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SIMGE VE KISALTMALAR

AFAS  : Antifosfolipid antikor sendromu
ANCA : Anti nétrofilik sitoplazmik antikor

AT : Antitrombin
BCS : Budd-Chiari sendromu
BT - Bilgisayarli tomografi

DMAH : Diisiik molekiil agirliklt Heparin
DOAK : Direkt etkili oral antikoagilan

DVT : Derin ven trombozu

FVL : Faktor V Leiden

ISTH . Uluslararas1 Tromboz ve Hemostaz Dernegi
IBH . Inflamatuvar bagirsak hastaliklar

MPN : Myeloproliferatif neoplazmlar

NET - Notrofil ekstraselliiler tuzaklari

PE : Pulmoner embolizm

PGM : Protrombin 20210 A/G varyasyonu
PNH : Paroksismal noktlrnal hemoglobindiri
PTE : Pulmoner tromboembolizm

PVT : Portal ven trombozu

SMV : Slperior mezenterik ven

SMVT : Siiperior mezenterik ven trombozu

SVST : Serebral vendz sintis trombozu



SVT
OKS
USG
UEDVT
VCI
VKA
VTE

: Splenik ven trombozu

: Oral kontraseptif

: Ultrasonografi

: Ust ekstremite derin ven trombozu
: Vena cava inferior

: Vitamin K antagonistleri

: VenOz tromboembolizm



GIRIS VE AMAC

Tromboembolik olaylarin tiim diinyada her 4 6liimden 1‘inden sorumlu oldugu tahmin
edilmektedir. Bir hastalik ailesi olarak tromboz arteriyel ve vendz trombozlari
kapsamaktadir(1). Genel anlamiyla venéz tromboembolizm/vendz tromboemboli (VTE) bacak
derin venlerinin trombozunu (DVT) ve pulmoner tromboemboliyi (PTE) ifade etmede
kullanilsa da tiim vendz sistemde tromboz goriilebilir(2).

Tim diinyada yilda yaklasik 10 milyon kisiyi etkileyen VTE global hastalik yiikiine
biiyiik bir ilave yapmaktadir. VTE siklikla tekrarlayan, 6liim, antikoagtilan tedavi iliskili major
kanama ve uzun siireli sakatliga yol agabilen kronik bir hastaliktir(3).

Ayrica, VTE 0Onlenebilir hastane kaynakli 61im sebepleri arasinda en sik goriilendir.
Cesitli calismalarda VTE insidans1 100.000” de 110-130 olarak bulunmustur ve bunun artacagi
tahmin edilmektedir(4-6). VTE agirlikli olarak bir ileri yas hastaligidir. Ergenlik 6ncesi nadir
olan VTE artan yagla birlikte hem kadmlarda hem de erkeklerde artmaktadir. Yasa gore
diizenlenmis VTE tani1 siklig1 erkeklerde (100.000° de 130) kadinlara (100.000° de 110) gore
daha fazladir (erkek: kadin orani 1.2: 1)(7).

7 Avrupa iilkesinin dahil oldugu bir ¢alismada DVT tanisi sonrasi 12 aylik mortalite
%7.3 olarak saptanmistir(8). 15-55 yas arasi popiilasyonda yapilan bir analizde pulmoner
emboli her 1000 kadindan 8-13’ {iniin; her 1000 erkekten 2-7’ sinin Oliimiinden sorumlu
tutulmustur. Artan yasla birlikte mortalite de artmaktadir(9). ABD’ de yapilmis bir caligmada
erken mortalite DVT tanisi olan hastalarin %3,8” inde, pulmoner emboli tanili hastalarin %38.9’
unda gorilmektedir(10).

Venoz tromboembolizm 6nemli bir morbidite ve mortalite nedenidir. Tromboz iliskili

hastalik yiikiiyle ilgili farkindaligin arttirilmas: i¢in Uluslararas1 Tromboz ve Hemostaz
1



Dernegi (International Society of Thrombosis and Haemostasis — ISTH) 2014 yilinda 13 Ekim
giiniinli Diinya Tromboz Giinii kabul etmistir. VTE farkindalig ile ilgili yapilan bir ¢alismada
prostat kanseri, meme kanseri, inme, AIDS, kalp krizi ve hipertansiyon gibi hastaliklara gore
tromboz (%68), DVT (%44) ve PE (%54) tanilarinin bilinirliginin daha az oldugu tespit
edilmistir. Ekim ay1 icerisinde VTE farkindaliginin genel popiilasyonda ve saglik calisanlari
arasinda arttirilmasi i¢in etkinlikler diizenlenmektedir(11).

VTE olusumunun 6nlenmesi (tromboprofilaksi) VTE yonetiminin ana hatlarindan birini
olusturmaktadir. Onleme stratejileri VTE olusma riski yiiksek hastalarin belirlenmesini bu
hastalara uygun yontem ve siirede tromboemboli korumasi yapilmasini hedeflemektedir. Bu
amagla bir ¢ok klinik risk degerlendirme modeli gelistirilmistir(12).

[k vendz tromboz atagimi gegiren hastanin antikoagiilan tedavinin kesilmesinden sonra
yiiksek bir tekrarlama riski bulunmaktadir(13). Gincel kilavuzlar tiim hastalar1 diisiik veya
yiiksek VTE tekrarlama riskine sahip olmak iizere iki smnifa ayirmayr dnermektedir. Bu riski
belirlerken en 6nemli veri atagin gegici bir tetikleyici faktorle mi yoksa belirlenebilen bir
tetikleyici faktor olmadan mu1 gelistigidir(14).

1980’11 yillarda diisiik molekiil agirhikli heparin (DMAH) gelistirilmistir. 1990’11
yillarda yaygin bir sekilde kullanilmaya baglanmis, tedavi ve Onlemede etkinligi
gosterilmistir(15). 2000’1 yillarda kullanima giren direkt etkili oral antikoagiilanlar (DOAK)
giinlimiizde 6nemli bir tedavi se¢enegi haline gelmistir(16).

Calismamizda Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Saglik Uygulama ve Arastirma
Merkezi’nde takip ve tedavisi yapilan VTE tanili hastalarin epidemiyolojik 6zelliklerinin ve
klinik risk faktorlerinin degerlendirilmesi, hasta profilinin geriye donik olarak incelenmesi
hedeflenmistir. Elde edilecek verilerin 6nleme ve tedavi modalitelerinin yeniden gézden
gecirilmesinde katki saglayacagi ve hastanemize 6zgili yerel bir VTE yonetimi kilavuzu

hazirlanmasina veri olusturacagi diisiincesindeyiz.



GENEL BILGILER

TANIMI VE TARIHCESI

Vendz tromboembolizm (VTE) derin ven trombozu (DVT) ve pulmoner
tromboembolizmi (PTE) i¢eren bir hastalik grubudur. VTE genellikle bacak venlerinde gorilse
de splanknik, serebral ve (st ekstremite venlerinde de olusabilmektedir(3). VTE’nin en ciddi
hayat1 tehdit edici komplikasyonu trombiisiin pulmoner dolagima embolize olmasi yani
pulmoner tromboembolidir(17).

Kayitlara ge¢mis ilk DVT 1271 yilinda Raoul isimli Normandiyali 20 yasinda bir
ayakkabicida goriilmistiir. Tek tarafli sislik, bacak agris1 ve sonrasinda tablonun uyluga
uzanmasi Olarak Guillaume de Saint Pathus tarafindan tanimlanmistir(18). 1676 yilinda
Wiseman DVT’ nin kanin degisimi sonucu olustugunu one stirmiistiir. 1793 yilinda ise Hunter
DVT’ nin venlerin pihtiyla tikanmasi sonucu olustugu hipotezinde bulunmus ve tromboz
alaninin Uzerine vendz ligasyonlar yaparak trombiisiin ilerlemesini engellemeye ¢aligmistir. 19.
ylizy1l baglarinda en ¢ok kabul géren mekanizma ise DVT’ nin ven duvarmin enfeksiyoz bir
fenomen sonucu inflamasyonu sonucu olustugu olmustur. Bu gozlem DVT olgularinin
genellikle dogum, septik-cerrahi vakalar ya da enfeksiyon nedeniyle yatak istirahati sirasinda
gorilmesine dayanmaktadir. 1800’lerin ortalarina gelindiginde ise major patolojik
mekanizmalar kesfedilmistir. 1856 yilinda Virchow DVT ile 6lumcil pulmoner emboli
arasindaki iligkiyi ortaya koymustur. Daha sonralar1 Virchow’ un triad1 olarak anilacak olan
staz, damar duvarinda bozukluk, hiperkoagtlopati Uclist 1920’lerden itibaren trombozu

olusturan temel faktorler olarak kabul gormeye baslamistir.(15, 19, 20)



EPIDEMIYOLOJI

Ventz Tromboembolizm edinilmis ve kalitimsal yatkinliklar ile klinik risk faktorlerinin
bir araya gelmesiyle olusan g¢oklu etmenli karmasik bir hastaliktir(21). VTE, miyokard
infarktlisu ve inmeden sonra 3. siklikta rastlanilan kardiyovaskiiler hastaliktir(22). Yillik DVT
insidansiin 100.000°de 104 ila 183 arasinda oldugu tahmin edilmektedir(22). VTE agirlikli
olarak ileri yas hastaligidir. Ergenlik éncesi oldukca nadir goérilmektedir. Artan yasla birlikte
hem DVT hem de PTE igin insidans her iki cinsiyet i¢in de artmaktadir. Bununla birlikte yasa
uyarlanmig insidans erkeklerde daha yiiksektir. (Erkeklerde 100.000 de 130 iken, kadinlarda
100.00 de 110)(5). Goriilme sikligi dogurganlik ¢agindaki kadinlarda ayn1 yas grubu erkeklere
gore daha fazla olsa da 45 yas ve iizerinde erkeklerde daha sik goriilmektedir. Idiyopatik DVT
tim olgularin %25-40’1n1 olusturmaktadir(23). Yillar igerisinde DVT ile ilgili bagimsiz risk
faktorleri tanimlanmasina ve kanita dayali birincil koruma yontemlerinin yaygm kullanimina
karsin DVT sikliginda anlamli bir degisiklik saglanamamuistir. 1981-2010 arasinda VTE siklig1
sabit kalmis, sebat eden bu siklik ile ilgili pek ¢ok faktor One siiriilmiistiir. Yeni ve heniiz fark
edilmemis risk faktorlerinin olmasi, bilinen risk faktorlerinin artan insidansi, yanlis veya eksik

onlem uygulamalar1 ve profilaksi basarisizlig1 bunlar arasinda sayilmaktadir(24).

PATOFIZYOLOJI

Vendz tromboembolizm birden ¢cok sebebi olan, birbirine sinerjistik ya da additif etkileri
olan coklu tetikleyici (provoke edici) faktorlerin bir araya gelmesiyle ortaya ¢ikan bir Klinik
tablodur.

Tek bir faktor ile nadiren tromboz gelismektedir. Tek bir faktor kisilerin tromboz
gelistirme esigini asacak trombotik giigte olmadigindan tromboz olusumunda multi hit hipotezi
gelistirilmigtir. Ancak Antitrombin (AT) eksikligi gibi trombojenik etkisi giiglii olan faktorler
tromboz esigini asacak durumdadir. Multi hit hipotezine 6rnek verilmek istenirse; oral
kontraseptif kullanimi tromboz riskini 4 kat arttirmaktadir. Faktér V Leiden (FVL) mutasyonu
bulunmasi riski yaklagik 7 kat arttrmaktadwr. Ancak FVL mutasyonu olan birinin oral
kontraseptif kullanmasi riski yaklagik 35 kat arttirmaktadir. Trombin olusumunun
antitrombotik mekanizmalarla dizginlenemeyecegi esige ulasildiginda tromboz olugmaktadir
(25).

Pihtilagsma sistemi ve inflamasyon arasindaki karmasik etkilesimin tromboz
patofizyolojisinde Onemli rolii oldugu disiiniilmektedir. Dogal bagisiklik hiicreleri

immiinotromboz olarak tanimlanan siire¢ ile trombiis olusumuna katki saglar. Endotelyal hasar
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sonucu endotelin aktive olmasiyla yilizeyinde P-selektin ekspresyonu artar ve bu bélgeye lokosit
ve trombositlerin adhezyonu gergeklesir. Azalmis kan akimina bagli olusan rolatif hipoksik
cevre sonucunda endotelyal adhezyon molekullerinin ifadesi artar. Adhezyona ugrayan
16kositler aktive olur ve doku faktorii agiga ¢ikarir. BOylece pihtilagsma sistemi (agaci) aktive
olur(26).

Aktive olmus notrofil ve monositler doku faktord icin  esas kaynagi
olusturmaktadirlar(27). Notrofillerin aktivasyonu sonucu NETosis (notrofil ekstraselliler
tuzaklar1) olusmasi ile plazmaya salinan DNA, histonlar ve antimikrobiyal proteinler (NET),
eritrositler, trombositler ve prokoagtilan molekiillere trombis gelistirmesi i¢in bir iskelet gorevi
gorirler(28). Trombositler NET’ lerin olusumunun artisina neden olur ve dogal bagisiklik
hiicrelerinin prokoagiilan aktivitesini arttirir.  Eritrositler trombin olusumu, trombosit
aktivasyonuna; trombiis stabilizasyonu ve biiylimesine katki saglar.

Doku faktorl ve Faktor VII ile aktivasyon diginda pihtilagsma sistemi FXII araciligi ile
de aktive olur. Polifosfat, heparinoidler, kollajen, nukleik asitler, kondroitin sulfat gibi negatif
elektrik yiiklii molekiiller ile temas in vivo kosullarda FXII’ nin kontakt aktivasyonuna yol acar.
FXIla FXI” i ve prekallikreini aktive eder. Prekallikrein pozitif geri bildirim ile FXII’ nin
aktivasyonuna yol acar. Kallikrein kinin yolunun aktivasyonu sonucunda bradikinin artar.
Kallikrein ve FXIIa; kompleman yolagmin da bir pargasi olan C1 esteraz inhibitorii tarafindan
inhibe edilir. Kontakt yolun ve kallikrein-kinin sisteminin asir1 aktivasyonu trombotik ve
inflamatuar olaylarda artisa yol agar(29). Ayrica, FXII fibrinolitik sistemin aktivasyonunda da
rol alir(30).

RIiSK FAKTORLERI

Ven6z Tromboembolizm Olusma Riski

Vendz tromboembolizm gelisimi igin gosterilmis risk faktorleri arasinda ilerleyen yas,
uzamig immobilite, malignite, major cerrahi, ¢oklu travma, gegirilmis VTE ve kronik kalp
yetmezligi bulunmaktadir. Ancak bu faktorlerin tromboz olusturma giigleri esit degildir.
Klinisyenler VTE olusma riskini degerlendirirken risk faktoriiniin giiciinii ve tiim risk
faktorlerinin kimulatif agirhigmi birlikte degerlendirmelidirler. Herhangi bir hastada VTE
olusma riskini degerlendirmek ve uygun tromboprofilaksinin saglanabilmesi i¢in rolatif riske

gore; giicll, orta ve zayif risk faktorleri smiflanmistir. Tablo 1. de 6zetlenen smiflamaya gore;



rolatif risk 10 kattan fazla artiyorsa giiclii risk faktorQ, 2-9 kat arasi artiyorsa orta risk faktord,

2 kattan az artiyorsa zayif risk faktorl olarak tanimlanmigtir(31).

Tablo 1. VTE gelisimini kolaylastiran risk faktorleri (31)
Gucli Risk Faktorleri | Orta Risk  Faktorleri | Zayif Risk Faktorleri
(Odds ratio >10) (Odds ratio 2-9) (Odds ratio <2)

Kirik (kalga veya bacak) | Artroskopik diz cerrahisi >3 glin yatak istirahati

Kalga veya diz protezi Santral vendz katater Oturmaya bagli immobilite

(uzun kara-hava yolu seyahati)

Mayjor genel cerrahi Kemoterapi Ileri yas

Major travma Konjestif kalp yetmezligi | Laparoskopik cerrahi (6rnegin

veya solunum yetmezligi kolesistektomi)

Spinal kord hasari Hormon replasman tedavisi | Obezite
Malignite Gebelik/ Antepartum
Oral kontraseptif tedavi Varikodz venler
Paralitik inme

Gebelik / postpartum

VTE 0ykusu

Trombofili

Tetikleyici Faktor Varhigr/'Y oklugu (Tetiklenmis/Tetiklenmemis)

Gegirilmis bir VTE’ yi degerlendirirken VTE atagmnin ¢evresel (ya da edinilmis) bir risk
faktori ile tetiklenip tetiklenmedigi, tetikleyici faktoriin gecici ya da kalici olmasi prognozda
ve tedavide onemli degisikliklere yol agmaktadir. Eger tromboz yakin zamanda gecirilmis
cerrahi gibi major gecici bir risk faktoriine bagli olustuysa tedaviyi kestikten sonra trombozun
tekrarlama riski cok diisiiktiir (gegici risk faktorii). Ote yandan tromboz metastatik kanser gibi
kalic1 ve ilerleyici bir risk faktorii tarafindan tetiklenmisse tedavi kesildikten sonra tekrarlama
riski yuksektir (kalict risk faktorii). Kalict veya gegici tetikleyici bir risk faktort olmadan
gelisen tromboz; tetiklenmemis tromboz olarak adlandirilir ve tedavi kesildikten sonra

tekrarlama riski orta olarak degerlendirilir(32).



Tetiklenmis/Tetiklenmemis VTE tanimlamasinda gegirilen VTE ataginda ©6nemli
cevresel bir faktor olup olmadigina odaklanilmaktadir. Herediter trombofili, ileri yas, erkek
cinsiyet gibi durumlar ¢evresel faktorler olmadigi icin provoke edici faktor olarak
degerlendirilmese bu 6zellikler de trombozun tekrarlama riskini etkileyebilir(31).

ISTH tarafindan 6nerilen tanimlamaya gore gegici ve kalici risk faktorleri belirlenmis,
bu risk faktorleri major ve mindr olarak ikiye ayrilmistir. Major gecici risk faktorleri ilk VTE
atagi olugsma riskini 10 kattan fazla arttirmaktadir. Minor gegici risk faktorleri ilk VTE gelisme
riskini 3-10 kat arasinda arttirmaktadir. Tedavi kesilmesi sonrasi tekrarlama riski gegici risk
faktorii olmayan hastalarin yaris1 kadardir. Herediter trombofililer, erkek cinsiyet veya ileri yas
gibi intrinsik (cevresel olmayan) faktorler tetiklenmis/tetiklenmemis konseptinin kapsaminda
degildir. ISTH tarafindan verilen 6rnekler Tablo 2. de verilmistir(33).

Major cerrahi operasyon, uzamig immobilite ve major travma gibi giiglii gegici risk
faktorleri tum VTE ataklarmm %20sinde goriulmektedir(34).En sik goriilen giiglii kalict risk

faktorid tim VTE olgularimm %20sini olusturan aktif malignitesi bulunan hastalardir(4).

Tablo 2. VTE’yi tetikleyen risk faktorleri: ISTH onerisi

Gecici Risk Faktoru ile Tetiklenen Kahcr Risk Faktorii ile
Tetiklenen

Major** Minor***

30 dakikadan uzun stren genel 30 dakikadan kisa siiren | Aktif kanser*

anestezi altinda cerrahi genel anestezi altinda cerrahi

Sezaryen Ostrojen tedavisi

Akut  hastallk  nedeniyle Akut hastalik nedeniyle 3
hastane yatisi sirasinda en az 3 giinden kisa siiren hastane
giin yataga bagimhi olmak yatisi
(tuvalet kullanimi haric) Tekrarlama riski en az 2
Gebelik veya lohusalik kat fazla olan malign
olmayan durumlar
(6rnegin; inflamatuar
Bacak sakatlig1 nedeniyle en bagirsak hastaliklar)
az 3 gilin azalmis mobilite

Akut  hastalik  nedeniyle
hastane disinda en az 3 giin
yataga bagimli olmak

*Tedavi devam ediyorsa, potansiyel kiiratif tedaviyi heniiz almadiysa, tedavinin kiiratif olmayacag:
diistiniiliiyorsa (tekrarlamig veya progresif hastalik).

**VTE tanisindan 3 ay 6ncesine kadar.

***VTE tanisindan 2 ay 6ncesine kadar.




Trombofili

Trombofili tromboza artmis yatkinlik yaratan kalitsal ve/veya edinilmis durumlari ifade
etmek igin kullanilan bir terimdir(35).

En sik goriilen kalitimsal risk faktorii O kan gurubu disinda bir kan grubuna sahip
olmaktir. Bu grupta 0 kan grubuna sahip olanlara gore risk iki kat daha fazladir(36). Ancak
kalitsal trombofili tanimi1 genellikle pihtilagma sistemindeki bir proteinin miktar ya da
fonksiyonunu etkileyen varyasyonlar i¢in kullanilmaktadir. Antitrombin, protein C ve protein
S’de fonksiyon kaybma ya da FVL ve Protrombin geni 20210 A/G (PTG) varyasyonu gibi
fonksiyon kazanimina yol agan varyasyonlar klinik neme sahip kalitsal trombofili sebepleri
arasimdadir(37).

Kalitsal trombofili diisiindiirecek klinik 6zellikler Tablo 3. te 6zetlenmistir(38).

Tablo 3. Kahtsal trombofili diisiindiiren klinik karakteristik 6zellikler(38)
Kalitsal Trombofili Diisiindiiren Klinik Karakteristik Ozellikler

e Geng yasta tromboz (<50 yas) [6zellikle zayif tetikleyici faktorler (mindr cerrahi,
kombine oral kontraseptif, immobilite gibi) olmasi ya da tetikleyici faktor olmamasi]

e VTE icin giclu aile 6ykusi (Birinci derece yakininda geng yasta tromboz)

e Tekrarlayan VTE ataklar1 (6zellikle geng yasta) *

e Olagan dis1 (alisilmadik) bolgelerde VTE (splanknik ya da serebral venler gibi) **

* Antifosfolipid sendromu da diisiiniilmeli ancak kalitimsal degil
**Splanknik bélgede trombozu olan hastalar myeloproliferatif neoplazm ve paroksismal nokturnal hemoglobinri
acisindan degerlendirilmelidir.

Paroksismal nokturnal hemoglobindri (PNH) ve myeloproliferatif neoplazmlar (MPN)
tromboz riskini arttiran; edinilmis genetik bozukluklarla olusan hastaliklardir. PNH hastalarinin
%10 kadar1 tromboz ile basvurur(39). MPN tanisinin olmasi veya MPN fenotipi olmaksizin
JAK2 geninde belirli varyasyonlarin olmasi arteriyel ve venoz tromboz ile iligkilidir(40).

Antifosfolipid sendromu (AFS) edinilmis trombofili denildiginde ilk akla gelen Kklinik
durumdur ve klinik 6zelliklerini tasiyan hastalarda arastirilmasi gerekir. Behget hastaligi,
ANCA iligkili vaskiilit, dev hiicreli arterit gibi sistemik vaskiilitler de 6zellikle aktif hastalik
durumda daha belirgin olmak itizere artmig VTE riskiyle iliskilidir(41).

Gebelik tromboza yatkinlik yaratan edinilmig bir durum olarak degerlendirilebilir.
Gebelik ve lohusalik doneminde VTE insidansi 1000°de 1 civarindadir. Bu grupta VTE

insidansi1 ayn1 yas araliginda gebe olmayan kadin popiilasyonuna gore 5-10 kat daha fazladir.



Kanser ve Ven6z Tromboembolizm

Malignite ve hiperkoagiilabilite arasindaki iligski bir asirdan uzun siiredir bilinmektedir.
19. yiizyilda Armand Trousseau tarafindan bu klinik sendroma dikkat ¢ekilmistir. Bu klinik
tablo Trousseau Sendromu olarak da tanimlanmaktadir(42).

Kanser iligkili VTE; hastalar i¢in daha kotii sagkalim, morbidite, yatis gerekliligi, tedavi
erteleme gerekliligi gibi 6nemli klinik sonuglara yol agmaktadir(43).

Kanser tedavisindeki hizli ve yiiz giildiiriicii degisikliklere ragmen kanser iliskili
trombozlarm siklig1 son iki dekatta artmistir(44).

Cesitli ¢aligmalarda tim VTE olgularmin %15 ila 25’inde malignite oldugu
saptanmistir. Vendz tromboz daha dnce bilinen bir hastaligi olmayan hastada malignitenin ilk
bulgusu olarak da ortaya ¢ikabilmektedir. VTE tanis1 sonrasi hastalarin %4°0 bir ay i¢inde
%6°s1 1 y1l iginde malignite tanist almaktadirlar.

Malignite tipinden bagimsiz olarak malignitesi olan hastalarda kanser tanisi1 olmayan
hastalara gore 4-7 kat daha fazla tromboz riski bulunmaktadir. Ayrica kanser hastalarinda,
kanser hastas1 olmayan gruba gore daha fazla olagan dis1 bolgelerde (Ust ekstremite, splanknik
sistem gibi) VTE olgusu gorilmektedir. Kanser hastalarinin %15’inin VTE gecirdigi tahmin
edilmektedir(45).

Anti-anjiojenik ajanlar, coklu hedefli tirozin kinaz inhibitérleri, immunmodulatoér ilag
kombinasyonlar1 gibi yeni sistemik tedaviler de artmis VTE riski ile iliskili bulunmustur (46).

Kanser hastasinda VTE gelisimi artnmus mortalite iliskili bulunmustur. Immunoterapi
alan hastalarda yapilan bir ¢alismada VTE gelisimi ortalama sagkalimi belirgin bir sekilde
azaltmistir. VTE gelisenlerde ortalama sagkalim 11,6 ay iken, VTE gelismeyenlerde 25,5 ay
olarak bulunmustur(47).

Kanser iliskili VTE’de risk faktorleri kanser iliskili (kanser tipi ve evresi), kanser
tedavisi iligkili (cerrahi, radyoterapi ya da kemoterapi iligkili) ve hasta iliskili (hastanin
demografik ozellikleri ve komorbiditeleri) olarak ii¢ grupta smiflanabilir. Glincel kilavuzlar
solid timorler ve lenfomada VTE risk degerlendirme araci olarak Khorana skorunun
kullanilmasini Onermektedir(48). Malignite hastasinda VTE riskini degerlendirmek i¢in
gelistirilen bir bagka ara¢ olan Vienna skorunda Khorana skorundaki parametrelere ek olarak
D-dimer ve soluble P selektin diizeyleri kullanilmis, PROTECHT skorunda platinyumlu ya da

gemisitabinli kemoterapi almak ek risk faktdrleri olarak skorlamaya eklenmistir.



Ik ¢alismalarda Khorana skorunun 3 ve iizerinde olmasi yiiksek risk skoru olarak
belirlenmisken yakin zamanli tromboprofilaksi gerekliligi degerlendirmek amaciyla yapilan

caligmalarda >2 smir olarak belirlenmistir(49).

Tablo.4 Khorona skorlamasi (48)

Hasta Ozelligi Risk Skoru
Cok yiksek risk (mide, pankreas) 2
Kanser tipi
Yiiksek risk (Akciger, lenfoma, jinekolojik, mesane, testis) 1
Kemoterapi dncesi trombosit sayist > 350.000/mm3 1
Kemoterapi 6ncesi hemoglobin diizeyi<10 gr/dl olmas1 veya eritrosit biiylime L
faktorleri kullanimi
Kemoterapi 6ncesi lokosit sayisimin> 11.000/mm3 olmasi 1
Viicut kitle indeksinin >35 kg/m2 olmasi 1

Khorana skoru yiiksek bir negatif prediktif degere sahip olsa da pozitif prediktif degeri
diistiktiir(50).
Multiple myelom hastalarinda VTE riskinin degerlendirilmesi icin IMPEDE ve SAVED

skorlamalar1 gelistirilmis ve valide edilmistir(51).

ANATOMIK SINIFLANDIRMA

Ekstremitenin Yiizeyel ve Derin Venoz Trombozlar

Ventz tromboembolizm olgularmin biiyiikk gogunlugunu olusturan derin ven trombozu
anatomik olarak proksimal ve distal derin ven trombozu olarak ikiye ayrilmaktadir. Popliteal,
femoral veya iliak venlerdeki DVT ye bunun daha distalinde trombiis olmasina bakilmaksizin
proksimal DVT denilmektedir. izole distal DVT proksimal komponenti olmayan diz altma
siirli, baldir venlerinde (peroneal, posterior, anterior tibial ve muskuler venler) gorilen

trombozlara denilmektedir(17).
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Yiizeyel circumfleks Yizeyel epigastrik ven

iliak ven '
Safenofemoral bileske

Anterior circumfleks
safen ven

Yizeyel eksternal
pudendal ven

Posterior circumfleks

Anterior aksesuar
safen ven

safen ven
Vena saphena magna

Dein femoral ven

Femoral ven Uyluk perforan veni

Popliteal ven Femoral kanalin perforan

veni

Anterior aksesuar
safen ven

Paratibial perforan ven

T———— Posterior aksesuar safen

ven
Anterior tibial ven
Posterior tibial perforan venler

Posteior tibial ven Medial marjinal venler

Sekil 1. Alt ekstremitenin yiizeyel ve derin venleri (52)

Minor ve kendini smirlayan bir hastalik olarak diisiiniilen yiizeyel ven trombozu da en
cok bacagn yiizeyel venlerinde 6zellikle varikdz venlerle riski artan safen venlerde goralr.
Ancak yiizeyel ven trombozu da derin venlere ilerleyip pulmoner emboli ile komplike olabilir.
Safenofemoral bileskeye 3 cm’lik yakimliktaki alanda olan vena saphena magna trombdsleri

derin ven trombiisii esdegeri olarak degerlendirilmektedir.

Pulmoner Tromboembolizm

En genel anlamiyla pulmoner emboli pulmoner arterlerin pihti, timaor, hava veya yagla
tikanmasi anlamina gelmektedir(53). Derin venlerden kopan piht1 sag kalbe oradan pulmoner
arterlere gelerek pulmoner emboliye neden olur. Alt ekstremite proksimal derin venlerinde

trombiisii olan hastalarin %50°’si eslik eden pulmoner embolizm ile Klinik bulgu verirler(54).
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Ana pulmoner arterden sag ve sol pulmoner arterlere uzanan trombiise eyer seklinde
pulmoner emboli denir. Lober, segmental ve subsegmental pulmoner arter dallarinda emboli
gorilebilir. Ancak hastalik yonetiminde anatomik lokalizasyondan ¢ok hastanin klinik ve
hemodinamik durumu g6z Oniine alinmakta ve bu baglamda hasta yOnetimi

gerceklestirilmektedir. Buna gore PE masif, submasif ve nonmasif olarak smniflandirilir(53).

Olagan Dis1 Bolgelerde Ventz Tromboz

Alt ekstremitenin derin venlerinde goriilen tromboz sik karsilasilan ve klinisyenlerin
yOonetimine asina oldugu bir Klinik tablodur. Ancak ventz tromboz viicudun pek ¢ok baska
bdlgesinde de gorulebilmektedir. Sik goriilmemeleri nedeniyle olagan dis1 bdlgelerde tromboz
olarak adlandirilabilecek vendz trombozlar Tablo 5’te verilmistir(2). Olagan dis1 bolgelerde
trombozun kendine has ve ayrintili arastirma gerektiren tetikleyici faktorleri bulunmaktadir. Bu
durum Klinisyenin bu tip olgularda bireysellestirilmis bir yaklasimla tetkik planlamasini
gerektirmektedir(2).

Serebral vendz sinls trombozu: Serebral ventéz sinls trombozu (SVST) serebral
venlerin ve major dural sintslerin trombozudur. Tim inmelerin %21’den azini olusturan nadir
bir hastaliktir. Bas agrisi, fokal norolojik defisitler, nobet, infarkt ya da kanamaya progresyon
ile Klinik bulgu verebilir(55). Kadinlarda erkeklere gore daha gen¢ yasta ve 3 kat daha sik
gorilmektedir(56).

Retinal ven trombozu: Retinal ven okliizyonu gérme yetisini tehdit eden genellikle tek
tarafli agrisiz gorme kaybi ile ortaya c¢ikan bir hastaliktir. Retinal ven dallarinda olusan bir

trombiis asemptomatik olabilir ya da ¢ift gorme ya da hemianopsiye yol acabilir(57).

Budd-Chiari sendromu (hepatik ven trombozu): Hepatik ven trombozu; akut
karaciger yetmezligi, ensefalopati, asit, portal hipertansiyon gibi ciddi morbiditelere neden olan
bir tablodur. Vakalarin %20 kadar1 ise asemptomatik olabilir (58). Budd-Chiari sendromu
vakalarinin %40-50 kadarinda altta yatan sebep olarak MPN bulunmustur. AFS, PNH, Behget
hastaligi, inflamatuar bagisak hastaliklar1 (IBH) ve bag doku hastaliklar1 hepatik ven
trombozunda altta yatan sebep olabilirler (59). Ayrica malignite, intrahepatik apse, parazit
kistleri ya da travma gibi lokal sebeplere sekonder olarak da hepatik ven trombozu gelisebilir
(60).
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Tablo 5. Olagan dis1 bolgelerde tromboz (2)

En sik sebepleri

e Ostrojen iceren OKS
o Gebelik, postpartum
Serebral ven
e Ailesel/Edinilmis trombofili

e Lokal faktorler (kanser, travma, apse, menenjit vs.)

Arteriyal risk faktorleri ile tetiklenir. (Yas, hipertansiyon, diyabet, sigara,
Retinal ven obezite, hiperlipidemi, nadiren ciddi glokom ya da retinal arter

bozukluklarina bagl)

e Kalici venoz hastaliklar

e Ostrojen kullanimi/gebelik

Hepatik ven e PNH
(Budd- e Antifosfolipid sendromu
Chiari) e Inflamatuar sendromlar: Behget Hastalig1 vs.

e Lokal faktorler (kanser, hepatik apse vs.)

e Venakava inferior veya hepatik venlerde membrandz web olmasi

e Malignite
Renal ven )
e Nefrotik sendrom
e Kalic1 venoz hastaliklari
Ust e Paget-Schroetter sendromu
ekstremite e Idiyopatik

e Lokal faktorler (travma, enfeksiyon, kanser)

Portal venoz sistemin trombozlari: Hepatik portal ven, splenik ven ve mezenterik ven
hepatik portal vendz sistemi ya da splanknik venleri olustururlar. Portal sistemde kapak
olmamasindan dolay1 olugan trombozlar kan akismi yan vendz sistemlere aktardigi i¢in varikz
venlerin olugsmasina ve klinik tablonun karmasiklagsmasina yol agmaktadir (61).

Portal ven trombozu: Parsiyel ya da komplet portal ven trombozu (PVT) genellikle
klinik olarak sessiz bir durumdur ancak nadiren yeni baslangighi ya da kétiilesen portal
hipertansiyon, akut gastrointestinal kanama, siroz tanili hastada akut dekompanzasyon ya da

intestinal iskemi gibi bariz bulgular da verebilir(60).

13



Genis capli postmortem c¢aligmalarda portal ven trombozu insidanst %1 olarak
bulunmustur. Yatkinlik yaratan sebepler siroz (%28), primer hepatobiliyer kanser (%23),
sekonder malignite (%44), idiyopatik (%14), enfeksiydz da inflamatuar abdominal surecler (
%10) ve MPN (%3) olarak bulunmustur(62).

Splenik ven trombozu: izole splenik ven trombozu siklikla pankreas kanseri, pankreatik
psodokist, pankreas absesi, pankreatit gibi pankreas hastaliklarina sekonder olusmaktadir.
Hastalarin %22’sinin akut pankreatit %12’sinin kronik pankreatit tanis1 bulunmaktadir(63).

Mezenterik ven trombozu: Akut mezenter iskemi vakalarinin %5’i mezenterik ven
trombozu ile olugur. Superior mezenterik ven trombiisii daha sik gorilen mezenterik ven
trombozudur ve sonucunda ince bagirsak 6demi ile hemorajik infakt olusur(64).Genellikle
diger splanknik ven trombozlar: ile birlikte goriiliir. Izole mezenter ven trombozu ile ilgili
epidemiyolojik veriler yetersizdir.

Renal ven trombozu: Renal ven trombozu asemptomatik olabilir ancak yan agrisi,
hematiiri, bulanti, kusma, akut bobrek hasar1 gibi bir klinik tablo da ortaya ¢ikarabilir.

218 olgudan olusan bir kohort ¢alismasinda malignite (%66) ve nefrotik sendrom (%20)
altta yatan en sik nedenler olarak bulunmustur. Sol renal vende trombiis saga gore daha sik
goriilmiistiir (solda %43, sagda %33). Bilateral renal vende trombis (%21) ve vena kava
inferiora uzanim (%43) da azmsanmayacak kadar ¢oktur(65).

Ust ekstremite venlerinin trombozu: Ust ekstremitenin yiizeyel venlerinde genellikle
periferal intravenoz Kataterlere bagli yiizeyel ven trombozlar1 goriilmektedir. Tromboflebit ile
komplike olabilir(66).

Aksiller ve subklavyen venlerde gorillen trombozlar Ust ekstermitenin derin ven
trombozlart  (UEDVT) olarak  adlandirilmaktadrr. DVT  vakalarinm  %6’smi1
olusturmaktadir(67). UEDVT spontan olarak olusabilse de kardiyak pacemaker, santral vendz
katater gibi girisimlere sekonder olusabilmekte ve malignite hastalarinda daha sik
gorilmektedir. UEDVT vakalar1 da pulmoner embolizme komplike olabilmekte, vaskiiler giris
yolu kaybi, superior vena kava sendromu, post trombotik ventz yetmezlik gibi komplikasyonlar
gelisebilmektedir.

Olgularin %80 kadarmnda venodz katater tetikleyici faktdr olarak bulunmustur(68).
Semptomatik katater iliskili tromboz santral katater takilmis olan hastalarin %2 kadarinda
goriilse de tarama amagli USG’lerde santral katateri olan hastalarda %66’ya kadar ulasan

siklikta asemptomatik tromboz goriilmiistiir(69).
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Subklavian ven internal juguler b)

ven

a)

Aksiller ven

Brakiyal venler M. teres

major

sefalik ven

1Nervus medianus P
Bazilik ven

Aksesuar

falik v
SRR Median kubita! ven

Radval venler
. Ulnar venler

= Interossedz venler Sefalik ven
On kolun median veni

Sekil 2. a) Ust ekstermitenin derin venlerinin anatomisi b) Ust ekstremitenin

ylzeyel venlerinin anatomisi (67)

TANI

DVT tanis1 distindiirecek pek ¢ok klinik bulgu, semptom ve klinik risk faktori
bulunmaktadir. DVT siiphesi olan bir hastada ileri tetkik 6ncesi olasilig1 degerlendirmek i¢in
skorlamalar gelistirilmistir. Bunlardan en c¢ok caligilan ve gegerliligi kanitlanmis olan1 Wells
DVT skorudur(17).

Wells skoru -2 ile 1 arasi ise DVT olas1 degil, 2-8 arasi ise DVT olas1 olarak
degerlendirilir. (Ya da -2 ile 0 arasi diisiik risk, 1-2 arasi orta risk, 3-8 arasi yiiksek risk)

Tablo 6. Alt ekstremite DVT icin Wells skoru

Klinik Ozellikler Puan
Aktif kanser (Son 6 ay iginde kanser tedavisi almig olmak ya da palyatif siirecte olmak)
Paralizi, parestezi veya al¢i ile alt ekstremite immobilizasyonu

>3 giin yataga bagimli olmak veya son 12 hafta i¢cinde genel veya bolgesel anestezi gerektiren
major cerrahi ge¢irmis olmak

Derin venoz sistemin dagilim alanin lokal hassasiyet

Tiim bacakta sislik

Baldirda kontralateral tarafa gore en az 3 cm sisme (tiiberositas tibianin 10 cm altindan
yapilan dl¢iimde)

Unilateral kolleteral yiizeyel venler (varikz olmayan)

Daha dnce dokiimante edilmis derin ven trombozu

DVT kadar olas1 bagka bir 6n taninin olmast

=

A

1
N
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Wells DVT skoru kullaniglt olsa da diistik risk grubunda DVT goriilebilme ihtimali %5
olarak gosterilmistir(70). Bu yiizden tek basina dislama i¢in yeterli degildir. Klinik kararda D-
dimer testi ve USG ile beraber kullanildiginda faydali bir aragtir.

D-dimer fibrin yikim elemanidir ve fibrin formasyonunun arttig1 her durumda (vendz
tromboemboli gibi) artmaktadir. Spesifitesi diisiik bir testtir. Bununla birlikte kanser,
enfeksiyon, gebelik, ileri yas gibi baska sebeplerle de yiikselebilmektedir(71). D-dimerin
negatif prediktif degeri %99-100 arasindadir. Antikoagiilan tedavisi altindaki hastalar, bacak
distalindeki DVT’lerde ve semptomlar1 2-3 haftadir devam eden hastalarda yalanci negatiflik
olabilmektedir(72).

DVT i¢in yapilan USG’ler iki veya ¢ nokta kompresyon USG ve tiim bacak ultrasonu
olarak iki sekilde yapilabilir. Kompresyon USG’de ana femoral ven ve popliteal ven
degerlendirilir. Bu teknikle yapilan USG’de izole baldirda olan DVT dislanamaz ve klinik
stiphe varsa 5-7 giin sonra kontrol USG yapilmalidir. Tim bacak USG’de tim bacak ana
femoralden distal venlere kadar incelenir. Alt ekstremite DVT tanisinda BT-venografi, MR-
venografi gibi teknikler de kullanilabilmektedir(72).

Alt ekstremite DVT’lerinde okkiilt pulmoner tromboemboli sik goriilmektedir. Alt
ekstremite DVT tanisi olan hastalarin %30-40’inda BT bulgulari olan ya da sintigrafide yiiksek
olasilikli olarak rapor edilen pulmoner emboli bulunmaktadir. Proksimal DVT olmasi
durumunda ve ileri yas hastalarda klinik sessiz pulmoner emboli siklig1 artmaktadir. DVT ve
sessiz pulmoner embolisi olan hastalarin tekrarlayan pulmoner emboli sikligit DVT’si olan ve
sessiz pulmoner embolisi olmayan hastalara gére daha yiiksek bulunmustur(73).

Tiim yeni tan1 DVT’lere rutin pulmoner emboli goriintiilemesi yapilmasi su anki kanit
diizeyi, maliyet etkinlik ve kontrastli tetkik gerektirmesi gibi faktorlerle 6nerilmemektedir.
Serbest ylizen trombiisii olan, EKG, akciger grafisi anormallikleri olan, kardiyak enzim
yiiksekligi olan hastalarda pulmoner emboli i¢in tarama yapilabilir ancak bu yaklasim icin
yiiksek kanit diizeyi bulunmamaktadir(17).

Ulkemizde yapilan ve cesitli merkezlerin verilerini iceren bir analizde pulmoner
embolide goriilen semptomlarin sikliklari; nefes darhigir (%50,7-81.5), batict gogiis agrist
(%55.1-84.8), hemoptizi (%14-58.8), ¢arpint1 (% 10.1-50), Oksurik (%31.9-78.4), takipne
(%6.1-80), tasikardi (%10.1-50), ral (%25.6-53.2), siyanoz (%5.1-38), DVT (%16.9-56.4)
olarak bulunmustur. Hastaligin siddetine gore genis bir spektrumda bulgular goriilmektedir(74,
75).
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Pulmoner emboli siiphesi olan hastada test Oncesi olasilik i¢in skorlamalar
geligtirilmistir. Bunlardan biri pulmoner emboli i¢in Wells skoru digeri ise modifiye Geneva
skorlamasidir.

Acile pulmoner emboli siiphesi ile bagvuran ve Wells ve Geneva skorlamasinin
uygulandigi olgularda, klinigi diisiik olasilikli olarak bulunanlarda kanitlanmis PTE prevalansi
%10, orta olasiliklilarda %30-40 ve yiiksek olasiliklilarda %67-81 olarak bulunmustur. Geneva
skorlamasi sadece ayaktan bagvuran hastalarda valide edilmis bir skorlama sistemidir.

Dolayisiyla yatan hastalarda Wells skorlamasimin kullanilmasi 6nerilmektedir(76).

Tablo 7. Pulmoner tromboembolizm i¢in Wells skorlamasi

Bulgu Puan Basitlestirilmis
DVT semptom ve bulgular1 varligi 3.0 1
Alternatif tan1 olasilig1 diisiik 3.0 1
Tagikardi (>100 / dk) 1.5 1
Son 4 hafta icinde immobilizasyon veya cerrahi dykisi 1.5 1
Hemoptizi 1.0 1
Kanser varligi 1.0 1

* Wells <2.0 puan: diisiik klinik olasilik, 2-6 puan : orta klinik olasilik, >6 puan: yiiksek klinik olasilik veya <4
puan PTE olas1 degil, >4 puan PTE olasi
** Basitlestirilmis Wells 0-1 puan : PTE olas1 degil, >2 puan: PTE olas1

TROMBOFILI TESTLERI

Trombofili testleri 1980°1i yillarda antitrombin, protein C, protein S genlerindeki tek
gen varyasyonlarinin tespit edilmesi sonrasinda popiiler olmustur. O dénemlerde VTE’lerin
biiyiik bir kismmin bu sekilde agiklanabilecegi diislintilmiistiir. Ancak ilerleyen yillarla birlikte
bu tetkiklerin hasta yonetimine olduk¢a az katkis1 oldugu goriilmiistiir. Herhangi bir kalitsal
trombofili tespit edilmemis bir hastada giiclii aile dykiisii olmasi1 kalitsal defekt olmadigini
gostermez. Giincel kilavuzlarda klinik faktorlerin tekrarlama riskinde daha biiyiik 6nemi oldugu
vurgulanmaktadir(77).

Giliniimiizde trombofili testi kapsami antitrombin, protein C, protein S eksikliklerini,
aktive protein C ve/veya FVL, PGM varyasyonlarmi ve AFS antikorlarini icermektedir(39).
FVL ve PGM , FV ve PT fonksiyonun artmasina yol agan tek niikleotid polimorfizmi sonucu
olusmaktadir(78).

Splanknik vendz tromboz gibi alisilmadik bdlgedeki trombozlarda MPN ve PNH igin

de tetkik yapilmalidir(38).
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Trombofili testleri akut VTE doneminde yapilmamalidir. Ozellikle antikoagulasyon
alan (heparin, warfarin ya da DOAK) hastalarda protein C, protein S ve antitrombin dlzeyleri
etkilenecegi i¢in bu dogal antikoagiilanlarin diizeyleri VKA kesildikten en az iki hafta sonra,
DOAK kesildikten en az (i¢ gun sonra bakilmalidir. Testler antikoagiilan altinda bakildiysa daha
sonra yeniden bakilmalidir. Genetik testler ile bakilan FVL ve PGM varyasyonlar1 herhangi bir
anda bakilabilir(17).

FVL tim populasyonun %3-7 kadarinda bulunurken, VTE popilasyonununda bu oran
%?25’e kadar ¢ikmaktadir. PGM rekiirren trombozu olanlarin %3-17 kadarinda pozitifken,
normal popilasyonda %2-4 oraninda bulunmaktadir. FVL heterozigot varyasyonu tromboz
riskini 3-7 kadar arttirirken AT, PC, PS eksiklikleri 50 kat kadar arttirmaktadir(78).

Tablo 8. Trombofiliye yatkinhk yaratan bozukluklarin normal popilasyonda ve VTE

geciren popiilasyonda prevalansi(79)

Genel poptlasyonda | VTE kohortunda | Yilhk VTE
prevalans (%) prevalans (%) riski (%)
Antitrombin eksikligi 0.02 0.5 11
Protein C eksikligi 0.15 6 0.7
Protein S eksikligi 0.1 2 0.3
FVL heterozigot 5 16 0.5
FVL homozigot 0.004 0.01 1.3
FI1 G20210A heterozigot 2 7 0.4
FI1 G20210A homozigot 0.1 2 1.1
FVL/FII heterozigot 0.1 3 0.5
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GEREC VE YONTEMLER

Calismamiza Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Saglik Uygulama ve Arastirma
Merkezi’ ne Ocak 2015-Aralik 2020 yillar1 arasindaki VTE tanisi ile ayaktan veya yatarak
tedavi ve takibi yapilan hastalar dahil edilmistir. VTE tanili olgularin taramasi hastane veri
tabanindan yararlanilarak Tablo 9. da tanimlanan ICD-10 kodlar1 kullanilarak yapilmistir.

Calismaya dahil edilme 6lgiitleri olarak;

a) 18 yasindan biiyiik

b) Klinik ve radyolojik olarak VTE tanis1 konulmus, belirtilen ICD kodla hastane

elektronik kayit sistemine girilmis

c) Farkli anatomik yerlesimli biitiin vendz trombozlu olgular

d) Veri analizini tam yapabilecegimiz olgular

Dislama olgiitlerti;

a) 18 yasindan kiigiik olgular

b) Arteryel trombozlu olgular

c) Degerlendirme igin verisi tam olmayan olgular
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Tablo 9. Veri toplamada kullanilan ICD-10 tam kodlan

ICD-10 kodu Tani

182 Vendz emboli ve tromboz

126 Pulmoner embolizm

181 Portal ven trombozu

182.8 Emboli ve tromboz, diger tanimlanmig venlerin
182.9 Emboli ve tromboz, tanimlanmamis venlerin
180 Flebit ve tromboflebit

182.0 Budd-Chiari sendromu

182.3 Renal venin embolisi ve trombozu

182.2 Vena kava embolisi ve trombozu

G08 Kafa ici ve intraspinal flebit ve tromboflebit
167.6 Kafa ici vendz sistemin piyojenik olmayan trombozu
022.2 Yuzeysel tromboflebit, gebelikte

022.3 Derin flebotromboz, gebelikte

022.5 Serebral ven trombozu, genelikte

087 Yzeysel tromboflebit, lohusalikta

087.1 Derin tromboflebit, lohusalikta

087.3 Serebral vendz tromboz, lohusalikta

Hastalarin tani yasi, cinsiyeti, tromboz bolgesi, hastane yatis1 sirasinda tromboz
gelisimi, taburculuk sonrasi donemde tromboz gelisimi, kanser tanisinin olmasi, kanser tipi,
gebelik durumu, postpartum dénemde olma, immobilite, travma Oykisl, cerrahi gecgirme
oykuleri, romatolojik, gastroenterolojik, kardiyak, solunumsal, genetik risk faktorleri, VTE

Oykiisiiniin olup olmamasi, tedavinin ayaktan ya da yatarak baslanmasi durumu, yatis siiresi,

toplam tedavi siiresi, tedavi iligkili kanama durumu degerlendirildi.

Arastirmamizin yiiriitiilmesi i¢in Trakya Universitesi Bilimsel Arastirmalar Etik Kurulu

(TUTF — BAEK 2020/351) onay1 alind1 (Ek 1).

ISTATISTIKSEL ANALIZ

Elde edilen veriler istatistiksel olarak SPSS (Statistical Package for the Social Sciences
Versiyon 22.0; SPSS Inc. Chicago, IL, USA) programi yardimiyla degerlendirildi. Strekli

degiskenler i¢in normal dagilim varsayimi: Kolmogorov Smirnov testi ile kontrol edildi.
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Kategorik veriler sayr (n) ve yilzde (%) ile normal dagilim gosteren siirekli veriler
ortalamatstandart sapma (SS) ile normal dagilim gdstermeyen veriler medyan (25.-75.
Persantiller) olarak sunuldu. Kategorik veriler arasindaki iliski uygunluguna gore Ki-Kare
analizi ve Fisher’in Kesin testi, ve Fisher-Freeman-Halton testi ile incelendi. Normal dagilim
gostermeyen veriler ile ikiden fazla kategorik veriler arasindaki iliski Kruskal-Wallis testi ile
incelendi. Yapilan analizlerde p degeri 0,05’in altinda olan sonuglar istatistiksel anlamli kabul
edildi.
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BULGULAR

Ocak 2015-Aralik 2020 tarihleri arasinda VTE tanis1 almis ve hastane elektronik kayit

sisteminden verilerine ulasilabilen 1646 olgu calismaya dahil edilmistir.

CALISMA POPULASYONUNUN DEMOGRAFIK OZELLIiKLERI

Calismamiza dahil edilen 1646 hastanin 851°1 (%51,7) erkek; 795’1 (%48,3) kadin idi
(E/K:1,07; Sekil-3). Popiilasyonun ortalama yas1 57,94+16,71 olup erkeklerin yas ortalamasi
57,61£16,18, kadinlarmn ise 58,28+17,27 olarak saptanmustir. Iki cinsiyet arasinda yas dagilimi
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir (p=0,416). Yas degiskeni <40 yas;
40-65 yas ve >65 yas seklinde ti¢lii gruplandirma yapildiginda, hastalarin 268’1 (%16,3) 40 yas
altt; 749°u (%45,5) 40-65 yas arast; 629°u (%38,2) 65 yas ve lizeri olarak bulunmustur.

Cinsiyetlere gore yas kategorilerinin dagilimlar1 Tablo 10’da sunulmustur.

CiNSIYETE GORE DAGILIM

Kadin

48% Erkek
(1]

52%

Sekil 3. Cinsiyete gore dagihm
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Tablo 10. Yas kategorilerinin cinsiyetlere gore dagihmlar

Cinsiyetler n(%) p
Erkek Kadin
<40 yas 139 (%16,3) 129 (%16,2) 0,121*
40-65 yas arasi 406 (%47,7) 343 (%43,1)
>65 yas 306 (%36,0) 323 (%40,6)

*Pearson Ki-Kare testi

Buna gore cinsiyetler arasinda yag kategorilerinin dagilimlar1 agisindan istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmamustir.

1646 olgunun tani1 aldiklar1 yillara gore dagilimlar1 Sekil 4’te sunulmustur.

Yillara Gore Olgularin Sayi Yillara goére olgularin

350 Dagihmi yluzdesel dagilimi

300

322
274 555 259 273 263
250
200
150
100
16,60%

50
0

= 2015 = 2016 = 2017 = 2018 = 2019 = 2020

Olgu sayisi

m 2015 m 2016 = 2017 2018 w2019 m 2020

Sekil 4. Yillara gore olgularin dagihmi: A- Olgularin sayisal dagihmi; B- Olgularin

yiizdesel dagilimi

Yillara gore ayaktan ve yatarken tani alan hastalarin dagilimi Sekil 5’te sunulmustur.

Yillara gore ayaktan ve yatarken tani alan hastalarin

dagilimi

350 90,70%

223 90,10% 92,50% 91,50% 91,90% 90,50%

200

150

50 9,90% 7,50% 8,50% 8,10% 9,30% 9,50%
0 [ | —-— [ [ [ | [ |
2015 2016 2017 2018 2019 2020

M Ayaktan tani alan 247 236 237 251 292 238
M Yatarken tani alan 27 19 22 22 30 25

M Ayaktan tanialan M Yatarken tani alan

Sekil 5. Yillara gore ayaktan ve yatarken tani alan hastalarin dagilim
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VENOZ TROMBOEMBOLIZM TANILARININ ANATOMIK YERLESIMLERI

Calismaya dahil edilen olgularin tani sirasindaki anatomik yerlesimleri ve sikliklar1
Tablo 11°de sunulmustur. Parametre kiyaslamalar1 i¢in uygun veri sayist olusturulabilmesi

amactyla tani lokalizasyonlar1 ¢esitli list bagliklar altinda toplanmustir.

Tablo 11. Veno6z tromboembolizm olgularinin tani lokalizasyonlari

n(%o)

. Alt ekstremite 501 (%30,4)
Derin Ven Trombozu Ust ekstremite 58 (%3,5)
Pulmoner Tromboemboli 506 (%30,7)
DVT+PTE 265 (%16,1)

Portal ven trombozu 54 (%3,3)
SMV trombozu 12 (%0,7)
Splanknik Sistem Splenik ven trombozu 13 (%0,8)
Trombozlari PVT+SMVT 15 (%0,9)
PVT+SMVT+SVT 6 (%0,4)
PVT+SVT 5 (%0,3)
Yiizeyel Ven Izole iist ekstremite 59 (%3,6)
Trombozlari Izole alt ekstremite 87 (%5,3)
SVST 35 (%2,1)
Diger Renal Ven Trombozu 4 (%0,2)
Hepatik Ven Trombozu 5 (%0,3)
VCI Trombozu 21 (%1,3)

DVT: Derin Ven Trombozu; PTE: Pulmoner Tromhoemboli; SMV: Sliperior Mezenterik Ven; PVT: Portal Ven
Trombozu; SMVT: Siiperior Mezenterik Ven Trombozu; SVT: Splenik Ven Trombozu; VCi: Vena Cava inferior

Retinal ven trombozu 6zgiin risk faktorleri nedeniyle diger VTE’lerden ayrismaktadir.
Bu sebeple c¢alismamiza dahil edilmemistir. Merkezimizde rutin pratikte popliteal ven
distalindeki DVT ler her zaman degerlendirilmedigi i¢in alt ekstremite DVT tanilar1 proksimal,
distal olarak smiflanmamuistir.

Cinsiyete gore tani lokalizasyonlarmm dagilim: Tablo 12°de sunulmustur.
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Tablo 12. Cinsiyetlere gore tam lokalizasyonlarinin dagilimi

Cinsiyetler
Kadin Erkek

Derin Ven Alt ekstremite 238 (%47,5) 263 (%52,5)
Trombozu Ust ekstremite 25 (%43,1) 33 (%56,9)
Pulmoner Tromboemboli 244 (%48,2) 262 (%51,8)
DVT+PTE 137 (%51,7) 128 (%48,3)
Splanknik Portal ven trombozu 30 (%55,6) 24 (%44,4)
Sistem SMV trombozu 4 (%33,3) 8 (%66,7)
Trombozlann  Splenik ven trombozu 8 (%61,5) 5 (%38,5)

PVT+SMVT 6 (%40,0) 9 (%60,0)

PVT+SMVT+SVT 1(%16,7) 5 (%83,3)

PVT+SVT 1 (%20,0) 4 (%80,0)
Yiizeyel Ven izole iist ekstremite 29 (%49,2) 30 (%50,8)
Trombozlar1i  izole alt ekstremite 34 (%39,1) 53 (%60,9)
Diger Sinds Ven Trombozu 25 (%71,4) 10 (%28,6)

Renal Ven Trombozu 1 (%25,0) 3 (%75,0)
Hepatik Ven Trombozu - 5 (%100,0)
\VVCI Trombozu 12 (%57,1) 9 (%42,9)

DVT: Derin Ven Trombozu; PTE: Pulmoner Trombhoemboli; SMV: Sliperior Mezenterik Ven; PVT: Portal Ven
Trombozu; SMVT: Superior Mezenterik Ven Trombozu; SVST: Serebral vendz sinis trombozu; SVT: Splenik

Ven Trombozu; VCIi: Vena Cava inferior; * Satir yiizdeleri verilmistir.

Yas gruplarina gore tani lokalizasyonlarinin dagilimi Tablo 13’te sunulmustur.

Tablo 13. Yas gruplarina gore tani lokalizasyonlarinin dagilim

Yas gruplan
<40 Yas 40-65 Yas >65 Yas
Derin Ven Alt ekstremite 95 (%19,0) 235 (%46,9) 171 (%34,1)
Trombozu Ust ekstremite 7 (%12,1) 35 (%60,3) 16 (%27,6)

Pulmoner Tromboemboli

58 (%11,5)

201 (%39,7)

247 (%48,8)

DVT+PTE 32 (%12,1) 116 (%43,8) 117 (%44,2)
Splanknik Portal ven trombozu 6 (%11,1) 28 (%51,9) 20 (%37,0)
Sistem SMV trombozu 2 (%16,7) 7 (%58,3) 3 (%25,0)
Trombozlann  Splenik ven trombozu 3 (%23,1) 5 (%38,5) 5 (%38,5)
PVT+SMVT 2 (%13,3) 7 (%46,7) 6 (%40,0)
PVT+SMVT+SVT 1 (%16,7) 2 (%33,3) 3 (%50,0)
PVT+SVT - 3 (%60,0) 2 (%40,0)
Yiizeyel Ven lzole iist ekstremite 16 (%27,1) 22 (%37,3) 21 (%35,6)
Trombozlar1  izole alt ekstremite 23 (%26,4) 54 (%62,1) 10 (%11,5)
Diger SVST 18 (%51,4) 15 (%42,9) 2 (%5,7)
Renal Ven Trombozu - 3 (%75,0) 1 (%25,0)
Hepatik Ven Trombozu 2 (%40,0) 2 (%40,0) 1 (%20,0)
VCI Trombozu 3 (%14,3) 14 (%66,7) 4 (%19,0)

DVT: Derin Ven Trombozu; PTE: Pulmoner Tromboemboli; SMV: Siiperior Mezenterik Ven; PVT: Portal Ven
Trombozu; SMVT: Silperior Mezenterik Ven Trombozu; SVST: Serebral ven6z sinis trombozu SVT: Splenik
Ven Trombozu; VCI: Vena Cava Inferior; * Satir yiizdeleri verilmistir.
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Farkli lokalizasyonlarin yasa 6zel dagilimlar1 Sekil 5°te sunulmustur.

140
120
100

80

60

Olgu sayisi

40

20

20 30 40 50 60 70 80 90 100

Yag

—a— DVT —a—PTE —a— DVT+PTE
Ust ekstremite DVT —a— 5Splanknik sistem trombozu —e— Sinds ven trombozu
—ea— VCi trombiisi —&— Hepatik ven trombozu —a— Renal ven trombozu

—e—Ylzeyel ven trombozlan

Sekil 5. Vaka sayillarinin lokalizasyona ve yasa gore dagihhmlan
VENOZ TROMBOEMBOLIZM OLASI RiSK FAKTORLERI

Olgularm oykiilerinden VTE gecirme olasiligini arttirabilecek edinsel risk faktorleri

incelenmis ve sikliklar1 ile birlikte Tablo 14’te verilmistir.
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Tablo 14. Calisma popiilasyonunun saptanabilen VTE risk faktorlerinin sikhiklar

n(%o)

Aktif kanser* varhgi

524 (%31,8)

Son 3 ayda hastane yatis oykiisii

175 (%10,6)

Hareketsizlik durumu

201 (%12,2)

Cerrahi operasyon oykisu

140 (%8,5)

Gebelik varhg: 18 (%1,1)
Postpartum dénem 15 (%0,9)
Major travma 0ykuasu 59 (%3,6)
Intravenoz Kateter dykiisii 92 (%5,6)
Birinci derece akrabada vendz tromboemboli 6ykisui 20 (%1,2)
Alt ekstremitede varikoz ven varhgi 101 (%6,1)
Oral kontraseptif kullanim dyKkiisii 19 (%1,2)
Romatolojik hastahiklar Behcet hastalhig: 18 (%1,1)
Romatoid artrit 21 (%1,3)
Anti-Fosfolipid Antikor sendromu 16 (%1,0)
Diger 17 (%1,0)
Gastroenterolojik Karaciger sirozu 44 (%2,7)
hastahklar Inflamatuar bagirsak hastahg 7 (%0,4)
Pankreatit 6 (%0,4)
Gastrointestinal hemoraji 7 (%0,4)
Kardiyolojik hastahklar Dekompanse kalp yetmezligi 65 (%3,9)
Atrial fibrilasyon 65 (%3,9)
Akut miyokard infarktust 5 (%0,3)
Nefrolojik hastaliklar Nefrotik sendrom 11 (%0,7)
Kronik bobrek yetmezligi 62 (%3,8)
AKkut bobrek yetmezligi 8 (%0,5)
Solunum sistemi  Kronik obstriiktif akciger hastahig 64 (%3,9)
hastaliklar Astim 18 (%1,1)
Covid-19 dykusu 11 (%0,7)
Interstisyel akciger hastahg 9 (%0,5)

* Aktif kanser tanimi potansiyel kiiratif tedaviyi heniiz almamis, tedavisi devam eden veya tekrarlayan/progresif

hastalig1 olan hastalar i¢in kullanilmaktadir.

Aktif kanseri olan 524 (%31,8) olgunun kanser lokalizasyonlar1 incelenmis olup
dagilimlar1 Tablo 15°te sunulmustur. Olgularm %14,1’ini hematolojik maligniteler, %85,9’unu
non-hematolojik maligniteler olusturmaktadir. 1 vaka hari¢ tiim vakalarda tek lokalizasyon
tespit edilmistir (1 vakada KMPH + KLL). 524 olgunun 487’sinde (%92,9) venoz

tromboemboli tanisindan 6nce kanser tanis1t mevcut iken, 37’sinde (%7,1) vendz tromboemboli

atag1 sonrasinda kanser tanis1 aldig1 saptanmustur.
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Tablo 15. Aktif kanseri olan hastalarda kanser lokalizasyonlarinin dagilimlar:

n(%)*

Hematolojik KMPH 20 (%3,8) 74 (%14,1)
Malignite Non-Hodgkin lenfoma 19 (%3,6)

Multipl Myeloma 17 (%3,2)

Hodgkin lenfoma 6 (%1,1)

Akut myeloid l6semi 6 (%1,1)

Akut lenfositik 16semi 3 (%0,6)

Kronik lenfositik l16semi 3 (%0,6)
Gastro-entero- Pankreas kanseri 38 (%7,3) 145 (%27,7)
hepatolojik sistem Kolon kanseri 35 (%6,7)
malignitesi Mide kanseri 22 (%4,2)

Hepatoseluler kanser 19 (%3,6)

Rektum kanseri 16 (%3,1)

Kolanjioselliler kanser 8 (%1,5)

Ozofagus kanseri 7 (%1,3)
Urogenital sistem Prostat kanseri 8 (%1,5) 40 (%7,6)
malignitesi Mesane kanseri 16 (%3,1)

Renal hicreli kanser 13 (%2,5)

Testis kanseri 3 (%0,6)
Kadin genital Endometrium kanseri 27 (%5,2) 60 (%11,4)
sistem malignitesi  Over kanseri 21 (%4,0)

Serviks kanseri 10 (%1,9)

Vulva kanseri 2 (%0,4)
Solunum sistemi Akciger kanseri 112 (%21,4) 120 (%22,9)
malignitesi Larinks kanseri 7 (%1,3)

Mezotelyoma 1 (%0,2)
Beyin ve Sinir Glioblastom 24 (%4,6) 30 (%5,7)
sistemi malignitesi Medulloblastom/oligodendrogliom 5 (%1,0)

Menenjiom 1 (%0,2)
Meme Kanseri 42 (%8,0)
Osteosarkom 1 (%0,2)
Noroendokrin kanser 1 (%0,2)
Sarkoma 4 (%0,8)
Malign melanoma 3 (%0,6)
Germ hucreli kanser 1 (%0,2)
Surrenal kanser 1 (%0,2)
Bas-boyun kanseri 3 (%0,6)

* Oranlar kanser tanili olgular iizerinden verilmistir.

Olgularin 145’inde (%8.,8) VTE tanis1 farkli sebepler ile hastane yatigi sirasinda

gelismis iken; bu olgular haricinde 175 (%10,6) kisinin son 3 ayda hastane yatig 0ykiisii oldugu

saptanmistir. VTE gelismis olgularin 1326’sinda (%80,61) ise tan1 dncesi ve sirasinda hastane

yatig Oykiisli goriilmemistir. Yatig 0ykiisii mevcut olan (son 3 ayda hastane yatis 0ykiisii olan
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ve hastanede yatis1 aninda tani alan) vakalarin yatis kliniklerinin dagilimlari, Tablo 16°da

sunulmustur.

Tablo 16. Hastane yatis oyKkiisii olan vakalarin yatis kliniklerine gore dagihmlari

Yatig Oykiisii ~ Yatigi sirasinda  Yalnizca son 3

olan tim tan1 alan ayda hastane
vakalar vakalar yatig Oykiisii
olan vakalar
(n:320) (n:145) (n:175)
Noroloji 26 (%8,2) 12 (%8,3) 14 (%8,0)
Yogun bakim 21 (%6,6) 14 (%9,7) 7 (%4,0)
Nefroloji 20 (%6,3) 13 (%9,0) 7 (%4,0)
Medikal onkoloji 19 (%5,9) 10 (%6,9) 9 (%5,1)
Hematoloji 19 (%5,9) 13 (%9,0) 6 (%3,4)
S Gogiis hastahiklan 18 (%5,6) 13 (%9,0) 5 (%2,9)
£ Gastroenteroloji 18 (%5,6) 13 (%9,0) 5 (%2,9)
@ Kardiyoloji 15 (%4,7) 8 (%5,6) 7 (%4,0)
= FTR 7 (%2,2) 6 (%4,1) 1 (%0,6)
S  Dermatoloji 6 (1,9) 4 (2,8) 2 (1,1)
Enfeksiyon hastahklari 5 (%1,6) 4 (%2,8) 1 (%0,6)
Radyasyon onkolojisi 2 (%0,6) 2 (%1,4) -
Romatoloji 1 (%0,3) 1 (%0,7) -
Endokrinoloji 1 (%0,3) 1 (%0,7) -
Psikiyatri 1 (%0,3) 1 (%0,7) -
Ortopedi 38 (%11,9) 8 (%5,5) 30 (%17,1)
Genel cerrahi 32 (%10,0) 4 (%2,8) 28 (%16,0)
- Kalp ve damar cerrabhisi 18 (%5,6) 4 (%2,8) 14 (%8,0)
iE) Nérosiruji 16 (%5,0) 3 (%2,1) 13 (%7,4)
= Uroloji 11 (%3,4) 4 (%2,8) 7 (%4,0)
- Kadin Hastahklari 10 (%3,1) 4 (%2,8) 6 (%3,4)
'S  Plastik ve rekonstriktif 6 (%1,9) - 6 (%3,4)
8 cerrahi
Gogiis cerrahisi 5 (%1,6) 1 (%0,7) 4 (%2,3)
KBB 4 (%1,3) 2 (%1,4) 2 (%1,1)
Goz hastahklan 1 (%0,3) - 1 (%0,6)

Yatis Oykiisii mevcut olan (son 3 ayda hastane yatis 0ykiisii olan ve hastanede yatisi

aninda tani alan) vakalarin hastane yatig sebepleri Tablo 17°de sunulmustur.
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Tablo 17. Hastane yatis oykiisii olan vakalarin yatis sebeplerine gore dagihimlari

Yatis Yatist Yalnizca son
oykusu sirasinda 3 ayda
olan tim tanialan  hastane yatis
vakalar vakalar Oykusu olan
vakalar
(n:320) (n:145) (n:175)
Aktif solid malignite 27 (%8,4) 14 (%9,7) 13 (%7,4)
Renal hastahk 24 (%7,5) 16 (%11,0) 8 (%4,6)
Pulmoner enfeksiyon 21 (%6,6) 17 (%11,7) 4 (%2,3)
Enfeksiyon(pulmoner olmayan) 18 (%5,6) 11 (%7,6) 7 (%4,0)
Kardiyak olmayan vaskuler cerrahi 18 (%5,6) 3 (%2,1) 15 (%8,6)
Kalca kingi 16 (%5,0) 4 (%2,8) 12 (%6,9)
Diger ortopedik travma 16 (%5,0) 4 (%2,8) 12 (%6,9)
Dekompanse kalp yetmezligi 3 (%0,9) 3 (%2,1) -
Iskemik inme 15 (%4,7) 6 (%4,1) 9 (%5,1)
Genel abdominal,pelvik cerrahi 14 (%4,5) 5 (%3,4) 9 (%5,1)
Diger kardiyak sebepler 13 (%4,1) 6 (%4,1) 7 (%4,0)
Aktif hematolojik malignite 12 (%3,8) 9 (%6,2) 3 (%1,7)
Diger medikal yatis sebepleri 12 (%3,8) 9 (%6,2) 3 (%1,7)
Diger norolojik sebepler 11 (%3,4) 6 (%4,1) 5 (%2,9)
Hemorajik inme 10 (%3,1) 4 (%2,8) 6 (%3,4)
Gastrointestinal/hepatobilier hastalik 8 (%2,5) 6 (%4,1) 2 (%1,1)
Pelvik malignite cerrabhisi 8 (%2,5) 5 (%3,4) 3 (%1,7)
Abdominal malignite cerrahisi 7 (%2,2) 1 (%0,7) 6 (%3,4)
Major travma operasyonsuz takip 5 (%1,6) 1 (%0,7) 4 (%2,3)
Hematolojik hastalik 3 (%0,9) 2 (%1,4) 1 (%0,6)
Cerrabhi serviste operasyonsuz takip 3 (%0,9) 1 (%0,7) 2 (%1,1)
Urolojik kapah cerrahi 9 (%2,8) 3 (%2,1) 6 (%3,4)
Spinal cerrahi 7 (%2,2) 1 (%0,7) 6 (%3,4)
Gastrointestinal kanama 7 (%2,2) 5 (%3,4) 2 (%1,1)
Diger cerrahi 7 (%2,2) 1 (%0,7) 6 (%3,4)
Beyin cerrahisi 6 (%1,9) 2 (%1,4) 4 (%2,3)
Plastik ve rekonstruktif cerrahi 5 (%1,6) 1 (%0,7) 4 (%2,3)
Sezaryen operasyonu 4 (%1,3) - 4 (%2,3)
Kardiyak cerrahi 3 (%0,9) - 3 (%1,7)
Kalca protezi operasyonu 2 (%0,6) - 2 (%1,1)
Bariatrik cerrahi 2 (%0,6) - 2 (%1,1)
Artroskopi 2 (%0,6) - 2 (%1,1)
Laparoskopik kolesistektomi 2 (%0,6) - 2 (%1,1)

Hastaneye yatis1 sirasinda VTE geligmis olan (n:145) olgularda yatigtan VTE gelisimine
kadar gecen medyan stre 10,0 (6,0-16,0) giin olarak hesaplanmis olup tani dncesi ve sonrasi

toplam yatis medyan siiresi 21,0(14,0-35,0) giin olarak bulunmustur. Yalnizca son 3 ayda
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hastane yatis Oykiisii olup VTE gecirmis olan (n:175) kiside taburculuktan sonra VTE
gelisimine kadar gecen medyan siire 18,0 (10,0-30,0) giin olarak hesaplanmastir.
Cerrahi operasyon gecirme oOyklsu olan 140 (%8,5) olguda yapilan operasyonlarin

dagilimi1 Tablo 18’de sunulmustur.

Tablo 18. Cerrahi operasyon oykiilerinin dagilimm

n(%)*
Ortopedik cerrahi 38 (%27,1)
Genel(abdominal-pelvik) cerrahi 17 (%12,1)
Non-kardiyak vaskuler cerrahi 15 (%10,7)
Intrakranial cerrahi 11 (%7,9)
Abdominal malignite cerrahisi 8 (%5,7)
Pelvik malignite cerrabhisi 8 (%5,7)
Urolojik kapah cerrahi 8 (%5,7)
Spinal cerrahi 7 (%5,0)
Minor cerrahi 6 (%4,3)
Plastik rekonstruktif cerrahi 6 (%4,3)
Kardiyak cerrahi 4 (%2,9)
Sezeryan operasyonu 4 (%2,9)
Non-Kardiyak torasik cerrahi 3 (%2,1)
Laparoskopik kolesistektomi 3 (%2,1)
Bariatrik cerrahi 2 (%1,4)

*yiizdeler operasyon Oykiisii olan vakalar iizerinden hesaplanmistir

Olgularin 201’inde (%12,2) gesitli nedenlerden dolay1 immobilite mevcuttu. Immobilite

nedenlerinin dagilimlar1 Tablo 19°da sunulmustur.

Tablo 19. immobilite nedenlerinin dagihmlar

n(%o)*
Iskemik serebrovaskiiler olay 43 (%21,4)
Fraktiir nedenli (Alg1 vs.) 38 (%18,9)
Demans, Alzheimer 28 (%13,9)
Kranial-spinal metastaz/ intrakraniyal kitle 25 (%12,4)
Gonartroz/Koksartroz 23 (%11,4)
Spinal travma/ Hasar/ parapleji 16 (%8,0)
Kanamah serebrovaskiiler olay 14 (%7,0)
Bakim evinde kalma/ bakim hastasi1 olma 8 (%4,0)
Serebral palsi / Kas hastahigi/Demiyelinizan hastahk 5 (%2,5)
8 saatten uzun yolculuk 1 (%0,5)

* Yiizdeler immobilite mevcut olan hasta popiilasyonu iizerinden hesaplanmustir.
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Olgularin 284’tinde (%17,3) VTE etiyolojisinde yer alan genetik bozukluklar i¢in ¢esitli

genetik testler istenmis olup genetik panel sonuglarinin dagilimlar: Tablo 20°de sunulmustur.

Tablo 20. Genetik tetkik sonuglarinin dagihimlari

n(%)*

Genetik test istenilen olgu

284 (%17,3)*

Genetik panel tipi

Ikili 133 (%8,1)
Dortlu 60 (%3,6)
Sekizli 91 (%5,5)
Wild 247 (%15,2)
F2 Heterozigot 37 (%2,2)
Homozigot -
Wild 195 (%11,8)
FVL Heterozigot 74 (%4,5)
Homozigot 15 (%0,9)
wild 61 (%3,7)
MTHFR667 Heterozigot 73 (%4,4)
Homozigot 17 (%1,0)
wild 73 (%4,4)
MTHFR1298 Heterozigot 57 (%3,5)
Homozigot 21 (%1,3)
wild 67 (%4,1)
Beta fibrinojen Heterozigot 22 (%1,3)
Homozigot 2 (%0,1)
wild 61 (%3,7)
FXI1 Heterozigot 25 (%1,5)
Homozigot 5 (%0,3)
wild 81 (%4,9)
GP3A Heterozigot 9 (%0,5)
Homozigot 1 (%0,1)
4G/4G 29 (%1,8)
PAI 4G/5G 45 (%2,7)
5G/5G 17 (%1,0)
En az bir genetik mutasyon varhgi 68 (%4,1)

*yiizde tlim olgular {izerinden hesaplanmistir

Kateter iligskili VTE vakalarinda katater lokalizasyonlar1 ve tiplerinin dagilimi Tablo

21’de sunulmustur.
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Tablo 21. Kateter iligkili tromboemboli vakalarinda kateter lokalizasyonlar ve tipleri

n(%o)
Subklavian 1(%1,1)
Santral ven0z kateterler Jugular 1(%1,1)
Femoral 6 (%6,5)
- . Juguler 12 (%13,0)
Diyaliz Kateterler
tyallz I Femoral 14 (%15,2)

IV Port

14 (%15,2)

Periferik ventz kateter

44 (%47,8)

VENOZ TROMBOEMBOLI TEDAVI ILE ILISKIiLi VERILER

Olgularin tedavi sekilleri, tedavi siireleri, kullanilan tedavi rejimi gibi verilerin

dagilimlar1 Tablo 22’de sunulmustur. Baslangi¢ tedavileri genellikle DMAH oldugu i¢in

antikoagililasyonun hangi ilacla yapildigi devam tedavilerde hangi tedaviyi aldigina gore

degerlendirilmistir.

Tablo 22. Tedavi ile iliskili verilerin dagilhimlar

n(%o)
. . Ayaktan tedavi 690 (%41,9)
Tedavi sekl .
edavt sext Yatarak Tedavi 956 (%58,1)
Yok 41 (%2,5)
DMAH 905 (%55,0)
VKA 268 (%16,3)

Rivaroksaban

243 (%14,8)

Tedavide kullanilan ajan Apiksaban

171 (%10,4)

Edoksaban 2 (%0,1)
Dabigatran 13 (%0,8)
Fondaparinux 2 (%0,1)
Heparin 1 (%0,1)
3ay 652 (%39,6)
Tedavi suresi 6 ay 346 (%21,0)
Uzatilmis (extended) 607 (%36,9)
- . Yok 1612 (%97,9)
Trombolitik tedavi Var 34 (%2.1)
Yok 1557 (%94,6)
Tedavi iliskili kanama Mino6r 40 (%2,4)
Major 49 (%3,0)

Yatarak tedavi alan olgularda yatis siiresi (/giin)

9,00 (6,00-14,00)*

*Medyan(25.-75. Persantil)
33



VENOZ TROMBOEMBOLI OLASI RISK FAKTORLERININ FARKLI
PARAMETRELERE GORE DEGERLENDIRILMESI

Kanser dykiisii olan (n:524) ve olmayan (n:1122) hastalarin yas, yas gruplari, cinsiyet,
tekrarlama durumu, alinan tedavi sekli, tedavi siiresi ve tedavi iligkili kanama gibi
parametrelerin dagilimlar1 ve fark analizleri Tablo 23’te sunulmustur.

Buna gore kanser tanist olan grubun medyan yas degeri, kanser tanist olmayan gruba
gore anlamh olarak yiiksek saptanmistir (p=0,0001). Yine vyas gruplarina gore
degerlendirildiginde kanser tanis1 olmayan grupta 40 yas altinda olma orani, kanser tanisi olan
gruba gore anlamli olarak yiiksek saptanmistir. Kanser tanist olmayan grupta tekrarlayan
tromboemboli orani, kanser tanisi olan gruba gore anlamli olarak yiiksek saptanmistir. Kanser
tanis1 olmayan grupta yatarak tedavi alanlarin orani, kanser tanisi alan gruba gore anlamli olarak

yiiksek saptanmistir.

Tablo 23. Kanser tanisi alan ve almayan gruplarda cesitli parametrelerin dagilimlar:

Kanser tanisi

Olmayan (n:1122) Olan (n: 524) P
Yas (/y1l) 58,0(42,0-71,0)* 63,0 (56,0-70,0* 0,001
<40 yas 241 (%21,5) 27 (%5,2)
Yas kategorisi 40-65 yas 483 (%43,0) 266 (%50,8) 0,001
>65 yas 398 (%35,5) 231 (%44,1)
. Kadin 544 (%48,5) 251 (%47,9)
Cinsiyet Erkek 578 (%51,5) 273 (%52,1) 0,825
VTE tekrarlama Hayir 971 (%86,5) 505 (%96,4) 0.001
durumu Evet 151 (%13,5) 19 (%3,6) !
. .. Ayaktan 448 (%39,9) 241 (%46,0)
Tedavisekli o rak 674 (%60,1) 283 (%54,0) 0,020
Tedavi yok 32 (%2,9) 9 (%1,7)
. 3ay 445 (%39,7) 207 (%39,5)
Tedavi suresi 6 ay 227 (%20,2) 119 (%22.7) 0,387
> 6 ay 418 (%37,3) 189 (%36,1)
o Yok 1063 (%94,7) 494 (%94,3)
E;g;‘rvr:;hsk‘l‘ Minor 31 (%2.8) 18 (%3,4) 0,736
Major 28 (%2,5) 12 (%2,3)

*Medyan(25.-75. Persantil); VTE: Vendz Tromboemboli.

Yapilan diger karsilastirmali analizlerde kanser tanisi alan ve almayan gruplar arasinda
anlamli bir farklilik izlenmemistir.
Hastane yatis 6ykiisii olan (son 3 ayda yatig dykiisii olan ve yatis1 sirasinda VTE tanist

konulan tiim olgular) (n:320) ve olmayan (n:1326) hastalarin yas, yas gruplari, cinsiyet,
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tekrarlama durumu, alinan tedavi sekli, tedavi siiresi ve tedavi iligkili kanama gibi

parametrelerin dagilimlar1 ve fark analizleri Tablo 24’te sunulmustur.

Tablo 24. Hastane yatis oykiisii olan ve olmayan gruplarda cesitli parametrelerin

dagilhimlarn
Hastane yatis oykiisii
Olmayan (n:1326) Olan (n: 320) P
Yas (/y1l) 59,00(45,00-70,00)*  62,00(49,25-72,00)* 0,004
<40 yas 229 (%17,3) 39 (%12,2)

Yas kategorisi 40-65 yas 612 (%46,2) 137 (%42,8) 0,009
>65 yas 485 (%36,6) 144 (%45,0)
. Kadm 649 (%48,9) 146 (%45,6)
Cinsiyet Erkek 677 (%51,1) 174 (%54,4) 0,286
VTE tekrarlama Hayir 1174 (%88,5) 302 (%94,4) 0.002
durumu Evet 152 (%11,5) 18 (%5,6) '
. . Ayaktan 615 (%46,4) 74 (%23,1)
Tedavisekli =y o rak 711 (%53.6) 246 (%76,9) 0,001
Tedavi yok 38 (%2,9) 3 (%0,9)
. 3ay 486 (%36,7) 166 (%51,9)
Tedavi suresi 6 ay 278 (%21.0) 68 (%21.3) 0,001
> 6 ay 524 (%39,5) 83 (%25,9)
oo Yok 1251 (%94,3) 306 (95,6)
E;g;rvr:;‘sk‘h Minor 43 (%3,2) 6 (%1,9) 0,433
Major 32 (%2,4) 8 (%2,5)

*Medyan(25.-75. Persantil); VTE: Ventéz Tromboemboli.

Buna gore yatig dykiisii olan grubun medyan yas degeri, yatis dykiisii olmayan gruba
gore anlamli olarak yiliksek saptanmustir. Yine hastane yatis 0ykiisii olmayan grupta 40 yas alt1
olgu orani, yatis Oykiisii olan gruba gore anlaml olarak yiiksek saptanmistir. Yatig dykiisii
olmayan grupta VTE tekrarlama orani, yatig 0ykiisii olan gruba gdre anlaml olarak yiiksek
saptanmistir. Yatis Oykiisli olan grupta yatarak tedavi edilme durumu, yatis 6ykiisii olmayan
gruba gore anlamli olarak yiiksek izlenmesine karsin bu anlamlilik hastane yatis1 6ykiisii olan
gruba, yatis1 sirasinda tani alan vakalarin (n: 145) sebep oldugu diisiiniilmiistiir. Yatis sirasinda
tan1 alan vakalar cikarilarak yalnizca son 3 ayda yatis Oykiisii olan vakalar (n:175)
degerlendirildiginde; Oykiisii olan ve olmayan gruplar arasinda tedavi verilis sekli (ayaktan,
yatarak) bakimindan anlamli farklilik saptanmamistir (p:0,394). Hastane yatis Oykiisii olan
grupta 3 aylik tedavi alanlarin orani, yatis dykiisii olamayan gruba gore anlamli olarak yiiksek

saptanmisken, yatis 0ykiisii olmayan grupta ise 6 aydan uzun siireli tedavi alma orani yatis
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Oykiisii olan gruba gore anlamli olarak yiliksek izlenmistir. Diger karsilastirmali analizlerde
gruplar arasinda anlamli farklilik izlenmemistir.

Cerrahi operasyon 0ykusi olan (n:140) ve olmayan (n:1506) hastalarimn yas, yas gruplart,
cinsiyet, tekrarlama durumu, alinan tedavi sekli, tedavi siiresi ve tedavi iligkili kanama gibi
parametrelerin dagilimlar1 ve fark analizleri Tablo 25°te sunulmustur.

Buna gore cerrahi operasyon 0ykisu olan grupta yatarak tedavi alma orani, cerrahi
operasyon Oykiisii olmayan gruba gore anlamli olarak yiliksek saptanmistir. Diger

karsilagtirmali analizlerde gruplar arasinda anlamli farklilik tespit edilmemistir.

Tablo 25. Cerrahi operasyon 6ykusu olan ve olmayan gruplarda cesitli parametrelerin

dagihimlar
Cerrahi operasyon oykusu
Olmayan (n:1506) Olan (n: 140) P
Yas (/yil) 60,00(46,00-70,00)* 59,50 (46,25-71,00)* 0,924
<40 yas 243 (%16,1) 25 (%17,9)

Yas kategorisi 40-65 yas 695 (%46,1) 54 (%38,6) 0,223
>65 yas 568 (%37,7) 61 (%43,6)
. Kadin 727 (%48,3) 68 (%648,6)
Cinsiyet Erkek 779 (%51,7) 72 (%51,4) 0,946
VTE tekrarlama Hayir 1349 (%89,6) 127 (%90,7) 0.672
durumu Evet 157 (%10,4) 13 (%9,3) ’
. Ayaktan 650 (%43,2) 39 (%27,9)
Tedavisekli - tarak 856 (%56,8) 101 (%72,1) 0,001
Tedavi yok 41 (%2,7) -
. ... 3ay 598 (%39,7) 54 (%38,6)
Tedavi suresi 6 ay 307 (%20.4) 39 (%27.9) 0,052
> 6 ay 560 (%37,2) 47 (%33,6)
Tedavi ilskil Yok 1425 (%94,6) 132 (%94,3)
canama Minor 46 (%3,1) 3 (%2,1) 0,555
Major 35 (%2,3) 5 (%3,6)

*Medyan(25.-75. Persantil); VTE: Vendz Tromboemboli.

Hareketsizlik (immobilite) dykiisii olan (n:201) ve olmayan (n:1445) hastalarin yas, yas
gruplari, cinsiyet, tekrarlama durumu, alinan tedavi sekli, tedavi siiresi ve tedavi iligkili kanama
gibi parametrelerin dagilimlar1 ve fark analizleri Tablo 26°da sunulmustur.

Buna gore immobilite 6ykiisii olan grubun medyan yas degeri, immobilite Oykiisii
olmayan gruba gore anlaml olarak yiiksek saptanmistir. Yine immobilite dykiisii olmayan

grupta 40 yas alt1 olanlarin orani, immobilite dykiisli olan gruba gore anlamli olarak yiiksek,
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immobilite 6ykisl olan grupta 65 yas ve lizerinde olanlarm orant immobilite 6ykiisii olmayan
gruba gore anlamli olarak yiiksek saptanmistir. immobilite dykiisii olan grupta kadmnlarin orani,
immobilite olmayan grupta ise erkeklerin oran1 anlamli olarak yiiksek saptanmistir. immobilite
Oykiisii olmayan grupta VTE tekrarlama orani, immobilite Oykiisii olan gruba gore anlamli
olarak yiiksek saptanmistir. Immobilite &ykiisii olan grupta yatarak tedavi alma orani,
immobilite Oykiisi olmayan gruba gore anlamli olarak yiiksek saptanmistir. Diger

karsilagtirmali analizlerde anlamli farklilik saptanmamastir.

Tablo 26. Immobilite 6ykiisii olan ve olmayan gruplarda cesitli parametrelerin

dagilhimlan
Immobilite dykiisii
Olmayan (n:1445) Olan (n: 201) P
Yas (/yil) 59,00 (45,00-69,00) 69,00 (53,50-79,00) 0,001
<40 yas 252 (%17,4) 16 (%8,0)
Yas kategorisi 40-65 yas 680 (%47,1) 69 (%34,3) 0,001
>65 yas 513 (%35,5) 116 (%57,5)
. Kadin 681 (%47,1) 114 (%56,7)
Cinsiyet Erkek 764 (%52,9) 87 (%643,3) 0011
VTE tekrarlama Hayir 1284 (%88,9) 192 (%95,5) 0.004
durumu Evet 161 (%11,1) 9 (%4,5) ’
.. Ayaktan 638 (%44,2) 51 (%25,4)
Tedavisekli - tarak 807 (%55,8) 150 (%74,6) 0,001
Tedavi yok 40 (%2,8) 1 (%0,5)
. .3 564 (%39,0 88 (%43,8
Tedavi suresi 6 :z 297 E‘VEZO,G; 49 &24,4; 0,051
> 6 ay 544 (%37,6) 63 (%31,3)
... Yok 1364 (%94,4) 193 (%96,0)
Tedavi iliskili
kanama Minor 42 (%2,9) 7 (%3,5) 0,152
Major 39 (%2,7) 1 (%0,5)

*Medyan(25.-75. Persantil); VTE: Ventz Tromboemboli.

Major travma Oykiisii olan (n:59) ve olmayan (n:1587) hastalarin yas, yas gruplari,
cinsiyet, tekrarlama durumu, alinan tedavi sekli, tedavi siiresi ve tedavi iligkili kanama gibi
parametrelerin dagilimlar1 ve fark analizleri Tablo 27°de sunulmustur.

Buna gore major travma oykiisii olan grupta 40 yas altinda olanlarin orani, major travma
Oykiisii olmayan gruba gore anlamli olarak yiiksek saptanmigtir. Major travma Oykiisii olan
grupta erkeklerin orani, major travma dykdiisii olmayan grupta kadmnlarin orani anlamli olarak
yiiksek saptanmigtir. Major travma Oykiisii olmayan grupta VTE tekrarlama durumu, major
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travma Oykiisii olan gruba gore anlamli olarak yiiksek saptanmistir. Travma Oykiisli olmayan
grupta 6 aydan daha uzun siire tedavi kullananlarin orani, travma Oykiisii olan gruba gore
anlamli olarak yliksek saptanmigtir. Diger karsilastirmali analizlerde gruplar arasinda anlamli

farklilik saptanmamugtur.

Tablo 27. Major travma oykiisii olan ve olmayan gruplarda cesitli parametrelerin

dagilhimlan
Major travma oykisu
Olmayan (n:1587) Olan (n: 59) P
Yas (/y1l) 60,00 (47,00-70,00) 55,00 (37,00-77,00) 0,575
<40 yas 252 (%15,9) 16 (%27,1)

Yas kategorisi 40-65 yas 729 (%45,9) 20 (%33,9) 0,044
>65 yas 606 (%38,2) 23 (%39,0)
. Kadin 774 (%48,8) 21 (%35,6)
47
Cinsiyet Erkek 813 (%51,2) 38 (9%664,) 0.0
VTE tekrarlama Hayir 1418 (%89,4) 58 (%98,3) 0.026
durumu Evet 169 (%10,6) 1(%1,7) ’
... Ayaktan 670 (%42,2) 19 (%32,2)
0,126
Tedavisekli - tarak 917 (%57,8) 40 (%67,8)
Tedavi yok 41 (%2,6) -
. ... 3ay 619 (%39,0) 33 (%55,9)
Tedavi suresi 6 ay 331 (%20,9) 15 (%25.4) 0,007
> 6 ay 596 (%37,6) 11 (%18,6)
Tedavi itisxiti YK 1499 (%94,5) 58 (%98,3)
kzn;'rvr:; W " Minor 49 (%3,1) - 0,462
Major 39 (%2,5) 1(%1,7)

*Medyan(25.-75. Persantil); VTE: Ventz Tromboemboli.

Gebelik veya postpartum durumu olan (n:33) ve olmayan (n:762) kadin hastalarin yas,
yas gruplari, cinsiyet, tekrarlama durumu, alinan tedavi sekli, tedavi siiresi ve tedavi iligkili
kanama gibi parametrelerin dagilimlar1 ve fark analizleri Tablo 28’de sunulmustur

Buna gore gebelik veya postpartum durumu olan grupta medyan yas diger gruba gore
anlaml diisiik izlenmistir. Diger grup karsilastirmalarinda iki grup arasinda anlamli farklilik

saptanmamistir.
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Tablo 28. Gebelik veya postpartum durumu olan ve olmayan gruplarda cesitli

parametrelerin dagilimlarn

Gebelik veya postpartum durum

Olmayan (n:762) Olan (n: 33) P
Yas (/yil) 61,00 (48,00-712,00) 29 (24,00-34,00) 0,001
<40 yas 98 (%12,9) 31 (%93,9)
Yas kategorisi 40-65 yas 342 (%44,9) 1 (%3,0) 0,001
>65 yas 322 (%42,3) -
VTE tekrarlama Hayir 694 (%91,4) 29 (%87,9) 0.530
durumu Evet 68 (%8,9) 4 (%12,1) ’
. . Ayaktan 317 (%41,6) 13 (%39,4)
Tedavi sekli YZtarak 445 (%58.4) 20 (%60,6) 0.801
Tedavi yok 22 (%2,9) .
. .. 3a 293 (%38,5) 13 (%39,4)
Tedavi suresi 5 a§ 161 (%21.1) 9 (%27.3) 0,776
> 6 ay 286 (%375) 11 (%33,3)
Tedavi iliskili Yok 722 (%94,8) 33 (%100,0) 0,616
kanama Var 40 (%5,2) - ’

*Medyan(25.-75. Persantil); VTE: Ventéz Tromboemboli.

Intravendz kateter dykiisii olan (n:92) ve olmayan (n:1554) hastalarin yas, yas gruplari,
cinsiyet, tekrarlama durumu, alinan tedavi sekli, tedavi siiresi ve tedavi iliskili kanama gibi
parametrelerin dagilimlar1 ve fark analizleri Tablo 29°da sunulmustur.

Buna gore intravendz kateter oykiisii olmayan grupta VTE tekrarlama orani, IV kateter
Oykiisii olan gruba gore anlamli olarak ytliksek saptanmaistir. I'V kateter 6ykiisii olanlarda 3 aylik
tedavi alma orani, IV kateter Oykiisii olmayan gruba gore anlamli olarak yiiksek saptanmustir.
Yapilan diger karsilastirmali analizlerde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

izlenmemistir.

39



Tablo 29. intravendz kateter dykiisii olan ve olmayan gruplarda cesitli parametrelerin

dagilimlan
Intravenéz kateter dykiisii P
Olmayan (n:1554) Olan (n: 92)
Yas (/y1l) 60,00 (47,00-70,00)* 58,50 (45,25-68,00)* 0,437
Yas kategorisi <40 yas 251 (%16,2) 17 (%18,5) 0,808
40-65 yas 707 (%45,5) 42 (%45,7)
>65 yas 596 (%38,4) 33 (%35,9)
Cinsiyet Kadin 754 (%48,5) 41 (%44,6) 0,461
Erkek 800 (%51,5) 51 (%55,4)
VTE tekrarlama Hayir 1385 (%89,1) 91 (%98,9) 0,003
durumu Evet 169 (%10,9) 1(%1,1)
Tedavi sekli  Ayaktan 647 (%41,6) 42 (%45,7) 0,448
Yatarak 907 (%58,4) 50 (%54,3)
Tedavi suresi  Tedavi yok 38 (%2,4) 3(%3,3) 0,001
3ay 586 (%37,7) 66 (%71,7)
6 ay 337 (%21,7) 9 (%9,8)
> 6 ay 593 (%38,2) 14 (%15,2)
Tedavi iligkili Yok 1467 (%94,4) 90 (%97,8) 0,368
kanama Minor 48 (%3,1) 1(%1,1)
Major 39 (%2,5) 1(%1,1)

*Medyan(25.-75. Persantil); VTE: Ventz Tromboemboli.

En az bir genetik mutasyon varligi gésterilmis olan (n:68) ve olmayan (n:216) hastalarin
yas, yas gruplari, cinsiyet, tekrarlama durumu, alinan tedavi sekli, tedavi siiresi ve tedavi iliskili
kanama gibi parametrelerin dagilimlar1 ve fark analizleri Tablo 30’da sunulmustur.

Buna gore en az bir genetik mutasyon varligi tespit edilmis olan ve genetik analiz
yapilmig ancak genetik mutasyon varligi tespit edilmemis olan grup arasinda parametrelerin

dagilimlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamastir.
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Tablo 30. En az bir genetik mutasyon varh@ olan ve olmayan gruplarda cesitli

parametrelerin dagilimlarn

En az bir genetik mutasyon varhgi p
Olmayan (n:216) Olan (n: 68)
Yas (/y1l) 41,50 (33,25-51,75)* 40,00 (31,25-49,00)* 0,307
Yas kategorisi <40 yas 93 (%43,1) 33 (%48,5) 0,611
40-65 yas 112 (%51,9) 33 (%48,5)
>65 yas 11 (%5,1) 2 (%2,9)
Cinsiyet Kadin 117 (%54,2) 39 (%57,4) 0,645
Erkek 99 (%45,8) 29 (%42,6)
VTE tekrarlama Hayir 159 (%73,6) 49 (%72,1) 0,801
durumu Evet 57 (%26,4) 19 (%27,9)
Tedavi sekli ~ Ayaktan 98 (%45,4) 26 (%38,2) 0,301
Yatarak 118 (%54,6) 42 (%61,8)
Tedavi suresi  Tedavi yok 5 (%2,3) - 0,520
3 ay 38 (%17,6) 15 (%22,1)
6 ay 43 (%19,9) 12 (%17,6)
> 6 ay 130 (%60,2) 41 (%60,3)
Tedavi iliskili Yok 205 (%94,9) 63 (%92,6) 0,644
kanama Minor 5 (%2,3) 3 (%4,4)
Major 6 (%2,8) 2 (%2,9)

*Medyan(25.-75. Persantil); VTE: Ventéz Tromboemboli.

ANATOMIK LOKALIZASYONLARINA GORE VTE’NiN INCELENMESI

Derin Ven Trombozu, Pulmoner Tromboemboli ve Birlikteligin Oldugu Vakalar

Derin ven trombozu (n:501), pulmoner tromboemboli (n:506) tanili ve ikisinin birlikte
oldugu vakalar birlikte degerlendirilerek cesitli risk faktorleri karsilastirmalar: yapilmistir.
Karsilastirma sonuglar1 Tablo 31°de sunulmustur.

Buna gore {i¢ grup arasinda yas medyan degerleri bakimindan istatistiksel olarak anlamli
farklilik saptanmistir. Yapilan posthoc analize gore yalnizca DVT tanisi olan grubun medyan
yas degeri, yalnizca pulmoner emboli tanis1 olan grup ve her iki tanmnin birlikte oldugu gruba

gore anlamli olarak diisiik saptanmistir.
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Tablo 31. Derin ven trombozu ve pulmoner emboli vakalarinda risk faktorleri

Tromboemboli lokalizasyonlar p
DVT PE DVT+PE
(n:501) (n:506) (n:265)
0,001
Yas (/yil) 59,0 64,0 62,0 1-2
(42,0-69,0) (53,0-74,0) (51,0-72,5) 1-3
<40 yas 95 (%19,0) 58 (%11,5) 32 (%12,1) 0,001
Yas kategorisi 40-65 yas 235 (%46,9) 201 (%39,7) 116 (%43,8)
>65 yas 171 (%34,1) 247 (%48,8) 117 (%44,2)
Cinsiyet Kadin 238 (%47,5) 244 (%48,2) 137 (%51,7) 0,526
Erkek 263 (%52,5) 262 (%51,8) 128 (%48,3)
Kanser varhgi 136 (%27,1) 178 (%35,2) 82 (%30,9) 0,023
Son 3 ayda hastane yatis oykiisii 57 (%11,4) 48 (%9,5) 50 (%18,9) 0,001
Immobilite durumu 75 (%15,0) 68 (%13,4) 48 (%18,1) 0,225
Cerrahi op. 6ykusu 44 (%8,8) 40 (%7,9) 40 (%15,1) 0,004
Gebelik varhgi 8 (%1,6) 4 (%0,8) 1 (%0,4) 0,224
Postpartum durum varhgi 6 (%1,2) 1 (%0,2) 3 (%l1,1) 0,154
Major travma oykusi 24 (%4,8) 19 (%3,8) 13 (%4,9) 0,656
IV Kateter oykusu 17 (%3,4) - 2 (%0,8) 0,001
1.derece akrabada VTE 6ykuisu 8 (%1,6) 2 (%0,4) 7 (%2,6) 0,018
Alt ekstremitede varikoz ven varhgi 39 (%7,8) 9 (%1,8) 12 (%4,5) 0,001
OKS Kkullamm oyKiisii 6 (%1,2) 4 (%0,8) 5 (%1,9) 0,407

DVT: Derin ven trombozu; PE: pulmoner Emboli; 1V: Intravenoz; Op: Operasyon; VTE: Venoz tromboemboli;
OKS: Oral kontraseptif;

Yas kategorileri agisindan da degerlendirildiginde yalnizca DVT tanisi alan grubun yas
aralig1 diger iki gruba gore anlamli olarak diisiik izlenmistir. Yalnizca pulmoner emboli tanisi
olan grupta kanser 0ykiisii orani yalnizca DVT tanili olan hastalara gére anlamli olarak yiiksek
saptanmustir. Yalnizca pulmoner emboli tanisi alan grupta son 3 ayda hastane yatis 6ykiisii orani
her iki taninin birlikte izlendigi gruba gore anlamli olarak diisiik izlenmistir. Yine yalnizca DVT
tanist alan grupta son 3 ayda hastane yatig oykiisii her iki taninin birlikte oldugu gruba gore
anlamli olarak diisiik izlenmistir. Her iki taninin birlikte oldugu grupta cerrahi operasyon
Oykiisii oran1 diger iki gruba gore anlamli olarak yiiksek izlenmistir. Yalnizca DVT tanili grupta
IV kateter oykiisli oran1 diger iki gruba gore anlamli olarak yiiksek izlenmistir. Her iki tanmnin
birlikte oldugu grupta 1. Derece yakinlarinda VTE 0Oykiisii oran1 yalnizca pulmoner emboli
tanis1 olan gruba gore anlamli olarak yiiksek izlenmistir. Yalnizca DVT tanili grupta alt
ekstremitede varikdz ven varlig1 orani yalnizca pulmoner emboli tanili gruba gore anlamli
olarak ytiksek izlenmistir.

Genetik test istenmis olan vakalarda tani lokalizasyonlarina gére sonuglarin dagilimi

Tablo 32’de sunulmustur. Buna gore her iki taninin birlikte oldugu grupta PAI test sonucunun
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5G/5G ¢ikma orani diger iki gruba gore anlamli olarak yiiksek izlenmistir. Diger karsilagtirmali

analizlerde istatistiksel olarak anlamli farklilik izlenmemistir.

Tablo 32. Tromboemboli lokalizasyonlarina gore genetik test sonuglarimin dagihim

Tromboemboli lokalizasyonlar p
DVT PE DVT+PE
(n:501) (n:506) (n:265)
F2 Wild 72 (%87,8) 74 (%89,2) 44 (%86,3) 0,882
Heterozigot 10 (%12,2) 9 (%10,8) 7 (%13,7)
Wild 49 (%59,8) 62 (%74,7) 33 (%64,7) 0,367
FVL Heterozigot 27 (%32,9) 17 (%20,5) 15 (%29,4)
Homozigot 6 (%7,3) 4 (%4,8) 3 (%5,9)
Wwild 13 (%32,5) 22 (%46,8) 9 (%36,0) 0,254
MTHFR 667  Heterozigot 19 (%47,5) 22 (%46,8) 14 (%56,0)
Homozigot 8 (%20,0) 3 (%6,4) 2 (%8,0)
Wild 24 (%60,0) 18 (%38,3) 14 (%56,0) 0,297
MTHFR 1298 Heterozigot 12 (%30,0) 24 (%51,1) 9 (%36,0)
Homozigot 4 (%10,0) 5 (%10,6) 2 (%8,0)
Beta Wild 17 (%77,3) 24 (%75,0) 10 (%71,4) 0,900
fibrinojen Heterozigot 4 (%18,2) 7 (%21,9) 4 (%28,6)
Homozigot 1 (%4,5) 1 (%3,1) -
Wild 13 (%59,1) 21 (%65,6) 10 (%71,4) 0,953
FXI11 Heterozigot 7 (%31,8) 9 (%28,1) 3 (%21,4)
Homozigot 2 (%9,1) 2 (%6,3) 1 (%7,1)
Wild 18 (%81,8) 29 (%90,6) 12 (%85,7) 0,572
GP3A Heterozigot 4 (%18,2) 2 (%6,3) 2 (%14,3)
Homozigot - 1 (%3,1) -
4G/AG 5 (%22,7) 14 (%43,8) 3(%21,4) 0,019
PAI 4G/5G 14 (%63,6) 15 (%46,9) 4 (%28,6)
5G/5G 3 (%13,6) 3 (%9,4) 7 (%50,0)

DVT: Derin ven trombozu; PE: pulmoner Emboli.

Diger Nadir Gozlenen Lokalizasyonlardaki VTE Vakalan

Ust ekstremite DVT tanili (n:58) vakalarda risk faktorleri dagilimlar1 Tablo 33’te

sunulmustur. Splanknik sistem trombozu vakalarinda risk faktorlerinin dagilimlar: Tablo 34’te

sunulmustur.
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Tablo 33. Ust ekstremite DVT vakalarinda risk faktorleri

Ust Ekstremite DVT

(n:58)

Yas (/y1l) 57,50 (46,75-66,25)

<40 yas 7 (%12,1)
Yas kategorisi 40-65 yas 35 (%60,3)

>65 yas 16 (%27,6)
Cinsiyet Kadin 25 (%4,31)

Erkek 33 (%56,9)
AKktif kanser varhg 30 (%51,7)
Son 3 ayda hastane yatis oyKkiisii 4 (%6,9)
Immobilite durumu 4 (%6,9)
Cerrahi operasyon oykisu 4 (%6,9)
Gebelik varhg: -
Postpartum durum varhgi -
Major travma oykusu 1 (%1,7)

Intravendz Kateter dykisu

1.derece akrabada VTE 6ykusu

26 (%44,8)

Alt ekstremitede varikoz ven varhgi

Oral kontraseptif kullanim oyKkiisii

VTE: Vendz tromboemboli.

Tablo 34. Splanknik sistem trombozu vakalarinda risk faktorleri

Splanknik sistem trombozlar
(n:105)

Yas (/y1l) 58,00 (46,50-67,00)
<40 yas 14 (%13,3)

Yas kategorisi 40-65 yas 52 (%49,5)
>65 yas 39 (%37,1)

Cinsiyet Kadin 50 (%47,6)
Erkek 55 (%52,4)

Kanser varhgi

49 (%46,7)

Son 3 ayda hastane yatis oykiisii 5 (%4,8)
Immobilite durumu 2 (%1,9)
Cerrahi operasyon dykusu 5 (%4,8)
Gebelik varhg: -
Postpartum durum varhg: -
Major travma oykuasu 1 (%1,0)
Intravendz Kateter dykisu -
1.derece akrabada VTE 6ykuisu 1 (%1,0)

Alt ekstremitede varikoz ven varhgi

Oral kontraseptif kullanim oyKkiisii

VTE: Vendz tromboemboli.
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Aktif kanseri ve splanknik sistemde trombozu olan 49 olgunun 14’linde hepatoselliiler
karsinom, 10’unda pankreas kanseri, 9’'unda MPN, 4’linde mide kanseri, 3’iinde
kolanjioselliiller kanser, 3’iinde kolon kanseri, 3’inde meme kanseri, 1’inde NHL, 1’inde
akciger kanseri, 1’inde KLL ve MPN tanist bulunmaktadir. Splanknik sistemde trombozu olan
olgularin 32’sinde karaciger sirozu tanis1 bulunmaktadir.

Serebral siniis ven trombozu vakalarinda risk faktorlerinin dagilimi Tablo 35’te

sunulmustur.

Tablo 35. Serebral sinlis ventz trombozu vakalarinda risk faktorleri

Sinus ven trombozu

(n:35)

Yas (/y1il) 38,0 (29,0-49,0)

<40 yas 18 (%51,4)
Yas kategorisi 40-65 yas 15 (%42,9)

>65 yas 2 (%5,7)
Cinsiyet Kadin 25 (%71,4)

Erkek 10 (%28,6)
Kanser varh@ 1 (%2,9)
Son 3 ayda hastane yatis oyKkiisii 1 (%2,9)
Immobilite durumu 1 (%2,9)
Cerrahi operasyon oykisu 1 (%2,9)
Gebelik varhg: 1 (%2,9)
Postpartum durum varhgi 4 (%11,4)
Major travma oykuasu -
Intravendz Kateter dykisu -
1.derece akrabada VTE 6ykdisu 1 (%2,9)
Alt ekstremitede varikoz ven varhgi -
Oral kontraseptif kullanim oykiisii 4 (%11,4)

VTE: Vendz tromboemboli.

Serebral vendz siniis trombozu tanisi olan olgularin %94,3°1i 65 yas alt1, %51,4°1i 40 yas
alt1 olgulardan olugsmaktadir. SVST olan 35 olgunun 5’inde gebelik/pospartum déonemde olma,
4linde oral kontraseptif kullanimi, 4’linde Behget hastaligi tanisi, 1’inde AFAS tanisi
bulunmaktadir.

Izole yiizeyel ven trombozlarinda risk faktorlerinin dagilimi Tablo 36°da sunulmustur.
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Tablo 36. izole yiizeyel ven tombozu vakalarinda risk faktérleri

Yiizeyel ven trombozlar

(n:146)

Yas (/y1l) 53,50 (36,00-62,25)
Yas kategorisi <40 yas 39 (%26,7)

40-65 yas 76 (%52,1)

>65 yas 31 (%21,2)
Cinsiyet Kadin 63 (%43,2)

Erkek 83 (%56,8)
Kanser varligi 31 (%21,2)
Son 3 ayda hastane yatig 6ykiisii 9 (%6,2)
Immobilite durumu 2 (%1,4)
Cerrahi operasyon oykusu 3 (%2,1)
Gebelik varlig 4 (%2,7)
Postpartum durum varligi 1 (%0,7)
Major travma 6ykdist 1 (%0,7)
Intravenoz Kateter oykusu 46 (%31,5)
1.derece akrabada VTE 6ykisi -
Alt ekstremitede varik6z ven varhgi 39 (%26,7)

Oral kontraseptif kullanim 6ykiisii

VTE: Vendz tromboemboli.
Cesitli ailesel ve edinilmis trombofili sebepleri Tablo 37°de sunulmustur.

Tablo 37. Cesitli ailesel ve edinilmis trombofili sebeplerinin cahsmamizdaki sikliklar:

n (%)*
VTE 6ykiusu 170 (10,3)
FVL heterozigot 74 (4,5)
Dekompanse kalp yetmezligi 65 (3,9)
Karaciger sirozu 44 (2,7)
Enfeksiyon/son 3 ayda enfeksiyon 39 (2,4)
PGM heterozigot 37 (2,2)
Behcget hastah@ 18 (1,1)
Anti-fosfolipid antikor sendromu 16 (1,0)
FVL homozigot 15 (0,9)
Nefrotik sendrom 11 (0,7)
Inflamatuar bagirsak hastahg 7 (0,4)
Antitrombin 111 eksikligi 2(0,1)
Protein C eksikligi 1 (0,06)
Paroksismal nokturnal 1 (0,06)

hemoglobintri

*Sikliklar tiim VTE olgular1 arasindaki yiizde olarak verilmistir.
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TARTISMA

Vendz tromboembolizm ¢ogunlukla bir ileri yas hastaligidir. Ageno ve arkadaslar
tarafindan ¢ok uluslu GARFIELD-VTE kayit programina dahil edilen DVT veya DVT+PE
tanil1 hastalarin degerlendirildigi ¢alismada 10.685 vakanin ortanca yasinin 60,2, %50,4’tinin
erkek %49,6’sinin kadin ve olgularin %39,5’inin ise 65 yas lizeri oldugu saptanmistir(80).
Calismamiza dahil edilen hastalarin ortalama yas1 57,94+16,71 olup erkeklerin yas ortalamasi
57,61+16,18, kadinlarin yas ortalamasi ise 58,28+17,27 olarak saptanmistir. Cinsiyet agisindan
degerlendirmede ise istatistiksel anlamlilig1 olmayacak bir sekilde hafif erkek hakimiyeti
oldugu goriilmiistiir (E/K:1,07). GARFIELD-VTE ¢ok uluslu ve cok merkezli Avrupa kékenli
bir kayit sistemidir. Calismamizdaki olgularin yas ve cins dagilimlar1 bu kayit sistemindeki ile
hemen hemen aynidir. Bu veri VTE’nin goriilme yas1 ve cins arasinda iilkeler arasinda bir
farkliligin olmadiginin gostergesidir.

40 yas altinda VTE riskinin belirgin olarak daha diisiik oldugu ve VTE iligkili risk
faktorlerinin yasa bagimli degisim gosterebildigi bilinmektedir. Bu nedenle ¢alismamizdaki
olgular <40, 40-65, >65 olmak {izere 3 farkli yas grubuna ayrilmistir. Calismamiza dahil edilen
1646 hastanin 268’1 (%16,3) 40 yas alt1, 749°u (%45,5) 40-65 yas arasi, 629°u (%38,2) 65 yas
ve lizeri olarak bulunmustur. Veri tabanimizda VTE’nin 40 yas altinda oldukca seyrek
goriildiigli dogrulanmistir. 40 yas alt1 olgularin VTE gelisim ve tekrarlama risk faktorleri
acisindan dikkatli bir incelemeden gegmesi gerektigi ortaya ¢ikmaktadir.

Vendz tromboembolizm gelisimi i¢in bagimsiz risk faktorleri tanimlanmis ve etkili
onleme yontemleri kullanilmakta olmasina ragmen yillar icerisinde azalmayan bir siklikta

gorulmeye devam edilmektedir(4). Calismamizda da yillar igerisinde VTE olgu sayilar1 benzer
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miktarlarda goriilmiis, yillar icerisinde yatis sirasinda tani alan hasta sayis1 benzer oranlarda
izlenmistir.

Vendz tromboembolizm genellikte alt ekstremite DVT ve PE’yi tanimlanmakta
kullanilsa da tim vendz sistemde tromboz izlenebilmektedir(4). DVT, PE veya DVT+PE tanili
olgular ¢alismamizdaki olgularin %77,2’sini olusturmaktadir. Geri kalan1 izole ylzeyel VTE
(%8.9), splanknik sistem trombozlar1 (%6,7), UEDVT (%3,5), SVST (%2,1), VCI trombozu
(%1,3), renal ven trombozu (%0,2) gibi farkli anatomik yerlesimli trombozlulardir.

Calismamizdaki olgularm %30,4’tinde alt ekstremite DVT, %30,7’sinde PE,
%16,1’inde DVT+PE birlikte bulunmaktadir. DVT ve PE birlikteliginin yasamsal 6nemi vardir.
DVT saptanan PE olgularinda DVT saptanmayan PE olgularma gore mortalite ve niiksiin daha
sik oldugu bildirilmistir(81). Keller ve arkadaslar1 tarafindan 346.586 PE tanili hastada yapilan
bir ¢alismada olgularin 126.477’sinde (%36.5) eslik eden DVT saptanmistir(82). Hastalarin
basvuru sikayeti ¢alismamiz kapsaminda olmamakla birlikte; ¢calismamizda PE’si olan 771
olgunun 265 tanesinde (PE olgularinin %34,3°l) eslik eden DVT bulunmustur ve literatiirle
uyumludur. Tzoran ve arkadaslar1 tarafindan yapilan ¢alismada DVT tanis1 konulmus ve PE
acisindan asemptomatik olarak degerlendirilen 2375 hastanin 842’inde (%35) pulmoner emboli
saptanmustir(83). Calismamizda DVT tanis1 olan 824 hastanin 265’inde (%32,1) PE tanis1 da
mevcuttur ve literatiirle uyumlu bulunmustur.

Ageno ve arkadaslarmin ¢alismasinda iist ekstremite DVT lerinin tiim DVT tanilar
icerisindeki oran1 %5,3 olarak saptanmistir(80). Calismamizdaki DVT tanilarinm %7,0’mu st
ekstremite DV T leri olusturmaktadir. UEDVT tanisinda santral vendz katater en giiglii risk
faktorii olarak degerlendirilmektedir. Mai ve arkadaslarinin ¢alismasinda olgularin %45’ inde
son 1 ayda santral katater 6ykiisii varken, %38’inde malignite tanis1 bulunmaktadir(84). Lee ve
arkadaslarmin calismasmnda UEDVT olgularnin %48’inde kanser tanis1 bulunmaktadir(85).
Calismamizdaki UEDVT olgularmin %44,8’inde IV katater dykiisii, %51,7’sinde aktif kanser
tams1 bulunmaktadir. UEDVT li olgularla karsilasildiginda bu iki risk faktoriiniin akilda olmasi
gerekmektedir. Bu verilerimizin de literariir verilerinden farkli olmadig: gériilmektedir.

VTE olgularmnim yaklasik %10’unu olusturan olagan dis1 bolgelerde VTE, kanita dayali
net Onerilerin kisitliligi nedeniyle tedavisi ve takibi zor bir hasta grubunu olugturmaktadir(86).
Calismamizdaki olgularmn 170’inde (%10.3) olagan dis1 bolgelerde VTE saptanmistir. Olagan
dis1 bolgelerde tromboz tanilarinin 105’1 portal sistem iliskili, 35’1 serebral vendz siniis
trombozu (SVST), 21’1 VCI trombozu, 5’1 hepatik ven trombozu, 4’1 renal ven trombozu tanist

almistir. Retinal ven trombozu tanisi ¢calismamiza dahil edilmemistir.
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Splanknik sistem trombozu tanimi; portal, mezenterik (SMVT), splenik ven
trombozu(SVT) ve Budd-Chiari sendromunu (BCS) igeren bir tanimlamadir. Portal ven
trombozu en sik goriilen splanknik VTE tipiyken, BCS en az goriilen splanknik VTE
tablosudur(87). Ageno ve arkadaslarmin yaptigi 604 splanknik VTE olgusunu igeren ¢alismada
olgularin %77’sinde PVT, %44’ linde mezenterik VTE, %38,4’linde ¢oklu vende tromboz,
%22,9’unda  splenik ven trombozu, %9,1’inde BCS sendromu goriilmiistiir(88).
Calismamizdaki 110 splanknik sistem trombozu olgusunun lokalizasyonlar1 incelendiginde
%73’tnde PVT, %30’unda mezenterik ven trombozu, %23,7’sinde ¢oklu vende tromboz,
%21,8’inde splenik ven trombozu, %4,5’inde BCS tanis1 mevcuttu. Ageno ve arkadaslarinin
calismasinda olgularin %27,8’inde karaciger sirozu, %?22,7’sinde solid tiimor, %10’unda
intraabdominal inflamasyon veya enfeksiyon, %9’unda abdominal cerrahi, %8,2’sinde MPN,
%1,8’sinde IBH tetikleyici faktor olarak degerlendirilmisken; %27,2’sinde tetikleyici faktdr
tespit edilmemistir(88). Calismamizda splanknik VTE tanis1 olan hastalarin %36’sinda aktif
solid kanser, %?29’unda Kkaraciger sirozu, %@8,1’inde MPN tetikleyici faktér olarak
degerlendirilmistir. Bizim olgularimizda kanser birinci sirada yer almistir. Olasilikla bu hasta
grubunda hepatit B iligskili malignitelerin iilkemizde fazla olmasindan kaynaklanabilecegi
diistiniilmektedir.

Serebral vendz sinlis trombozu tim inmelerin <%1’inden sorumlu olan nadir bir
hastaliktir. Kadinlarda erkeklere gore 3 kat daha fazla ve erkeklere gére daha geng yasta
goriiliir. Olgularin %85’inde belirlenebilen bir risk faktorii bulunabilmektedir. Bunlardan en sik
olani1 oral kontraseptif kullanim1 ve gebeliktir. Edinilmis trombofililer, vaskiilit, MPN, kronik
inflamatuvar bozukluklar, enfeksiyon, malignite, travma gibi lokal faktérler de etkili olabilir
(56, 89). Calismamizdaki tim VTE’lerin %2,1’inin SVST tanisi mevcuttur. SVST tanili
hastalarin %71,4’0 kadin idi. Yas gruplar1 incelendiginde SVST tanis1 olan olgularin %51,4°i
40 yasin altinda oldugu goriilmektedir. SVST tanilarmin %94,3°1l ise 65 yas alt1 olgulardan
olusmaktadir. Calismamizdaki SVST olgularmin %14,2’sinde gebelik/postpartum dénemde
olma, %11,4’linde oral kontraseptif kullanimi, %11,4’{inde Behcet hastaligi, %2,9’unda AFAS,
%2,9’unda nefrotik sendrom tetikleyici faktor olarak degerlendirilmistir. Bu verilerin literattr
ile paralellik gosterdigi goriilmektedir.

Izole kendini simirlayan bir VTE tablosu olan yiizeyel VTE ile ilgili ¢alismalar
genellikle smirlt ve geriye doniik planlanmis ¢alismalardir. Calismamizda yiizeyel VTE’li
olgularin oran1 %8,9 idi. Beklendigi gibi alt ekstremite yiizeyel ven trombozlari iist ekstremite

yerlesimine gore daha sik olarak karsimiza g¢ikmaktadir (%5,3’e karsin %3,6). Nitekim
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prospektif bir ¢aligmada tan1 aninda eslik eden DVT ve PE olmayan 600 olgunun 3 aylik takibi
sonucunda olgularm %10,2’sinde tromboembolik komplikasyon goriilmiistiir (PE %0,5, DVT
%2,8, ylizeyel VTE nin biiyiimesi %3,3, tekrarlayan ylzeyel VTE %1,9)(90). Bu nedenle izole
yiizeyel VTE, VTE tanilar1 arasinda g6z ardi edilmemesi gereken onemli bir hasta grubunu
olusturmaktadir. Ploton ve arkadaslarinin iist ekstremite yiizeyel VTE hastalarinda yaptig1 bir
calisgmada olgularin %85’inde periferik 1V kateter mevcuttur(91). Calismamizdaki st
ekstremite ylizeyel VTE olgularmm %77,9’unun periferik vendz katater oykiisii mevcuttur.
Tung-Chen ve arkadaslarmin alt ekstremite yiizeyel VTE olgularinda yaptig1 bir ¢alismada en
sik risk faktorii varik6z venler olarak saptanmis, olgularm %57,3’linde varikéz venler
goriilmiistiir(92). Calismamizdaki alt ekstremite yiizeyel VTE olgularmin %45’inde alt
ekstremite vendz yetmezligi VTE gelisimde olasi risk faktorii olarak degerlendirilmis, literatiir
ile uyumlu bulunmustur. Alt ekstremite varik6z venleri olan olgularin yiizeyel VTE agisindan
riskli olduklar1 ve bu konuda saglik calisanlarmin ve hastalarm farkindaligmin arttirilmasi
gerektigi anlasilmaktadir.

Calismamizdaki olgularda VTE gelisme ihtimalini arttiran risk faktorlerinin sikliklari
incelendiginde; aktif kanser varligi (%31,8), immobilite (%12,2), son 3 ayda hastane yatis
oykulsu (%10,6), cerrahi operasyon 6ykusi (%8,5), 1V katater dykiisu (%5,6), major travma (
%3,6), gebelik (%1,1), postpartum donem (%0,9), OKS kullanimi (%1,2) olarak saptanmustir.
Ageno ve arkadaglarinin caligmasinda hastalarin %12,5’inin cerrahi Oykiisii, %12’sinin
hastaneye yatis, %7,8’inin alt ekstremite travma gegirme Oykiisii, %10,1’inin aktif kanseri,
%13,1’inin kanser Oykiisii, %5,7’sinde immobilite tetikleyici risk faktorli olarak
degerlendirilmistir(80). Ageno ve arkadaslarinin ¢alismasinda aktif kanser tanimi tanidan 90
giin Onceye kadar tedavi edilen ya da 30 giin icerisinde tedavi alan kanser hastalar1 i¢in
kullanilmistir. Calismamizdaki aktif kanser tanimi yeni tani almis veya aktif tedavi alan veya
progresif/metastatik hastaligi olan tiim malignite tanili hastalar1 icermektedir. Literatiire gore
daha sik kanser tanist olmasinin sebebinin bu oldugu diisiiniilmektedir.

Imberti ve arkadaslarmin yaptig1 bir gahiymada VTE tanili hastalarm %20,4’iinde kanser
ile iligkili tromboz saptanmustir. Hastalarin %18’inde bilinen malignite mevcutken, %2,4’iinde
kanser tanist VTE tanisindan sonra ya da VTE tanisi ile birlikte konulmustur(93).
Calismamizda VTE tanili hastalarin 524’tinde (%31,8) kanser tetikleyici faktdr olarak
degerlendirilmistir. Bu 524 hastanin 37’sinde (tiim VTE olgularinin %2,2°si) VTE malignitenin
ilk bulgusu olarak ortaya ¢ikmis ve hasta VTE tanisindan sonra malignite tanis1 almistir. Guncel

kilavuzlar ilk tetiklenmemis VTE atagindan sonra Oykii, fizik muayene ve laboratuvardan
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olusan basit testlerde siiphe olmamasi halinde ayrintili kanser arastirmasi dnermemekte yasa
uygun rutin tarama programlarinin devamini dnermektedir. Olagan dis1 bolgelerde tromboz
gelisen hastalarda ise sadece splanknik bolge trombozlari igin MPN ve PNH tetkiki
onerilmektedir(94).

Giustozzi ve arkadaslarmin yaptigi bir ¢alismada semptomatik kanser iligkili VTE
olgularinin %18,4’linde kolorektal, %16,9’unda akciger, %14,2’sinde meme, %12,9’unda
genitotliriner , %10,3’linde jinekolojik, %7,4linde pankreas ya da hepatobiliyer kanser
goriilmiis, %8,6’sinda hematolojik malignite mevcuttur(95). Calismamizda kanser iliski VTE
olarak degerlendirilen 524 olgunun %21,4’tinde akciger kanseri, %9,8’inde kolorektal kanser,
%38’inde meme kanseri, %7.3’linde pankreas kanseri, %5,2’sinde endometrium kanseri,
%4,0’iinde over kanseri, %4,6’sinda glioblastom, %4,2’sinde mide kanseri, %3,8’inde MPN,
%3.6’sinda non-hodgkin lenfoma, %3,6’sinda hepatoselliiler kanser, %3,2’sinde multiple
myelom tanis1 mevcuttu. Caligmamizdaki kanser iliskili VTE olgularinin %10,3’{inde malign
hematolojik hastalik bulunmaktadir. MPN tanili hastalar da bu olgulara eklendigi takdirde bu
oran %14,1’e ¢ikmaktadir.

Hastane iligkili VTE tanimi yatis sirasinda yatigin 48. saatinden sonra ya da taburculuk
sonrasi 90 giin icerisinde gelisen VTE igin kullanilmaktadir(96). Heit ve arkadaslarinin DVT
ve/veya PE olgular: ilizerinde yaptigi bir calismada 658 olgunun %28’inde hastane yatisi ile
iliski saptanmistir(97). Amin ve arkadaslarinin medikal hastalarda yaptigi ¢alismada hastane
iliskili trombozlarin %56,6’s1 taburculuk sonrasi gergeklesmistir(98). Bruno ve arkadaslari
tarafindan yapilan hem medikal hem de cerrahi hastalarin dahil edildigi MITH prospektif kohort
calismasinda hastane iliskili trombozlarin %22’si yatis swrasinda gercgeklesirken %781
taburculuk sonrasi 3 ay igerisinde ger¢eklesmistir(99). Stubbs ve arkadaslar1 tarafindan yatis
Oykiisii olan hastalar arasinda yapilan bir calismada hastane iligkili VTE’lerin %711 taburculuk
sonrast tan1 almis, taburculuktan taniya kadar gecen medyan siire 17 giin olarak
bulunmustur(100). Calismamizda hastane iligkili tromboz 320 (%19) olguda tespit edilmistir.
Hastane iliskili VTE’lerin 145°1 (%45,3) yatis sirasinda tan1 almigken 175’1 (%54,7) taburculuk
sonrast ilk 3 ay igerisinde tan1 almistir. MITH ¢alismasindaki hastalarin ortalama yatis siiresi
4-5 giin iken ¢aligmamizda yatig sirasinda tani alan hastalarin yatig siirelerinin medyani
21,0(14,0-35,0) gindir ve yatistan tantya kadar gegen medyan stire ise 10,0(6,0-16,0) gundur.
Calismamizdaki yatis siirelerinin daha uzun olmasi hastane iligkili trombozlarda yatis sirasinda
olan trombozlarin oranmnin literatiire gore daha yiiksek olmasmin sebebi olabilir. Ayrica

calismamizin retrospektif olmasi nedeniyle baz1 olgularda son 3 aydaki yatis dykiisii ile VTE
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tanist iligskilendirilmemis olabilir. Bu sebeple taburculuk sonrast VTE tanilariin orant daha
diisiik saptanmig olabilir. Calismamizda taburculuk sonrasi ilk 3 ay icerisinde tani alan
hastalarin taburculuktan tan1 almasina kadar gecen medyan siire 18,0 (10,0-30,0) gun olarak
bulunmustur.

MITH g¢alismasinda yatis sirasinda tani alan hastalarin %72.3’i medikal servislerde,
%?27,7’si cerrahi servislerde yatan hastalar olmus, taburculuk sonrasi 3 ay igerisinde tani alan
hastalarm %76,6’sin1 medikal %23,4 linii cerrahi hastalar olusturmustur(99). MITH ¢alismas1
ile uyumlu olarak galismamizda hastane yatisi sirasinda VTE gelisen 145 olgunun 115’
(%79,3) medikal servislerde, 30’u (%20.7) cerrahi servislerde gelismistir. Ancak literatiirden
farkli olarak ¢alismamizda taburculuk sonrast VTE gelisen 175 olgunun 11171 (%63.4) cerrahi
servislerde, %36,6’s1 medikal servislerde yatis Oykiisii olan olgular olmus, ¢calismamizdaki
taburculuk sonrast VTE’lerin biiyiik bir kismini cerrahi olgular olusturmustur. Calismamizdaki
cerrahi servisten taburculuk sonrast VTE gelisen 111 olgunun 30’unda (%27) ortopedi
servisinde, 28’inde (%25,2) genel cerrahi servisinde yatis Oykiisii bulunmaktadir.
Merkezimizde cerrahi hastalarda taburculuk sonrasi tromboprofilaksi ile ilgili ¢alismalara ve
uygun hastalarda taburculuk sonrasi tromboprofilaksi uygulamalarina ihtiya¢ duyulmaktadir.
Giincel kilavuzlarda ortopedik ve abdominal malignite cerrahisi geciren hastalarda uzatilmis
taburculuk sonrast VTE tromboprofilaksisi  yapilmasi  Onerilmektedir(101, 102).
Calismamizdaki veriler de bu hasta grubundaki artmus riski gostermektedir. Medikal hastalarda
taburculuk sonrasi profilaksi ile ilgili ¢eliskili sonuglar olup, siire konusunda yeterli giiclii
kanitlar mevcut degildir.

Calismamizdaki hastane iliskili VTE olgularmin hastane yatis sebepleri incelendiginde
%8,4’linde aktif solid malignite, %7,8’inde inme (iskemik ve hemorajik inmelerin toplami),
%7,5’inde renal hastalik, %6,6’sinda pulmoner enfeksiyon, %5,6’sinda pulmoner olmayan
enfeksiyon, %5’inde kal¢a kirigi, %35’inde diger ortopedik travma, %4,5’inde genel
abdominal/pelvik cerrahi, %4,7’sinde abdominal/pelvik malignite cerrahisi yatis sebebi olarak
degerlendirilmistir. Bu hasta grubu yatis sirasinda ve taburculuk sonrasi ilk 3 ay olarak iki alt
grupta incelendiginde; yatis sirasinda tani alan hastalarda en sik yatis sebepleri pulmoner
enfeksiyon (%11,7), renal hastalik (%11,0), aktif solid malignite (%9,7), pulmoner olmayan
enfeksiyon (%7,6) olarak gorilmektedir. Taburculuk sonrasi ilk 3 ay igerisinde tani alan
olgularin en sik yatis sebepleri kardiyak olmayan vaskiiler cerrahisi (varis operasyonu vs.)
(%8,6), aktif solid malignite (%7,4), kalca kirig1 (%6,9), diger ortopedik travma (%6,9) olarak

saptanmuistir.
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Calismamizda hastane iligkili VTE’nin en sik goriildiigii medikal servis noroloji servisi
(hastane iligkili VTE’lerin %38,2’si) iken, cerrahi bilimlerde ortopedi servisi (hastane iligkili
VTE’lerin %11,9’u) olmustur. Yatis sirasinda VTE tanis1 alan olgularin %9,7’si yogun bakim,
%9’u gogiis hastaliklary, %9’u nefroloji, %9’u gastroenteroloji, %9’u hematoloji, %8,3’i
noroloji servisinde yatarken tani almistir. Taburculuk sonrasi donemde tani alan olgularin
%17,1’in1 ortopedi, %16’sin1 genel cerrahi, %8’inin kalp damar cerrahisi, %7,4’liniin
ndrosirurji servisinde yatig/operasyon oykiisii bulunmaktadir. Hastane iligkili tiim VTE olgular1
incelendiginde olgularin %11,9’unun ortopedi, %10’unun genel cerrahi, %8,2’sinin néroloji
servisinde yatisy/ yatis 6ykiisli bulunmaktadir.

GARFIELD-VTE kayit programindaki kadmlarm %3,6’sinda gebelik iliskili tromboz
tespit edilmis, bununla uyumlu olarak calismamizdaki kadinlarin %4’iinde gebelik/postpartum
donem ile iliskili tromboz saptanmistir. GARFIELD-VTE kayit programindaki kadinlarin
%10’unda OKS kullanim tespit edilmistir(80). Calismamizdaki kadinlarin %2,4’tinde OKS
kullanim1 VTE olusumu ile iliskilendirilen risk faktdrii olarak kayit edilmistir. Ulkemizde oral
kontraseptif kullanimin oranmin diisiik olmasi bu farkliligin olusmasina katki saglamis olabilir.
Tirkiye niifus ve saglik arastirmasi 2018 verilerine gore evli kadmlar arasindaki oral
kontraseptif kullaniminin tiim yontemler arasindaki siklig1 %5 olarak bulunmus, ABD’de ise
bu oran %27,5 olarak tespit edilmistir(103). Ote yandan OKS kullanimi ile VTE iliskisi
irdelenmemis hastalar da olabilir. Merkezimizde OKS kullanimu ile VTE iliskisi hakkindaki
farkindalhigin arttirilmasi, OKS kullanimi sirasinda gelisen VTE’nin dokiimantasyonun
yapilmasi gerektigini diistinmekteyiz.

Elgendy ve arkadaslarinin RIETE kayit sistemi verileri lizerinden yaptig1 calismada,;
1119 gebelik iliskili VTE olgusunun 596’s1 (%53,3) gebelikte, 523’1 (%46,7) postpartum
donemde gergeklesmistir. 739 olguda DVT tanis1 varken 380 olguda DVT eslik eden ya da
etmeyen PE tanisi bulunmaktadir. Postpartum VTE’lerin %40°1 sezaryen dogum ile iliskili
bulunmustur(104). Calismamizda gebelik iligkili degerlendirilen 33 VTE olgusunun 18’i
(%54,5) gebelik sirasinda gergeklesmisken, 15’1 (%45,5) postpartum déonemde gergeklesmistir.
Postpartum donemde gergeklesen VTE olgularinin 4 tanesi sezaryen operasyonu ile iligkili
bulunmustur.

2019 yili sonunda baglayan ve ilk vakalarn iilkemizde 2020°de goriildiigii COVID-19
enfeksiyonu da artmis tromboz riski ile iliskilendirilmistir(105). Calismamizda 2020 yilinda 11
olguda COVID-19 enfeksiyonu iliskili VTE tespit edilmistir.
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Calismamizda olgularin yalnizca 20’sinde (%]1,2) 1. derece akrabada VTE 0ykusu
dokiimante edilmistir. Sundquist ve arkadaglari tarafindan ilk tetiklenmemis VTE atagini
gegiren 610 olguda yapilan ¢alismada olgularm 161’inde (%26,4) aile 6ykiisii saptanmis ve aile
Oykusu olan olgularda VTE tekrarlama riski daha yiiksek bulunmustur(106). VTE tekrarlama
riskinin dngorulmesinde yeri olan aile dykustnun merkezimizde takip ve tedavisi olan
hastalarda rutin olarak dokiimante edilmesi gerektigini diistinmekteyiz.

Calismamizda major travma 0ykust olmayan grupta VTE tekrarlama durumu, major
travma Oykiisii olan gruba gore anlamli olarak yiiksek saptanmistir (p=0,0026). Intravendz
katater 0ykiisli olmayan grupta VTE tekrarlama orani1 IV katater 6ykiisii olan gruba gore anlamli
olarak yiliksek saptanmistir (p=0,003). Hastane iliskili trombozu olmayan grupta VTE
tekrarlama orani hastane iligkili trombozu olanlara gore anlamli olarak yiiksek saptanmistir
(p=0,002). Hareketsizlik 6ykiisii olmayan grupta VTE tekrarlama orani hareketsizlik 6ykusu
olan gruba gore anlamli olarak yiiksek saptanmustir (p:0,004). Prins ve arkadaslar1 tarafindan
yapilan ¢alismada VTE gelisimi icin tetikleyici faktor olmayan hastalarda VTE tekrarlama
oraninin daha yiiksek oldugu tespit edilmistir(107). Bu veriler hastanin tani anindaki risk
profilinin ayrintili bir sekilde degerlendirilmesi ve dokiimante edilmesinin hastada VTE
tekrarlama riskinin degerlendirilmesinde 6nemini gostermektedir.

Kanser, tekrarlayan VTE icin 6nemli bir risk faktoridur(108). Calismamizda ise; kanser
tanis1 olmayan grupta tekrarlayan VTE orani, kanser tanisi olan gruba gore anlamli olarak
yiiksek bulunmustur (p=0,02). Bunun muhtemel sebebi olarak aktif kanseri olmayan grubun
daha geng ve sagkalimi1 daha uzun bir grup olmasi, bu sebeple takip stiresinin daha uzun olmasi
diistiniilmektedir.

Venodz tromboz sonrasinda trombofili tetkikleri hekimler ve hastalar i¢in kafa karistirici
olabilir. Trombofili, ¢oklu genetik ve gevresel etken ile olusabilir. Trombofili tetkiki Klinik
pratikte belirsizlik ve hasta endisesinde artiga yol acabilir. Bu sebeple trombofili tetkiki i¢cin
uygun hasta se¢imi dnem tagimaktadir. 60 yas iistii ve VTE i¢in tetikleyici risk faktorii olan
hastalarda trombofili tetkiki yapilmasi dnerilmemektedir(79). Trombofili tetkikinin bir pargasi
olan ve sikga istenen genetik varyasyonlar calismamizda incelenmistir. Merkezimizde
trombofili genetik testi ii¢ farkli genetik panel kullanilmaktadir. Ikili panelde PGM ve FVL
varyasyonlari, dortlii panelde PGM, FVL, MTHFR667, MTHFR1298 ve beta fibrinojen
varyasyonlari incelenirken sekizli panelde dortlii panele ek olarak FXIII, GP3A ve PAI gen
varyasyonlar1 incelenmektedir. Calismamizdaki olgularin 284’tinde (%17,3) genetik tetkik
istenmis olup 133 olguda ikili, 60 olguda dortlii, 91 olguda sekizli genetik panel istenmistir.
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Olgularin %4,5’inde FVL heterozigot, %0,9’'unda FVL homozigot saptanmustir. %2,2’sinde
PGM heterozigot varyasyonu saptanmistir. FVL heterozigot varyasyonu en sik goriilen
herediter trombofili sebebidir ve tromboz riskini 7 kat arttirr. Daha nadir gorllen FVL
homozigot varyasyonu ise yasam boyu tromboz riskini yaklasik 20 kat artirir(109). FVL ve
PGM varyasyonlar1 digindaki genetik trombofili testlerinin klinik uygulamada herhangi bir fark
yaratmamast ve tromboz riskine katkilarmin FVL ve PGM varyasyonu kadar yiiksek
olmadigmin goriilmesi nedeniyle giincel kilavuzlarda FVL ve PGM varyasyonu disindaki
genetik varyasyonlarin tetkik edilmesi Onerilmemektedir(110). Akar tarafindan Tiirkiye verileri
ile yapilan bir derlemede saglikli popiilasyonda FVL tastyiciligt %7,9 olarak bulunmustur(111).
Favaloro ve arkadaglar1 tarafindan tromboz 6ykiisii olan hastalarda yapilan bir calismada 2700
FVL tetkikinde %11’inde FVL heterozigot, %0,4’iinde FVL homozigot tespit edilmis; 2135
PGM tetkikinde erkeklerin %6,6’sinda kadinlarm %4,3’tinde PGM tespit edilmistir (78). FVL
ve PGM tetkiklerinin gerekliligi ve klinik uygulama degistirmede faydasi tartigmaya agiktir.
Calismamizdaki FVL heterozigot sonu¢larimiz diger ¢calismalara gore daha diisiik bulunmustur.
VTE’l olgularda diisiik goriilmesinin en olasi nedeni uygun hastalarda istem yapilmamis
olmasidir. PGM ise beklenen sikliktadir. VTE tekrari ile ilgili yeterli veri bulunmadigindan bu
parametre incelenememistir.

Calismamizdaki 2 olguda PC eksikligi, 1 olguda AT eksikligi, 1 olguda PNH
trombofiliye sebep olan faktor olarak degerlendirilmistir. PC, PS, AT aktivite testleri
antikoagiilan kullanimindan etkilenmektedir. Bu testlerin antikoagiilan kesildikten sonra
istenmesi gerekmektedir. VKA kesildikten en az 2 hafta, DOAK kesildikten en az 3 giin sonra
degerlendirme yapilmalidir. Mateo ve arkadaslari tarafindan 2132 VTE olgusu iizerinde yapilan
calismada olgularm %7,27’sinde PC eksikligi, 9%0,75’inde PS eksikligi, %0,47 sinde AT
eksikligi tespit edilmistir. Bu calismada tiim VTE olgularinda tetkik yapilmasi nedeniyle
calismamiza gore daha yliksek oranlar elde edilmis olabilir. Merkezimizde PC, PS, AT
eksikliklerine yonelik tetkiklerin genc ve tetikleyici risk faktdri olmayan hasta grubunda,
uygun zamanda tetkik edilmesi hakkinda farkindaligin arttirilmasi gerektigi diistincesindeyiz.

Caligmamizda 18 olguda Behget hastalig: iliskili ve 16 olguda antifosfolipid antikor
sendromu iligkili VTE tespit edilmistir. BOlgemizdeki hastalarda Behget hastaligi ve AFAS’in
trombofili degerlendirilirken akilda tutulmasi gereken iki Onemli hastalk oldugu
gorilmektedir(41).

Calismamizdaki hastalarin %58,1°1 yatarak, %41,9’u sadece ayaktan tedavi almistir.

Lutsey ve arkadaglari tarafindan 2011-2018 yillar1 arasindaki DVT ve PE tanili olgularda
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yapilan retrospektif ¢alismada; PE tanilarinin %18’inde, DVT tanilarinin %57 sinde baslangi¢
tedavisi yatis olmadan sadece ayaktan diizenlenmis ve yillar icerisinde ayaktan tedavi oraninda
artig gozlenmistir(112). Diisiik riskli PE ve DVT olgularinim ayaktan tedavisinin giivenli oldugu
bilinmektedir. Hestia kriterleri PE’nin ayaktan tedavi kararmin verilmesinde en sik kullanilan
klinik karar degerlendirme aracidir. Amerikan acil uzmanlar1 dernegi tarafindan diisiik riskli
DVT ve PE’nin belirlenebilmesi i¢in yatak bast degerlendirme araglar1 gelistirilmistir(113).
Merkezimiz bdlgeye hizmet veren en biiyiik 3. basamak merkez 6zelligini tasimakta ve genis
bir alandaki hasta popiilasyonuna saglik hizmeti sunulmaktadir. Hastanin hastane ulagiminin
psikososyal ve ekonomik gerekcelerle zorlugu ve ayaktan takibin diizenli olamayacagi
Oongoriisii  nedeniyle merkezimizde yatarak tedavi oraninin daha yiiksek oldugu
diistiniilmektedir.

Calismamizda olgularin %55’i DMAH, %16,3’i VKA, %26,1’i DOAK tedavisi
almistir. Hastalarin %2,1’ine trombolitik tedavi yapilmistir. Trombolitik tedavilerin hepsinin
pulmoner emboli hastalarina yapildig1 goéz oniine alindiginda PE (PE ve DVT+PE) tanili
hastalarin %4 {ine trombolitik tedavi yapilmistir. Calismamizda VKA, DOAK kullanimi 6ncesi
DMAH kullanimi, DOAK 6ncesi VKA kullanimi incelenmemistir. Ageno ve arkadaslarinin
calismasinda hastalarin %27’si ayaktan tedavi almis, %17,6’st DMAH, %32,7’si VKA,
%49,72°s1 DOAK kullanmistir, hastalarin %4,2’sine trombolitik tedavi yapilmistir(80). Kuhrau
ve arkadaslar1 tarafindan PE olgularinda antikoagiilan se¢imi ile ilgili yapilan ¢alismada
hastalarm %47,4’tinde DOAK, %29,2’sinde VKA, %23,4’tinde DMAH tedavisi verilmis; VKA
seciminde en sik faktor obezite olarak degerlendirmis, DM AH secilmesinin en sik sebebi kanser
tanis1 olmasi seklinde degerlendirilmistir(114). Bu c¢alismadan sonra yayinlanan giincel
kilavuzlarda kanser iligskili VTE tedavisinde DMAH ve DOAK kullanim1 6nerilmekte uzun
stireli tedavide DOAK kullanimi 6nerilmektedir. Luminal gastrointestinal kanser, tiroepitelyal
kanserler gibi kanama riski daha yiiksek durumlarda, CYP3A4 ve P-glikoprotein pompay1
etkileyen ilag kullanimi gibi durumlarda DMAH kullanimi DOAK’lara gére daha giivenli
gorilmekte ve onerilmektedir(101). Tirk Toraks Dernegi’nin 2021 tarihli PE tan1 ve tedavi
kilavuzunda da ila¢ segiminde DOAK kullanimi Oncelikli olarak Onerilmektedir(115).
Ulkemizde DOAK kullanimi i¢in &ncesinde VKA ile basarisizlik sartt olmasi nedeniyle
merkezimizde DOAK’1n daha az tercih edilebildigi diisiiniilmektedir. DOAK’lar arasinda en
sik kullanilan ilag rivaroksaban olmustur. Bunun sebebi olarak diinyada ve iilkemizde ilk

ruhsatlanan ve kullanima giren DOAK’in rivaroksaban olmasi diisliniilmiistiir. Hastalarin
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%55’inde tercih edilen DMAH tedavisinde hasta uyumu ve tedaviye devamliliginda sorun
yasanabilmektedir.

Calismamizdaki olgularin %39,6’s1 3 ay, %21’i 6 ay, %36,9’u 6 aydan uzun siireli
tedavi almiglardir. Tedavi siiresinin belirlenmesinde VTE ataginin major veya mindr tetikleyici
faktor sonrast mi ya da belirlenebilen bir tetikleyici bir faktér olmadan mu gelistigi 6nemlidir.
Amerikan Hematoloji Dernegi 2020 VTE tedavi kilavuzunda tetiklenmis VTE atagindan sonra
3-6 aylik tedavi Onerilirken, kronik kalic1 bir risk faktorii ile tetiklenmis ya da tetiklenmemis
VTE’de uzatilmis tedavi verilmesi dnerilmektedir. Uzatilmis tedavi planlanan hastanin kanama
riski de degerlendirilmelidir(116). Merkezimizdeki uygun hastaya uygun slrede
antikoagiilasyon verilip verilmedigi ile ilgili yeni ¢alismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Calismaya dahil edilen 6 yillik siirede 956 hasta VTE nedeniyle yatarak tedavi almus,
yatarak tedavi alan olgularin medyan yatis siiresi 9,00 (6,00-14,00) gun olarak saptanmistir. Bu
veriler VTE’nin saglik sisteminde olusturdugu yiikii gostermektedir.

Calismamizin retrospektif olmasi1 ve farkli uzmanlik alanlar1 tarafindan takip edilmis
olan heterojen bir hasta grubunu incelemesi, uzmanlik alanlar1 arasinda hasta takip
sistemlerinin farkliligi nedeniyle bazi verilere ulasilamamustir. VTE mindr risk faktorlerinden
olan obezite ve sigara kullanimi yeterli veriye ulasilamamasi nedeniyle calismamiza dahil
edilmemistir. Alt ekstremite distal DV T leri ile ilgili yeterli veri olmamasi nedeniyle alt
ekstremite DVT tanilar1 proksimal, distal olarak siniflanmamustir. Siiphe olan hastada popliteal
ven distalinin de VTE agisindan ultrasonografik degerlendirilmesi yapilmasi hakkinda
merkezimizde farkindalik arttirilmalidir. VTE’ye atfedilen mortalite ile ilgili yeterli veri
olmadig1 i¢cin VTE iligkili mortalite ve sagkalim analizi yapilamamustir.

Calismamiz VTE ile ilgili pek ¢ok ¢alismanin aksine hemen tiim lokalizasyonlardaki
VTE tanilarim1 icermekte, VTE’nin viicuttaki tiim vendz sistemleri etkileyebilecegini
gOstermekte, hemen tiim hekimlerin yatan ya da ayaktan hastalarda VTE ile karsilasabilecegini
ifade etmektedir. Gerek cerrahi gerekse dahili bilimlerin takip ettigi ayaktan ya da yatan
hastalarda VTE riskinin degerlendirilmesi gerektigini ortaya koymakta, VTE tanis1 konulan

hastalarda tetikleyici faktorlerin degerlendirilmesinin 6nemini vurgulamaktadir.
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SONUCLAR

Calismamizda Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Saglik Uygulama ve Arastirma

Merkezi’nde takip ve tedavisi yapilan VTE tanili hastalarin epidemiyolojik 6zelliklerinin ve

klinik risk faktorlerinin degerlendirilmesi, hasta profilinin geriye doniik olarak incelenmesi

hedeflenmistir.

Calisma sonucuna gore elde edilen baslica veriler su sekildedir:

1.

Olgularin ortalama yas1 57,94+16,71 olup erkeklerin yas ortalamasi 57,61+16,18,

kadinlarin yas ortalamasi ise 58,28+17,27 olarak saptanmustir.

1646 olgunun 268’1 (%16,3) 40 yas alti, 749’u (%45,5) 40-65 yas arasi, 629’u

(%38,2) 65 yas ve lizeri olarak bulunmustur.

Cinsiyet agisindan degerlendirmede istatistiksel anlamlilig1 olmayacak bir sekilde

hafif erkek hakimiyeti oldugu gorilmiistiir (E/K:1,07).

DVT, PE veya DVT+PE tanili olgular calismamizdaki olgularm %77,2’sini

olusturmaktadir. Geri kalan1 farkli anatomik yerlesimli trombozlulardir. %30,4’iinde

alt ekstremite DVT, %30,7’sinde PE, %16,1’inde DVT+PE birlikte bulunmaktadir.

Yiizeyel VTE’li olgularin orani %38,9 idi.

Caliymamizdaki olgularm 170’inde (%10.3) olagan dis1 bolgelerde VTE

saptanmistir. Olagan dis1 bolgelerde tromboz tanilarmm 105’1 portal sistem iliskili,

35’1 serebral vendz siniis trombozu (SVST), 21’1 VCI trombozu, 5’1 hepatik ven

trombozu, 4’1 renal ven trombozu tanisi almistir.

DVT tanilarinin %7,0’ma1 tist ekstremite DVT’leri olusturmaktadir.

VTE gelisme ihtimalini arttiran risk faktorlerinin sikliklar1 incelendiginde; aktif

kanser varligt (%31,8), immobilite (%12,2), son 3 ayda hastane yatis Oykiisii
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10.

11.

12.

13.

(%10,6), cerrahi operasyon 0ykust (%8,5), IV katater oykist (%5,6), major travma
(%3,6), gebelik (%1,1), postpartum donem (%0,9), OKS kullanimi (%]1,2) olarak
saptanmigtir.

Hastane iliskili VTE’nin en sik goriildiigii medikal servis noroloji servisi (hastane
iligkili VTE’lerin %8,2’si1) iken, cerrahi bilimlerde ortopedi servisi (hastane iligkili
VTE’lerin %11,9’u) olmustur.

Major travma 0ykusi olmayan grupta VTE tekrarlama durumu, major travma 6ykusu
olan gruba gore anlamli olarak ytiksek saptanmistir (p=0,0026).

Intravendz katater dykiisii olmayan grupta VTE tekrarlama orani IV katater dykiisii
olan gruba gore anlamli olarak yiliksek saptanmistir (p=0,003).

Hastane iligkili trombozu olmayan grupta VTE tekrarlama orami hastane iliskili
trombozu olanlara gore anlamli olarak yiiksek saptanmistir (p=0,002).

Hareketsizlik oykiisii olmayan grupta VTE tekrarlama orami hareketsizlik oykiisi

olan gruba gére anlamli olarak yiiksek saptanmustir (p:0,004).
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OZET

Ventz tromboembolizm genellikle alt ekstremite DVT ve PE tanilarmi kapsayacak
sekilde kullanilsa da splanknik, serebral ve st ekstremite venleri basta olmak {izere tiim vendz
sistemde olusabilmektedir. Edinilmis ve kalitimsal yatkmliklar ile klinik risk faktorlerinin bir
araya gelmesiyle olusan ¢oklu etmenli karmasik bir hastalik olan VTE gelisiminde risk
faktorleri arasinda ilerleyen yas, uzamis immobilite, malignite, major cerrahi, ¢coklu travma,
gecirilmis VTE ve kronik kalp yetmezligi bulunmaktadir.

Calismamizda Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Saglik Uygulama ve Arastirma
Merkezi’nde takip ve tedavisi yapilan VTE tanili hastalarin epidemiyolojik 6zelliklerinin ve
klinik risk faktorlerinin degerlendirilmesi, hasta profilinin geriye doniik olarak incelenmesi
hedeflenmistir.

Olgularin ortalama yas1 57,94+16,71 olup erkeklerin yas ortalamasi 57,61+16,18,
kadinlarmn yas ortalamasi ise 58,28+17,27 olarak saptanmustir. 1646 hastanin 268’1 (%16,3) 40
yas alt1, 749’u (%45,5) 40-65 yas arasi, 629°u (%38,2) 65 yas ve lizeri olarak bulunmustur.
DVT, PE veya DVT+PE tanili olgular ¢alismamizdaki olgularin %77,2’sini olusturmaktadir
(%30,4’linde alt ekstremite DVT, %30,7’sinde PE, %16,1’inde DVT+PE). DVT tanilarinin
%7,0’11 st ekstremite DVT’leri olugturmaktadir. 170’inde (%10,3) olagan dis1 bdlgelerde
VTE saptanmistir. Olagan dis1 bolgelerde tromboz tanilarmin 105’1 portal sistem iligkili, 35’1
serebral venoz siniis trombozu (SVST), 21’1 VCI trombozu, 5°1 hepatik ven trombozu, 4’ii renal
ven trombozu tanisi almistir. 110 splanknik sistem trombozu olgusunun lokalizasyonlar1
incelendiginde %73’tinde PVT, %30 unda mezenterik ven trombozu, %23,7’sinde ¢oklu vende

tromboz, %21,8’inde splenik ven trombozu, %4,5’inde BCS tanis1 mevcuttu.
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VTE gelisme ihtimalini arttiran risk faktorlerinin sikliklari incelendiginde; aktif kanser
varligi (%31,8), immobilite (%12,2), son 3 ayda hastane yatis Oykiisii (%10,6), cerrahi
operasyon oykusu (%8,5), IV katater oykusi (%5,6), major travma (%3,6), gebelik (%1,1),
postpartum dénem (%0,9), OKS kullanimi (%1,2) olarak saptanmustir.

Hastane iliskili tromboz 320 (%19) olguda tespit edilmistir. Hastane iliskili VTE’lerin
145’1 (%45,3) yatis sirasinda tan1 almisken 175’1 (%54,7) taburculuk sonrasi ilk 3 ay igerisinde
tan1 almis, hastane iliskili VTE’ nin en sik goriildiigii medikal servis noroloji servisi (hastane
iliskili VTE’lerin %8,2’si) iken, cerrahi bilimlerde ortopedi servisi (hastane iligkili VTE’lerin
%11,9’u) olmustur.

UEDVT olgularinin %44,8’inde IV katater dykiisii, %51,7’sinde aktif kanser tanisi
bulunmaktadir. Splanknik VTE tanis1 olan hastalarin %36’sinda aktif solid kanser, %29 unda
karaciger sirozu, %8,1’inde MPN tetikleyici faktor olarak degerlendirilmistir. SVST daha geng
yasta ve kadinlarda daha sik goriilmiistiir. Calismamizdaki SVST olgularmin %14,2°sinde
gebelik/postpartum donemde olma, %11,4’linde oral kontraseptif kullanimi, %11,4’iinde
Behget hastaligi, %2,9’unda AFAS, %2,9’unda nefrotik sendrom tetikleyici faktor olarak
degerlendirilmistir.

Olgularm %4.,5’inde FVL heterozigot, %0,9’unda FVL homozigot saptanmistir.
%?2,2’sinde PGM heterozigot varyasyonu saptanmistir

Major travma 6ykist olmayan grupta VTE tekrarlama durumu, major travma oykisi
olan gruba gore anlamli olarak yiiksek saptanmistir (p=0,0026).intravendz katater Oykiisii
olmayan grupta VTE tekrarlama orani IV katater dykiisii olan gruba gore anlamli olarak yiiksek
saptanmustir (p=0,003).Hastane iliskili trombozu olmayan grupta VTE tekrarlama orani hastane
iliskili trombozu olanlara gore anlamli olarak yiiksek saptanmistir (p=0,002).Hareketsizlik
Oykiisii olmayan grupta VTE tekrarlama orani hareketsizlik oykiisii olan gruba gore anlamli
olarak yiiksek saptanmistir (p:0,004).

Olgularin 9%58,1°1 yatarak, %41,9’u sadece ayaktan tedavi almis, %55’t DMAH,
%16,3’1i VKA, %26,1’1 DOAK tedavisi almistir.

Anahtar kelimeler: VTE, risk faktorleri, epidemiyoloji
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REVIEW OF THE DEMOGRAPHIC CHARACTERISTICS AND RISK
FACTORS OF PATIENTS DIAGNOSED WITH VENOUS
THROMBOEMBOLISM

SUMMARY

Although venous thromboembolism is generally used to define lower extremity DVT
and PE, it can occur in the entire venous system such as splanchnic, cerebral and upper
extremity veins. VTE is a multifactorial complex disease, caused by the combination of
acquired and hereditary predispositions and clinical risk factors. There are risk factors which
enhance the possibility of VTE occurence that including advancing age, prolonged immobility,
malignancy, major surgery, multiple trauma, previous VTE, and chronic heart failure.

In our study, it was aimed to evaluate the epidemiological features and clinical risk
factors of patients with VTE, who were followed up and treated at Trakya University Medical
Faculty Health Practice and Research Center, and to examine the patient profile retrospectively.

Mean age of the cases was 57.94+16.71 years, mean age of men was 57.61+16.18 years
and the mean age of women was 58.28+17.27 years. Of 1646 patients, 268 (16.3%) were under
the age of 40, 749 (45.5%) were between the ages of 40-65, and 629 (38.2%) were aged 65 and
over. Cases diagnosed with DVT, PE or DVT+PE constitute 77.2% of the cases in our study
(30.4% lower extremity DVT, 30.7% PE, 16.1% DVT+PE). Upper extremity DVTs constitute
7.0% of DVT diagnoses. VTE was detected in 170 (10.3%) of them at unusual sites. 105 of the
thrombosis diagnoses in unusual regions were portal system related, 35 cerebral venous sinus
thrombosis (CVST), 21 VCI thrombosis, 5 hepatic vein thrombosis, 4 renal vein thrombosis.
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When the localizations of 110 splanchnic system thrombosis cases were examined, there was a
diagnosis of PVT in 73%, mesenteric vein thrombosis in 30%, multiple vein thrombosis in
23.7%, splenic vein thrombosis in 21.8%, and BCS in 4.5%.

When the frequencies of risk factors that increase the probability of VTE development
are examined; presence of active cancer (31.8%), immobility (12.2%), history of hospitalization
in the last 3 months (10.6%), history of surgical operation (8.5%), history of 1V catheter (5.6%),
major trauma (3.6%), pregnancy (1.1%), postpartum period (0.9%), oral contraceptive use
(1.2%) is found.

Hospital-associated thrombosis is detected in 320 (19%) cases. While 145 (45.3%)
hospital-associated VTESs were diagnosed during hospitalization, 175 (54.7%) were diagnosed
within the first 3 months after discharge. The neurology service was the medical service which
hospital associated VTE most seen (8,2% of all hospital associated VTES) and orthopedics was
the surgical service(11,9% of hospital-associated VTES)

There is a history of IV catheter in 44.8% and active cancer in 51,7% of UEDVT cases.
Among splanchnic VTE cases; active solid cancer (36% of cases), liver cirrhosis (29% of cases)
and MPN (8,1% of cases) were evaluated as triggering factors. CVST was more common at
younger ages and in women. Pregnancy/postpartum period (14,2% of cases), oral contraceptive
use (11,4% of cases), Behcet's disease (11,4% of cases), AFAS (2,9% of cases), nephrotic
syndrome (2,9% of cases) was considered as a triggering factor of the CVST cases in our study.

FVL heterozygous found 4,5%, FVL homozygous found 0,9% and PGM heterozygous
found 2,2% of genetic testing requested patients.

The rate of recurrence of VTE was found to be significantly higher in the group without
a history of major trauma compared to the group with a history of major trauma (p=0.0026). In
the group without hospital-related thrombosis, the rate of recurrence of VTE was found to be
significantly higher than those with hospital-related thrombosis (p=0.002). The rate of
recurrence of VTE in the group without a history of immobility was found to be significantly
higher than in the group with a history of inactivity (p:0.004).

58.1% of the cases received inpatient treatment, 41.9% received only outpatient
treatment, 55% received LMWH, 16.3% VKA, 26.1% DOAC treatment.

Keywords: VTE, risk factors, epidemiology
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