Leizorovicz A. Prevention of VTE in medicaly 
ill patients: Postgrad Med J 2006; 82: 806-9.

60. Samama MM, Cohen AT, Darmon JY, et al. A comparison 
of enoxaparine with placebo for the prevention of VTE in 
acutely ill medical patients. N Engl J Med 1999; 341: 739-
800.

61. Leizorovicz A, Cohen AT, Turpie AG, et al. Randomized 
placebo controlled trial of daltaparine for the prevention of 
VTE in acutely ill patients. Circulation 2004; 110: 874-9.

62. Cohen AT, Davidson BL, Gallus AS,et al. Eficcacy and safety 
of fondaparinux for the prevention of VTE in older acute 
medical patients. BMJ 2006; 332: 325-9.

63. Mahé I, Bergmann JF, d’Azémar P, et al. Lack of effect of 
a low-molecular weight heparin (nadroparine) on mortality 
in bedridden medical in patients. Eur J Pharmacol 2005; 
61: 347-51.

64. Lederle FA, Sacks JM, Fiore L, et al. The prophylaxis of 
medical patients for thoromboembolism pilot study.  Am J 
Med 2006; 119: 54-9.

65. Dahan R, Houlbert D, Caulin C, et al. Prevention of DVT in 
elderly medical in-patients by a low molecular weight hepa-
rin. Haemostasis 1986; 16: 159-64.

66. Själander A, Jansson JH, Bergqvist D, et al. Efficacy and 
safety of anticoagulant prophylaxis to prevent VTE in acutely 
ill patients. A meta-analysis. J Intern Med 2008; 263: 52-60.

67. Dentali F, Douketis JD, Gianni M, et al. Meta-analysis: anti-
coagulant prophylaxis to prevent symptomatic venous 



TÜRK TORAKS DERNEĞİ PULMONER TROMBOEMBOLİZM TANI VE TEDAVİ UZLAŞI RAPORU

45

thromboembolism in hospitalized medical patients. Ann 
Intern Med 2007; 146: 278-88.

68. Mismetti P, Laporte-Simitsidis S, Tardy B, et al. Prevention 
of VTE in internal medicine with unfractionated heparin or 
LMWH: a meta-analysis of randomized clinical trials. 
Thrombosis Haemost 2000; 83: 14-9.

69. Kleber F-X, Witt C, Vogel G, et al. Randomized comparison 
of enoxaparine with UFH for prevention of VTE in medical 
patients with heart failure and severe respiratory disease. 
Ann Heart J 2003; 145: 614-21. 

70. Samama MM, Kleber F-X. An update on prevention of VTE 
in hospitalized acutely ill medical patients. Thromb J 2006; 
4: 8.

71. Hull RD, Schellong SM, tapson VF, et al.  Extended-
duration thromboprophylaxis in acutely ill medical patients 
with recent reduced mobility: methodology for the 
EXCLAIM study. J Thromb Thrombolysis. 2006; 22: 31-8.

72. Piazza G, Goldhaber SZ. Acute pulmonary embolism Part 
II: Treatment and prophylaxis. Circulation 2006; 114: e42-
e47.

73. Cohen AT, Alikhan R, Arcelus JI, et al. Assessment of 
thromboembolism risk and the benefits of thromboproph-

ylaxis in medical patients. Thromb Haemost 2005; 94: 

750-9.

74. Geerts WH, Bergqvist D, Pineo GF, et al. Prevention of 

Venous Thromboembolism: (8th Edition). Evidence-Based 

Clinical Practice Guidelines American College of Chest 

Physicians. Chest 2008; 133: 381-453.
75. Nicolaides AN, Breddin HK, Carpentier P, et al. 

Thrombophilia and venous thromboembolism. International 
Consensus Statement. Int Angiol 2005; 24: 1-26.

76. Geerts WH, Pineo GF, Heit JA, et al. Prevention of venous 
thromboembolism. The seventh ACCP conference on 
antithrombotic and thrombolytic therapy. Chest 2004; 
126: 338S-400S.

77. Nicolaides AN, Fareed J, Kakkar AK, et al. Prevention and 
treatment of venous thromboembolism. International con-
sensus statement. Guidelines according to scientific evi-
dence. Int Angiol 2006; 25: 101-61.

78. Turpie AGG, Chin BSP, Lip GYH. Venous thromboembolism: 
pathophysiology, clinical features and prevention. BMJ 2002; 
325: 887-90.



TÜRK TORAKS DERNEĞİ PULMONER TROMBOEMBOLİZM TANI VE TEDAVİ UZLAŞI RAPORU

46

ÖZEL DURUMLARDA VENÖZ TROMBOEMBOLİZM 
TANI VE TEDAVİSİ

GEBELİK 
Gebelerde venöz tromboembolizm (VTE) riski, aynı 

yaş grubundaki gebe olmayan kadınlara göre daha yük-
sektir (1). Özellikle postpartum dönemde risk daha da 
artar (2). Gebeliğin pıhtılaşmaya eğilimi arttırması ve 
büyüyen uterusun venlere basısı, tromboemboli riskinin 
yükselmesine neden olur.  Yaşın 35’in üzerinde olması, 
obezite (BMI ≥30 kg/m2), multipar gebelik ve sezaryanla 
doğum gebelikte VTE riskini arttıran diğer faktörlerdir (3). 
Gebelik öncesinde genetik veya edinsel trombofilisi ve 
VTE öyküsü olan kadınlar özellikle yüksek risk altında 
olup, bu olgular primer profilaksi açısından değerlendiril-
melidir (4). 

Gebelikte en büyük sorun PTE tanısı için yapılacak 
incelemelerin seçimidir. Gebe bir kadında DVT’den kuşku-
lanıldığında ilk basamak tanısal test Doppler ultrasonog-
rafi olmalıdır. Gebelik döneminde, DVT tanısında altın 
standart tanısal test; manyetik rezonans (MR) anjiografik 
görüntülemedir. Özellikle fetusun radyasyona duyarlılığı-
nın en fazla olduğu 6-12. haftalar arasındaki gebelikler-
de, PTE tanısı için seçilecek ilk tanısal testin MR anjio 
olması uygun olacaktır. 

Alternatif tanıların değerlendirilmesi için akciğer grafi-
si çekilmelidir. Akciğer grafisi normal olan olgularda; ven-
tilasyon sintigrafisi yapılmadan, yarı radyoaktif madde 
dozu ile yapılacak perfüzyon sintigrafisi tetkiki, pulmoner 
tromboembolinin görüntülenmesi için uygun ve nisbeten 
güvenli bir testtir (5,6). Akciğer grafisinde sintigrafik 
sonucu etkileyebilecek (KOAH, amfizem vb) patolojileri 
olan olgularda ise öncelikle spiral BT anjiografi çekilmesi 
uygundur. Spiral BT anjiografide en önemli sorun fetusun 
maruz kaldığı radyasyon dozudur. Ancak yapılan çalışma-
larda, fetus koruyucu teknikler kullanılarak ve düşük 
dozla çekilecek spiral BT anjiografide, fetusun maruz kal-
dığı radyasyon dozunun sintigrafiden daha düşük olduğu 
gösterilmiştir (7). 

Güvenlik açısından, fetal radyasyon dozunun 5 
rad’dan daha düşük olması önerilir. Değişik tanısal tetkik-
lerde fetusun maruz kaldığı tahmin edilen radyasyon doz-
ları şöyledir (7,8): 

• Akciğer grafisi: <0.001 rad
• Ventilasyon-perfüzyon sintigrafisi: <0.011 rad
• Pulmoner anjiografi (brakial arter yolu ile): <0.05 rad
• Multidetektör Toraks BT: <0.016 rad
Gebelikte radyasyona maruz kalmanın anne adayında 

meme kanseri, fetusta sonraki yıllarda malignite, postpar-
tum hipotiroidi ve körlük riski oluşturacağı bilinmeli, olgu-
lar bu yönden uyarılmalı, bilgilendirilmeli ve izlenmelidir. 

Gebelik ve özellikle postpartum dönemde D-dimer 
düzeyleri yüksek bulunacağından bu testin yararı oldukça 
sınırlıdır (8). Ekokardiyografi, tanıyı destekleme, masif 
pulmoner tromboemboli varlığını değerlendirme ve teda-
vi planının belirlenmesinde yardımcı olabilmektedir. 

Gebe bir kadında, klinik olarak pulmoner tromboem-
boliden kuşkulanıldığında, antikoagülan tedavi hemen 
başlanmalı, objektif testlerle tanı dışlanıncaya kadar bu 
tedavi sürdürülmelidir. Yine bu dönemde, DVT olasılığına 
karşı bacak elevasyonu ve varis çorabı giydirilmesi de 
ihmal edilmemelidir. Gebelikte masif olmayan pulmoner 

trombombolinin tedavisinde, plasentayı geçmediği için 
heparin ve türevleri kullanılır. Fetal hemoraji ve malfor-
masyonlara neden olduğu için warfarin 6-12. haftalar 
arasında mutlak kontrindikedir (2). 

Düşük molekül ağırlıklı heparin veya UFH kullanılabi-
lir. Gebelikte DMAH dozu, alınan kilo ve hedeflenen anti-
Xa aktivitesi düzeyine göre (1.0–1.2 IU/mL) ayarlanması 
önerilir. Doğumdan 12-24 saat önce heparin kesilmeli, 
sezaryandan 12 saat, normal vajinal doğumdan ise altı 
saat sonra kanama yok ise heparin tekrar başlanmalıdır. 
Doğum sonrası antikoagülan tedavi warfarin ile sürdürü-
lebilir. Gebelikte gelişen pulmoner embolide tedavi altı ay 
sürdürülür. Altı aylık süre doğumla birlikte tamamlanıyor-
sa, doğum sonrasında da en az altı hafta süreyle antiko-
agülan tedaviye devam edilmesi önerilir.

Gebelikte masif pulmoner emboli tedavisi özen gerek-
tiren sıkıntılı bir süreçtir. Gebenin yaşamının ciddi tehdit 
altında olduğu bir durumda uygulanacak trombolitik 
tedavinin hayat kurtarıcı olabileceği unutulmamalıdır 
(9-11). Hipotansiyon gelişen olguların sol lateral dekübit 
pozisyona getirilmeleri inferior vena kavaya basıyı azalta-
rak venöz dönüşü arttırıp,  hipotansiyonun düzelmesine 
katkıda bulunabilir. Maternal perfüzyonun arttırılması için 
vazopresör ajanlar kullanılabilir. Dopamin gebelerde kul-
lanılabilecek bir vazopresör ilaçtır. 

Gebelerde saptanan pulmoner embolilerde de gerek-
tiğinde, daha önce belirtilmiş olan indikasyonlarda vena 
kava inferior filtresi takılması ve embolektomi gibi alter-
natif tedavi seçenekleri göz önüne alınmalıdır (10).

Akut DVT’de, doğuma kadar tam dozda ya UFH ya 
da DMAH kullanılmaya devam edilmesi önerilir.  Eğer 
DMAH kullanılıyorsa, beklenen doğum tarihinden iki 
hafta önce UFH’a geçilmelidir. Doğum sonrası da 4-6 
hafta süre ile warfarin kullanılarak antikoagülan tedavi 
sürdürülmelidir (2,12). 

Laktasyon döneminde antikoagülan ve trombolitik 
ilaç kullanımı, standart tedaviden farklı değildir. Kullanılan 
ilaçlar kısmen süte geçmekle birlikte bebek için risk oluş-
turmazlar. Fondaparinuks kullanımı sırasında emzirme 
önerilmez.  

KANSER
Kanserli olguların %90’dan fazlasında koagülasyon sis-

teminin aktivasyonu söz konusu olmasına karşılık bunların 
%4-15’inde VTE gelişmektedir (13). Tekrarlayan idiyopatik 
VTE olgularının %20’ye yakın bir kısmında sonradan kan-
ser tanısına ulaşıldığı gösterilmiştir (14-18). Kanserli olgu-
larda VTE gelişimi multifaktöriyel bir olaydır. Temel meka-
nizmalar; nekroz veya salınan akut faz reaktanlarına bağlı 
inflamasyon gelişimi ve staz gibi hemodinamik bozukluk-
lardır. Kemoterapi ve hormonal tedavi, damar duvarı veya 
koagülasyon kaskatının regulatuvar proteinlerini etkileye-
rek hemostatik dengeyi bozabilir (17).

VTE, pankreas ve prostat kanserlerinde daha sık geli-
şir. Ayrıca, meme, akciğer, uterus ve beyin kanserlerinin 
seyri sırasında da gelişebildiği bilinmektedir (18).  
İdiyopatik ve tekrarlayan VTE olgularında kanser olasılığı 
değerlendirilmelidir. 

Kanserli olduğu bilinen bir olguya herhangi bir neden-
le cerrahi uygulanacağı veya immobilite söz konusu oldu-
ğunda primer DVT profilaksisi yapılmalıdır (bakınız primer 
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profilaksi bölümü) (19). Majör abdominal veya pelvik cer-
rahi sonrası profilaksi 4-6 hafta sürdürülmelidir. İleri evre 
kanser nedeniyle kemoterapi almakta olan hastalara 
rutin profilaktik tedavi önerilmemektedir. 

Kanser hastalarında  VTE tedavisi için ilk seçenek ola-
rak DMAH’ler önerilmektedir (19).

Antikoagülan tedavi sırasında nüks ve major kanama 
olasılığı, kanser olmayan VTE’li hastalara göre daha yük-
sektir (19-21). Bu risk, kanserin yaygınlığı ile korelasyon 
gösterir. Bu nedenle  tedavinin ilk 3-6 ay boyunca  warfa-
rin yerine daha güvenli olan DMAH ile sürdürülmesi daha 
uygundur. DMAH’ler bu dönemde tedavi dozunda kulla-
nılmalıdır.  Bu sürenin sonunda hastanın yaşı ve kanama 
riski gözönüne alınarak  sekonder proflaksi  aktif kanser-
lilerde ömür boyu veya kür elde edilene kadar DMAH ile 
sürdürülür ya da  warfarine geçilir. 
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