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Dolasim sistemindeki trombusun, kardiyovas-
kiiller morbidité ve mortalité iizerinde Onemli roli
oldugu bilinmektedir. Trombosit ve pihtilagma siste-
minin aktivasyonu koroner arterlerde, kalp boslukla-
rinda, protez kapaklarda degisik derecelerde olmak-
ta, bu da tedavi ve profilaktik yaklagsimlar:1 etkilemek-
tedir (1).

Trombositler saglam endotele yapigsmazlar. Da-
mar endotelinde hafif bir hasar olursa trombositler
bir tabaka olusturmak tlizere buraya baglanir, suben-
doteli orterler (2). Arterosklerotik plak riiptiri veya
anjioplastide oldugu gibi arteriyel injuri ¢ok ciddi ise,
baslica kollajen igeren arteriyel media komponentle-
ri dolasimdaki kanla karsilasir. Bunun sonucu trom-
bositler aktive olarak trombus gelisir (2,3). Trombo-
sit adezyon ve agregasyonunda trombosit membran
reseptorleri dnem tasir. Glikoprotein la direkt ola-
rak subendotelial kollajene baglanir. Glikoprotein Ib
subendotelial yilizeydeki Von Willebrand faktorle
trombositlerin temasinda ¢ok O6nemli gorilmektedir.
Trombosit membramndaki glikoprotein Hb/IIla,
trombositlerin adezyon ve agregasyonunda rol oyna-
makta ve aralarinda Von Willebrand faktér ve fibro-
nektinin de bulundugu degisik kan proteinlerine re-
septorliik yapmaktadir (4). Trombosit adezyonunda
vaskiiler hasarin derecesi yaninda, hasarli bolgeye
trombosit transportu da Onemlidir. Transport, da-
marin merkezi ve duvar:r arasindaki kan akim hizi
farki olan duvar makaslama hiz1 ile ilgilidir. Orta
buyiiklikteki stenotik arterlerde oldugu gibi, duvar
makaslama hizi yiliksek ise trombosit birikimi fazla
olmaktadir (5).

Trombosit adezyonunu takiben, sitoplazmik kal-
siyum artisina dayanan trombosit agregasyonu ge-
lisir. Hasarli damardan ¢ikan kollajen ve pihtilagsma
sisteminin aktivasyonuyla olusan trombin intrasito-
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plasmik kalsiyum saliminim uyararak trombositlerde
kontraksiyona neden olur. Bdylece trombosit mem-
bran reseptorlerinin (glikoprotein Ilb/IIla) konfigii-
rasyonlarinda degisiklik olur, fibrinojen ve Von Wil-
lebrand faktdr icin baglanma yerleri agiga ¢ikar, agre-
gasyon artar. Ayrica trombosit kontraksiyonu intra
sitoplazmik graniillerden ADP ve serotonin salinimi-
n1 uyarir, komsu trombositleri aktive eder ve agrega-
syonu arttirir. Kalsiyum trombosit membranmdan
arakidonik asit salinimini ve vazokonstriktdr potent
trombosit agregani olan tromboxan A2 yapimina yol
acar (4,6).

Derin vaskiiler hasar kollajenin ac¢iga ¢ikmasi
yanisini ekstrensek ve intrensek pihtilasma sistemle-
ri araciligiyla trombin olusumunu uyarir. Ekstrensek
sistem protein-fosfolipid karisimi olan doku trombo-
plastin ile aktive olur. Doku tromboplastin! faktor
VU'yi aktive eder ve birlikte faktor X'un aktivasyo-
nunda kofaktdor olarak rol alirlar, intrensek pihti-
lasma sisteminde gerekli tim faktdrler kanda bulu-
nur, kanin negatif sarjli yilizey (subendotelial kolla-
jen) veya yabanci yiizey (test tiibiiniin cam duvari) ile
temast sistemi aktive eder. Faktor XIFnin hizli yilizey
aktivasyonu ic¢in kallikrein ve yliksek molekiil agirlikl
kininojen gereklidir. Faktor XIla faktor X Fin faktor
Xla'ya doniisimiine yol agar. Faktdr XIa faktor IX'u
aktive eder. Olusan faktor 1Xa faktor VIII ile birlikte
faktor X'u aktive eden bir kompleks olusturur. Fak-
tor X'un maksimum aktivasyonunda trombosit fosfo-
lipit ve kalsiyum gereklidir. Faktor Xa, faktor V,
kalsiyum, trombosit fosfolipit varliginda protrombini
(faktdor II) trombine doniistiriir. Trombin fibrinoje-
ni fibrine g¢evirir, faktor XIIFi aktive ederek fibrini
stabilize eder ve trombosit agregasyonuna neden
olur. Trombositler ve koagulasyon sistemi arteriyel
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iliskilidirler (7)

Koroner arterlerde, kalp bosluklarinda, protez
kapaklarda trombus ve emboliye neden olan patolo-
jik mekanizmalar farkli oldugundan bunlar1 ayri ayri
inceleyelim.

Koroner Arterler

Aterosklerozun progresyonunda, akut koroner
sendromlarin ve degisik vaskiiler hastaliklarin pato-
genezinde vaskiiler injuri ve trombus temel olaydir
(8). Ug tip vaskiiler injuri bildirilmistir.

Tip 1: Onemli yapisal degisiklik olmadan endotel

hiicrelerinin fonksiyonlarinda degisiklik olmasi.

Tip 2: Lamina elastika interna ve niedia bozul-

madan geligen intima hasari, endotel soyulmasi.

Tip 3: intima ve media hasar1 ile endotel soyul

masi.

Tip 2'de gecici trombosit birikimi olur. Tip 3*de

trombosit ve koagulasyon sistemi trombus ge-

Trombosit aklivasyon yollan ve Intrensck-ekslrensck koagiilasyon sistemi (Ca* *: Kalsiyum VWF: Vou Willrbrand faktorii)

lisimine, devamli vaskiiler okliizyona neden olur.
Unstable anginali hastalarin bir boliimiinde fissiir
seklindeki tip 3 vaskiiler hasar labil trombus ile gegi-
ci damar okliizyonu ve iskemi yaratirken, bazi hasta-
larda daha uzun siireli okliizyon infarktiis veya ani
O0lime gotiirir. Miyokart infarktiisii ilser seklindeki
tip 3 vaskiiler hasarla siirekli ve sabit trombotik koro-
ner okliizyon ve yetersiz kollateral dolasim sonucu
gelisebilir. Anjioplasti veya spontan-farmakolojik
trombolizisten sonra rezidiiel stenoz veya trombus
varlig1 akut vaskiiler trombus ve reokliizyona predis-
pozisyon yaratabilir (2,9). Anjioplasti sonrasi tip 3
vaskiiler hasar trombus olusumu yanisira degisik sel-
liler growth faktdrlerin salinimina ve hiperplastik
cevaplara neden olmaktadir. Trombosit endotel ve
diiz kas hiicrelerinden salinan growth faktérlerin et-
kisiyle diiz kas hiicrelerinde progresif intima] prolife-
rasyon fibrointimal kalinlasma olmakta, trombusun
eklenmesiyle limende kismi veya total okliizyon ge-
lismektedir (10,11). kis-

men yiiksek basingli akim, hiperkolesterolemi, sigara

Koroner ven greftlerinde

gibi faktorler tip 2 hasari olusturabilirler. Normalde

olmas1 gereken reendotelizasyon goriilmez. Diiz kas
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hiicre proliferasyonu ve hyalin matrikste artis ile
intimada kalinlagma olur. Greftte 1-5 yil i¢inde ge
lisen aterosklerotik degisiklikler, okliiziv olan ve ol-
mayan trombus tesekkiili greft fonksiyonunu etki-
leyebilir (12).

Kalp Bosluklar:

Intrakaviter trombus patogenezinde patolog
Virchou tarafindan agiklandig:i lizere endotel hasari,
dolasim stazt ve hiperkoagulabilite rol oynamakta-
dir. Endotel hasari miyokard infarktiisiinden sonraki
ilk giinlerde ve sol ventrikiil anevrizmali, dilate kar-
diyomiyopatili hastalarda tanimlanmistir. Endotel
hasari subendotelial dokunun dolasan kanla
karsilagsmasina ve trombus olusumuna yol a¢makta-
dir. Hipokinetik veya diskinetik alanlarda staz sol
ventrikiilde murat trombiise neden olurken atrial fi-
brilasyon, mitral darligi, kalp yetmezliginde atrial me-
kanik aktivitenin bozulmasi atrial trombus olusumu-
na katkida bulunur. Makaslama hizinin diisik oldugu
staz halinde trombositlerden ¢ok koagulasyon siste-
minin aktivasyonu intrakaviter trombus patogene-
zinde rol oynar. Akut miyokard infarktiisiinden son-
ra oldugu gibi hiperkoagulabl durumlarda da trom-
boembolizm sik goriliir (1). Dinamik dolasim giigle-
rine bagli olarak trombotik materyel hareket eder ve
embolilere neden olur (13). Sol ventrikiil anevrizma
kesesi icinde staza bagli gelisen trombus, dolasim-
dan izole oldugu i¢in emboliye karsi korunmayi sa
glar. Akut miyokard infarktiisii ve dilate kardiyo-
miyopatideki mural trombus dolasimdaki kanla te-
masta oldugundan kolayca emboliye sebep olabilir.

Patogenez Kapaklar

Mekanik protezler biyolojik olanlara gore daha
¢ok trombojeniktir. Endokart, siitiir ve protez ara-
sindaki ylzeyler trombosit aktivasyonundan daha
onemli oranda koagulasyon sistemini uyarir. Protez
lerde anormal hemodinamik 6zellikler, akim stazi,
fibrin birikimi ve trombosit agregasyonuna neden
olur (14). Biyolojik protezler yapilarindaki dogal ma-
teryel, yapraklarmdaki piliabilite, aksial akim profili
siklik sinlizoidal yikanma nedeniyle az trombojenik-
tir (15).

Tromboenibolik Risk Siniflamasi1 Ve
Antitrombotik Tedavi

Tromboenibolik olayin patogenezi ve anatomik
lokalizasyonu antitrombotik tedavi segenegini belir
ler. Tedavinin siddeti tromboembolizm riskine
bagimlidir. Tromboembolizm insidansi yilda %6'nm
istiinde olanlar yiiksek, %2-6 olanlar orta, %2*nin
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altinda olanlar diisik risk gruplarinit belirler (Tablo
1)e

Arteriel sistemde yiliksek risk grubunda bulunan
UNSTABLE ANGINA"da infarktis ve kardiyovas-
kiiller 6lim riski yiliksektir. Veterans Adininistration
Cooperative Study'de 12 hafta siireyle 324 mg/giin
aspirin kullaniminin unstabie anginada o6lim ve
miyokard infarktlisii insidansini azalttig1 gosteril
mistir (16). Alt1 ay siireyle giinde 500 mg ticlopidin
kullanilmasinin 6lim ve miyokard infarktiisii insi-
dansin1 %50'nin {izerinde azalttig1 ileri siirilmekte-
dir (17). Bazi g¢alismalarda akut donemde heparin
kullanim: Onerilmektedir. Heparin aspirine istiin
bulunmus ve heparin tedavisi refrakter angina sikligi-
n1 azaltmistir (18). Unstabie anginali hastalarda
disik doz aspirin (80 mg/giin) ve heparin (aktive
tromboplastin zamani1 kontroliin 1,52 misli olacak
sekilde) kombinasyonu c¢okeffektif olabilir. Bu konu
izerinde biyiik klinik c¢aligmalarin gerekliligi vurgu-
lanmaktadir. Akut donemden sonra 325 mg/giin as-
pirin Oonerilmektedir (1). Unstabie anginada trombo
litik tedavinin yeri kesin degildir. Bu hastalarda iske-
miyle ilgili arterin total okliizyonu infarktla ilgili ar
terdekine gore oOnemli derecede diisiik orandadir,
Unstabie anginada trombus yavas gelisir, trombus
kismen organize duruma gelmistir. Trombus plak
icinde de olabilir, intraliminal trombus az oranda
gorilmektedir. Bu nedenlerle trombolitik tedavi so-
nuglar1 yetersizdir (19,20). Bu konuda ileri ¢aligsma-
lar gereklidir.

Arteriel sistemde yiiksek risk grubunda yer alan
AKUT MIYOKART INFARKTUSU nde tip 3 vas
kiiler hasar ve iizerinde gelisen trombus patoge-
nezde 6nemli rol oynar (3). Q'suz miyokart infark-
tislerinde trombus lizisi veya vazospazmm gegme-
siyle saglanan spontan erken reperfiizyon miyokart
nekrozunu sinirlamaktadir (21). Yaygin nekroz olan
Q'lu infarktlarda yetersiz kollateral dolasim ve de-
vamli trombotik koroner okliizyon séz konusudur.
Prognoz infarktin biiytikligi ve infarktla ilgili arterin
acikligina baglidir. Reperfiizyon miyokardin korun-
masinda Onemlidir. Semptomlarin baslamasindan
sonraki ilk 6 saatte olgularin %80'inde total okliizyon
vardir. Bu oran 6 saatten sonra infarktla ilgili arterde
spontan lizise bagli olarak %60'a inmektedir. Trom-
bolitik tedavi hizli ve invaziv olmayan reperfiizyon

icin en uygun yaklasimdir (22).

Trombolitik Tedavi Indikasyonlar:
@3
1. Yetmisbes yasin altinda olanlar 2, Ug infe-

riyor derivasyonun 2'sinde, iki birbirini izleyen pre
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kordiyal derivasyonda veya DI aVI.'de 0. mV ST
segment yiiksekligi (nitrogliserin ile ge¢meyen), 3.
Nitrogliserin ile ge¢meyen 20-30 dakika siiren iske-
mik miyokardiyal agr1 4. Semptomlarin baslamasin

dan bu yana gegen siire 4-6 saatten az olmali.

Trombolitik Tedavi
Kontrendikasyonlari

1. Iskemik agrinin baslamasindan sonra devam
eden agr1 ve ST segment yiiksekligi olmadan 6 12
saatten fazla zaman geg¢mesi. 2. Yetmisbes yasin
istinde olanlar 3. Kontrolsiiz hipertansiyon
(180/110 mmHg) 4. EK G de sol ventrikiil hipertrofisi
5. Onceden serebrovaskiiler olay veya gegici iskemik
ataklar 6. Uzun siireli kardiyopulmoner resiissita-
syon, barsak, mesane gibi kompresif olmayan yerlere
miidahele, koterizasyon 7. Sol dal blogu 8. Aktif ka-
nama, kanama diyatezi 9. Dilate kardiyomiyopati
veya orai antikoagiilasyon 10. Ileri ve terminal hasta-
liklar 11. Hamilelik

Onceden koroner bypass cerrahisi ve kardiyoje-
nik sok trombolitik tedavi i¢in kontrendikasyon
olusturmaz.

Akut miyokart infarktiisinde intravendz rekom-
binan doku tipi plazminojen aktivatdori (rt-PA) ve
streptokinase'm karsilastirildigt TIMI-1 ¢aligmasin-
da rt-PA reperfiizyonun saglanmasinda streptokina-
se'a gore daha basarili bulunmustur (24). Reperfii-
zyon insidansi streptokinase i¢in %63, rt-PA igin
%90 seklinde bildirilmistir.
basma mortaliteyi azaltmakta, streptokinase'a aspi-
rin ilavesi daha da etkin olmaktadir (25).

Streptokinase tek

Trombolizisten sonra reokliizyon insidans1 ilk 24
saatte %8, tiim hastane periyodunda ise %10-20'dir.
Reokliizyon trombolizisin yeterliligine, 90 dakikada
infarktla ilgili arterin rezidiiel minimal ¢apma bagli-
dir. Rezidiiel trombus derin hasarli arter duvarindan
daha trombojeniktir ve rezidiiel stenoz trombus
tesekkiiliinii arttirir  (26).

Reokliizyonun Onlenmesi ig¢gin yeni jenerasyon
trombolitik ajanlar veya sinerjistik etkili trombolitik
ajanlarin kullanimi onerilmektedir. rt-PA'nin uroki-
nase veya streptokinase ile kombinasyonu single-
chain urokinase-type plasminogen activator'u reo-
klizyon oranini azaltmaktadir (27,28).

Akut miyokart infarktiisiinde aspirinin degeri
Second International Study of Infarct Survival (ISIS-
2) ile ortaya konulmustur (25). Miyokart infarktiisii
siphesinden sonra ilk 24 saatte (ortalama 5 saat)
gelen hastalarda 5 hafta i¢ginde plasebo grubuna gore
vaskiiler mortalitede azalma, tek basina streptoki-
nase verilenlerde %25, tek basina aspirin verilen-
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lerde %23, kombine tedavi uygulananlarda %42 ola-
rak bulunmustur. Aspirinin bu etkisi spontan reka-
nalize olan hastalarda reinfarktin onlenmesi ile ilgili
olmalidir. Aspirinin streptominase ile kombine veril-
digi hastalarda reinfarkt %50 azalma gostermistir
(25). Akut miyokard infarktiisinde miimkiin oldugu
kadar erken donemde, trombolitik tedavi verilsin,
verilmesin 160-325 mg/giin aspirin verilmesi, bu te-
daviye hastaneden ¢iktiktan sonra da devam edilmesi
onerilmektedir (29).

Akut miyokart infarktiisiinden sonra antikoagu-
lan tedavi tartigmalidir. Antikoagulan tedavinin in-
farktin yayilimim Onlemesi veya tekrarlayan infarkti
azaltmasi, mortaliteyi azaltmasi, sol ventrikiillde mu-
ral trombus ve sistemik embolizmin engellenmesi,
derin ven trombusu ve pulmoner embolizmin dnlen-
mesi gibi faydalar1 konusunda ¢aligsmalar arasinda
¢eliskiler vardir (30-32). Biiyik ¢aligmalarla anti-
koagulan kullanimi ile reinfarktiis hizinda azalma
oldugu gosterildigi halde, sadece randomize c¢aligsma
sonuglart toplandiginda mortalitede anlamli azalma
(%20) gorilir (33). Akut miyokart infarktiisiinden
sonraki ilk haftada 6lim ve reinfarktiis riskinin yiik-
sek olmasi nedeniyle aspirin ve antikoagulan kombi-
nasyonu yararli olabilir (1). Akut miyokart infarktii-
siinde trombolitik tedavi uygulanan hastalarda hepa-
rinin etkisi kesin degildir. International TP A versus
Streptokinase Mortality Trial'da mortalite ve rein-
farktiis oraninda trombolitik tedavi ve yiiksek doz
subkutan heparin verilenlerde sadece trombolitik te-
davi alanlar arasinda anlamli fark bulunmamistir.
Ayrica heparin alan grupta kanama komplikasyonu
yiiksektir. Vaskiiler rekanalizasyonu takiben rezi
diiel trombusun belirgin trombojenik etkisinden do-
layr trombolizisten sonra 3-7 giinlik donemde hepa-
rin tedavisi uygundur (34). Topol ve arkadaslarina
gore trombolizisin etkinliginin arttirilmasi i¢in in-
farktin erken doneminde diisik dozlarda bile hepa-
rin yararlidir (35). Deneysel c¢aligmalarda streptoki-
nase, urokinase ve rt-PA ile olusturulan trombolizi-
sin heparinle arttirildigi gosterilmistir (36,37). Che-
sebro ve arkadaslarinin miyokart infarktiisiinde te-
davi Onerileri sdyle: Reokliizyonun diisiik oranda
gorildigi rt-PA 10 mg inisiyal bolusu takiben 1
mg/kg (70 mg'a kadar) 1 saatte verilir, beraberinde
1.500.000 U streptokinase'da 1 saatte uygulanir.
Trombolitik tedavi hemen baglanan heparinle bir-
likte yapilir. Litik ajanla 150 U/kg heparin bolus
seklinde wverilir, sonra heparin seviyesini sitirdiirmek
icin saatte 1.000 U seklinde infiizyona baslanir. He-
parin infiizyonuna 12 saat sonra baslanabilir. 3-5 giin
siireyle heparin aktive parsiyel tromboplastin zamani
kontroliin 2-3 misli olacak sekilde verilir. Aspirin
tedavisine hemen 160 mg/giin dozunda baslanir, be-

TKlin Tip Bilimleri 1992, 12
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lirsiz siire devam edilir. Intravendz nitrogliserinle
ampirik vazodilatasyon arteriel spazmi azaltmakta
stenozun minimal limen ¢apini arttirmakta, infarktla
ilgili arter ve stenozda makaslama giiglerinde azal-
maya neden olmaktadir. Trombosit inhibisyonuna
katkis1 ile trombosis ve retrombosisi de azaltir (23).
italyanlarin ¢ok merkezli bir arastirmasi olan SCA-
Ti ¢alismasinda intravendz streptokinazla tedavi
edilen akut miyokart infarktiisli hastalarda 12.500'i
heparinin giinde iki defa subkutan verilmesinin mor-
taliteyi ve mural trombusu azalttigi gosterilmistir
(38).

Akut miyokart infarktiisiinde akut rutin anjiyo-
plasti gerekli goériilmemektedir. Retrombosis riskini
arttirarak zararlida olabilir. Fakat devam eden, te-
krarlayan iskemisi olanlarda herhangibir zamanda
veya efor testi (+) olanlarda, kalp yetmezligi olanlar-
da diisiinilebilir (39,40). Rezidiiel mural trombusun
stirekli lizisini saglayan tedavi, disiik doz aspirin (80
mg/glin) ve warfarin'le antikoagulan tedavidir. Boy-
lece minimum kanama riski ile maksimum antitrom-
botik tedavi uygulanir. Devam eden iskemi veya ciddi
residiiel stenoz olmayanlarda tek basina 160 mg/giin
aspirin yeterli olabilir (23). Von Willebrand faktor
gibi adeziv glikoproteinlerin blokurlerinin rolii veya
glikoprotein reseptor Ilb/Illa'nin antikoru gibi trom-
bosit glikoprotein reseptér blokurlerinin rolii ileri
arastirmay1 gerektirir. Trombus olusumunun o&nlen-
mesi, trombolizisin hizlanmasi yoniinden spesifik
trombin inhibitdrlerinin kullanim: dmit vericidir
(41). Dusik doz aspirin kullanilsin veya kullanilma-
sin baslangigcta 1-3 ay oral antikoagulan kullanimi
rezidiiel trombusun lizisinde artisa ve aterosklerotik
lezyonlarin progresyonunda azalmaya neden olabile-
cektir.

Koroner anjiyoplasti sirasinda, damar duvarin-
daki 6nemli hasar akut trombotik okliizyonlara 6n
cilitk edebilir. Basarili anjiyoplastiden sonra akut
reoklizyon hastalarin %5'inde goriilmekte, intimal
hiperlazi ve trombus organizasyonuna bagli ge¢ re
stenoz ise genellikle 3-6 ay ig¢inde hastalarin % 25
35'inde olmaktadir (8,42). Aspirin, aspirin ve dipyri-
damole veya ticlopidine ile 6n tedavinin anjiyoplasti
sirasinda ve sonrasinda koroner oklizyon ve infark-
tiis insidansini azalttigint gosteren c¢alismalar vardir
(43-46). Bu c¢alismalarda heparin de kullanilmistir.
Klinik olarak yalnizca heparinin akut dénemindeki
okliizyonlar-iizerindeki etkisi incelenmistir, fakat de-
neysel ¢aligymalarda heparin dozu ile trombosit biri-
kimi ve trombus arasinda ters iliski oldugu gosteril-
mistir (47). Bu nedenle anjiyoplasti sirasinda yiiksek
doz heparin kullanilmaktadir. Anjiyoplasti arasinda
akut trombotik komplikasyonlar nedeniyle aspirinle
on tedavinin anjiyoplasti sirasinda yeterli hepariniza-
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syoitla birlikte kullanilmas: 6nerilmektedir. Geg re-
steriez {lizerinde degisik trombosit inhibitorlerinin
heparin veya w artarinle antikoagulasyonun yararl
etkisi saptanmamistir (44 46,48). Bununla birlikte
uzun siireli aspirin tedavisi kronik koroner arter has
taliginda iskemik koniplikasyonlardan sekonder ko-
runma amaciyla Onerilmektedir (49).

Koroner arter cerrahisinden sonra koroner ven
greft hastaligi kardiyak morbidité ve mortalité tze-
rinde ¢ok Oonemlidir. Postoperatif 1. ayda her distal
anastomoz i¢in okliizyon orani %8-18, birinci yilda,
% 16-26, besinci yilin sonunda ise %35'dir. Ven
greftlerinde erken postoperatif dénemde trombotik
okliizyon tip I injuri ile iliskilidir. Bir yil iginde
olusan intimal hiperplazi, tekrarlayan tip II injuri,
trombosit agregasyonu ve mitojen salinimina bagli-
dir. Bir yilin 6tesinde ise spontan ateroskleroza ben-
zer sekilde lipit akiimiilasyonu diiz kas hiicre prolife-
rasyonu ve trombus tesekkiilii ile aterom olusur (50)
Calismalara gore dipyridamole ile birlikte veya tek
bagina aspirin veya ticlopidine preoperatif veya ope-
rasyondan hemen sonra verilirse greft okliizyon insi-
dans1 azalir (51). Preoperatif aspirin postoperatif
kanama riskini arttirdigindan preoperatif dipyrida-
mole Onerilir, operasyondan sonra giinde 325 mg
aspirin tek basina kullanilir. Antitroinbosit tedaviye
ilave olarak intraoperatif heparin bu yiksek risk gru-
bunda trombosisin 6nlenmesi i¢in gereklidir (51).

Saphen ven greft agiklig1 iizerinde antikoagulan
tedavinin rolii tartigsmalidir. Bu konuda aspirinle be-
lirgin basar1 elde edildiginden antikoagulan kullani-
minin Onerilmesi zordur. Geg¢ greft oklizyotiunda
antitrombosit tedavinin yararlt etkileri ¢ok fazla
degildir. Trombotik ve iskemik olaylarin gelisiminde
orta risk grubunu olusturan bu hastalarin uzun sireli
aspirin tedavisi altinda olmalar1 yararlidir (29).

Arteriyel Sistemde Orta Risk Grubu

Miyokart infarktiisiinden sonra kronik doénem
kardiyak morbidité ve mortalité yoniinden sol ventri-
kil disfonksiyonu, ventrikiiler aritmiler, tekrarlayan
infarktiis gibi degisik faktdrlere bagli oldugundan
antitrombotik tedavinin bu hastalardaki yararini be-
lirlemek zordur. Bununla birlikte yapilan ¢aligsmalar-
dan ¢ikarilabildi sonuglara gére miyokart infarkti-
sinden sonra trombosit inhibitérleri vaskiiler morta-
liteyi %13, nonfatal reinfarktiisii %31, nonfatal stro-
ke't %42, tim 6nemli vaskiiler olaylar1 %25 oraninda
azaltir. Aspirin tek basina dipyridamole ile kombina-
syonuna gore en az onun kadar etkin sulfinpyrazo-
ne'a gore ise daha etkindi (52).

Postinfarkt antikoagulan kullanim: reinfarktiis
ve Olim riskini azaltmaktadir (53). Postinfarkt Kkar

diyovaskiiler mortalité ve morbiditenin 6nlenmesi
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Tablo 1, Kalp hastaliklarinda tromboembolizm risk siniflamasi
Troniboeinbolik Risk
I'aiogeru / Yiiksek (>%6/y1l) Orta  (%2-6/y1l) Diisiik  (<%2/Ytl)
Aaileriyel Sistem Unstable angina Kronik stable arigina Kardiovaskiiler
Tronibosit t Fibrin Akut MI hastaliklardan primer
MI sonrasi kronik korunma
Trombolitik tedavi dénem
sonrast
ITCA-kronik doénem
PTCA-eiken donem
SVBO-kronik doneni
SVBG-erken donem
Kalp bosluklar: Af-6nccclen  eniboli Af-diger organik kalp Af-idiopatik

Fibrin Al-niitral darhg: hastaliklar] Kronik sol ventikiii
Anlerior MI sonrasi anevrizmasi
erken doneni
Dilate
kardiyomiyopati
Protez, kapaklar Fski mekanik Yeni mekanik Biyoprotezlesiniis
Fibrin ¢ Tronibosit protezler protezler ritmi

Mekanik protezler
6nceden emboli

Biyoproiezler-Af

MI: Miyorkar Infarkliisii, PTCA: Percutancous Transluminal Coronary Angioplasty, SVBG: Saphen Veil Bypass Greft. (Am J Car-

diol 65: 38C-44C. 1990)

Tablo 2.

Patogenez ve risk siniflamasina gére antitrombotik tedavi

Troiuboeinbolik

I.okalizasyon Yiksek (> %6/Y1l)

Ris

Orta (%2-6/Y1l)

k
Diisik  (<%2/YU)

Arteriyel Sistem Antiagreganve

heparin (akut donemde,

Ami agregan;
antikoagulan da

Koroner arter

hastalig1 riski

yararl) etkin (kanama yiiksek olanlarda
riskinde artis) anti agregan
Kalp hosluklari Antikoagulan Aimkoagtilan

(PT 1,5-2Xkonlrol)
(INR 3,0-4,5)

(PT

1,3-1,5Xkomtrol)

(INR 2,0-3,0)

Protez kapaklar Antikoagiilan
(PT 1.5-2X kontrol)
(INR 3,0-4,5) t

altiagregan

Antikoaguilan
(INR 3,0-4,5 [*¥]
2,0-3,0) 1%

PT: Prothrombin Time, INR: hileniatioual Normalized Ratio of Prothrombin Suppression

|*] Mekanik protezler, [**) Atrial fibrilasyon olan blyoprotez.ler
(Am J Cardiol 65; 38C-44C. 1990)

i¢cin yapilan sekonder korunmada aspirin veya anti-

koagulan kullanimi1 desteklenmektedir. Giinde 325

ing aspirin alimi: uzun sireli antikoagulasyona gore
daha ucuz, giivenli ve kolay alinabilirligi gibi avantaj-

lara sahiptir

Kronik stable anginali hastalarda tronibosit inlii-

bilorleri miyokart infarktiisii ve yeni lezyon olusumu

insidansint azaltmakta, fakat 6nceki lezyonlarin pro-
gresyonunu Onleyememektedir (49).
Arteriel sistemde dusiik risk grubu: Aspirin ile
saglikli kisilerde yapilan primer korunma ile ilgili iki
caligsmada serebral kanama riskinde hafif artisa ra-
gmen miyokart infarktiisii insidansinda azalma goril-
di (54,55). 40 yasin ustiindeki

erkeklere, koroner

TKhin Tip Bilimleri 1992, 12
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arter hastaligi igin risk faktorleri varsa veya diger
vaskiiler hastaliklar varsa aspirin onerilebilir, ayrica,
bu hastalarda risk faktorlerinin kontroli de birinci
derecede 6nemlidir.

Sonug¢ olarak, arteriyel sistemde trombus trom
bosit ve pihtilasma sisteminin aktivasyonu ile olur.
Yiksek risk grubunda trombosit inhibitérii ve anti-
koagulan tedavi, orta risk grubunda trombosit inhibi-
torii veya antikoagulan diisik risk grubunda ise
trombosit inhibitéri Onerilir (Tablo 2).

KALP BOSLUKLARI: Sol atrium ve sol ventri-
kiillde trombus dolagim stazma bagli pihtilagsma siste
minin aktivasyonu sonucu olusur. Trombositlerin ro-
li o6nemli degildir. Diisiik risk grubundaki hastalar
disinda bu tip hastalarin ¢ogunun tedavisindeki anti-
koagulan ajanlar kullanilir (Tablo 1,2).

Yiksek risk grubundaki hastalar; atrial fibrila-
syonu olan ve son iki yil i¢inde sistemik emboli gegir-
mis veya mitral stenozu bulunan olgulardir. Emboli
anamnezi olan hastalarda ilk 1 veya 2 yilda embolik
risk % 10-20 kadardir (56). Antikoagulanlarla pros-
pektif randomize ¢alismalar olmamasina ragmen,
belirgin risk artigi, protrombin zaman: kontroliin 1,5-
2 katina ¢ikacak sekilde (INR: 3,0-4,5) antikoagulan
tedaviyi gerektirir (I). Mitral stenoz ve atrial fibrila-
syot1 varliginda emboli riski yaklasik yilda %6'dir.
Randomize olmayan ¢alismalarda antikoagulan te-
davinin embolizm insidansmi %25 azalttig1 gosteril-
mistir (57). Protrombin zamani kontrolin 1,3-1,5
misli uzayacak gsekilde (INR:2,0-3,0) antikoagulan
tedavi verilmelidir. Hipertiroidisi olan atrial fibrila-
syon vakalarinda Otiroid ve sinilis ritmi olana kadar
antikoagulan tedavi uygulanmalidir.

Orta risk grubunda atrial fibrilasyon ve diger
organik kalp hastaligi olan kigiler vardir, kardiyoem-
bolik stroke'larin %50'sini agiklar. Antikoagulan
alan hastalarin (%0,7/y1l) almayanlara gore
(%5,5/y1l) daha diisik sistemik emboli insidansi gos-
terdigi belirlenmistir (58). Nonvalviilopatik atrial fi
brilasyonlu hastalarda warfarin stroke ve gecici iske-
mik atak insidansini %75 azaltmistir, aspirin ise pla
seboya gore istiin bulunmamistir (59). Protrombin
zamanit kontrolin 1,3-1,5 misli olacak sekilde (INR
2,0-3,0) antikoagulan tedavi yapilmalidir.

Atrial fibrilasyon 60 yasin altinda eriskinlerde
%0,4, 60 yasin istiinde ise %2-4 oraninda bulunur.
Paroksismal veya kronik atrial fibrilasyonun romatiz-
ma! olan ve olmayan kalp hastaligi, tirotoksikoz gibi
¢esitli nedenleri vardir ve trotnboembolik komplika-
syon riski yiiksektir. Ozellikle atrial fibrilasyonun
baslangicinda siktir. Atrial fibrilasyon ile birlikte
stroke, gegici iskemik atak gibi semptomatik veya
asemptomatik serebral infarktlar, serebral kan aki-
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minda azalma olabilir. Atrial fibrilasyonun 6nemli
nedenlerinden biri olan tirotoksikoz olgularinda ayni
yasta fakat sinilis ritminde olanlara gore embolik
olaylarda artig saptanmamis, fakat bir yillik periyotta
sinlis ritmindeki tirotoksik hastalarda, siniis ritminde
tirotoksik olmayanlara gore emboli insidansi yiliksek
bulunmustur. Bu da elektrokardiyografik bulgulara
bakmadan tirotoksikozun siiratle tedavi edilebilmesi
geregini ortaya koyar (60).

Paroksisrital atrial fibrilasyonun antiaritmik ila-
¢larla birlikte gok agresif profilaktik tedavisi muhte-
melen kronik atrial fibrilasyon gelisimini onler ve
embolik komplikasyon riskini de azaltir. Bunun yani-
sira embolizmin baslangi¢ bulgusu olarak stroke ge-
lisme olasiligr antitromboiik tedavinin 6nemini or-
taya koyar (60). Stroke'in dnlenmesinde atrial fibrila-
syon olgularinda oral antikoagulan kullanim: konu-
sunda tartigymalar vardir. Romatik atrial fibrilasyon
olgularinda antikoagulasyon stroke'dan korunmada
effektiftir. Romatizma! kalp haftaligi olmayanlarda
atrial fibrilasyon gelisenlerde emboli siklig1 antikoa-
gulan tedavi verilenlerde azdir (58).

Orta risk grubundaki hastalarda orta derecede
fakat kesin bilinmeyen emboli riski vardir, kar-
diyoembolik strokelarin yaklasik 9£50*sini olusturur.
Bir retrospektif ¢aligsmada antikoagulan olan hasta-
lar olmayanlara gore daha disik sistemik emboli
insidanst gostermislerdir (29). Randomize Copen-
hagen Airiai Fibrillalion Aspirin Anticoagulation
(AFASAK) trialin sonuglarina gére nonvalviilopatik
atrial fibrilasyonlt1 hastalarda warfarin stroke ve ge-
¢ici iskemik atak insidansini %75 oraninda azaltir.
Aspirinle ise plaseboya gore daha iyi sonuglar alin-
madi. Bu sonuglar warfarin kullanimini destekleme-
sine ragmen antikoagulan tedaviden ¢ok yarar goéren
subgruplar heniiz diferansiye edilememigtir. Indika-
syon oldugunda protrombin zamanini kontrolin 1,3-
1,5 mislinde tutacak warfarin dozu uygundur (INR
2,0 3,0) (30).

Akut anterior miyokart infarktiislerinin 1/3'iinde
sol ventrikiillde mural trombus geligir. Mural trom-
bus vakalarinin yaklasik %10'unda sistemik emboli
gelisir. Akut iitfarkth hastalarin %2-5'inde sistemik
emboli olusur. Infarktin ilk haftasinda embolism in-
sidans1 yiiksektir, kisa siireli antikoagulasyon emboli
hizint %25-75 azaltir (31-33). Yiiksek doz subkiitan
heparinin (2x12.500U/giin) anterior miyokart infark-
tisiitide mural trombus insidansint O6nemli derecede
azalttig1 gosterilmistir (14,34,38,61). Kalp yetmezligi
veya atrial fibrilasyonu da olan anterior infarktli has-
talar aktive tromboplastin zaman: kontrolin 1,52
misli olacak sekilde heparinle tedavi edilmeli, bunu
protrombin zamani kontrolin 1,3-1,5 kati olacak
sekilde warfarin tedavisi izlemelidir (INR: 2.0-3.0).



20

Warfarin kalp yetmezligi, 6nemli ventrikiil disfonk-
siyonu, devam eden ekokardiyografik mural trombus
varlig1 disinda 1-3 ay sonra kesilebilir. Tedavinin ke-
silmeyecegi grupta optimum antikoagulasyon siiresi
ise belli degildir (62).

Dilate kardiyomiyopatili hastalar da sistemik
emboli igin orta risk grubunda yer alirlar. Idyopatik
dilate kardiyomiyopatili hastalarda sag ve sol ventri-
kil mural trombus siklig1 patolojik incelemelerde
yiksek bulunmustur (63). Dilate, kontrakfilitesi
azalmis sol ventrikiilde dolasim stazi ve diisiik ma-
kaslama hizi1 koagulasyon sisteminin aktivasyonuna
neden olur. Bu hastalarda mural trombus ventrikiil
anevrizma | arindaki gibi izole olmadigindan, trombus
kokenli emboiiler gelisebilir. Antikoagulan tedavi
almayanlarda sistemik emboli orani yilda %3,5 iken,
antikoagulan tedavi alanlarda bu oran "0"dir. Bu da
ozellikle belirgin kalp yetmezligi veya atrial fibrila-
syonu olanlarda kronik warfarin tedavisini destekle-
mektedir (64).

Organik kalp hastaligi olmayip atrial fibrilasyonu
olan, 60 yas lizerindeki hastalar (lone veya idiopatik
atrial fibrilasyon) ve akut miyokart infarktiisiinden
sonra 3 aydan fazla zaman gegen sol ventrikiil ane-
vrizmali1 hastalar emboli riski yoniinden diisik risk
grubunu olustururlar. Lone atrial fibrilasyon siklig:
paroksismal atrial fibrilasyon olgularinin %5-25"ini,
kronik atrial fibrilasyon olgularinin ise %0,6'sim
olusturur (60). Sol ventrikiil anevrizmalarinda kese
icindeki trombus tabakalanmistir, endokarda ya-
pisiktir, hareketsiz kese i¢inde yer alan trombusun
sol ventrikiiliin ¢ikis yoluna itilme olasilig1 diistiiktiir.
Lone atrial fibrilasyon ve kronik sol ventrikiil ane-
vrizmalarinda diisik emboli riski nedeniyle antikoa-
gulan tedavi Onerilmemektedir.

Sonug¢ olarak, kalp bosluklarinda trombus ve
embolizm pihtilasma sisteminin aktivasyonu ile ilgili-
dir. Degisik siddette antikoagulan tedavi yiiksek ve
orta risk grubunda Onerilirken, disik risk grubunda
bu tedavi gerekmeyebilir (Tablo 2).

PROTEZKAPAKLAR: Protez kapaklarin trom-
bojenisitesi primer olarak koagulasyon sisteminin,
sekonder olarak da trombositlerin aktivasyonu ile
ilgilidir. Tromboemboli riski mekanik kapaklarda
biyolojik kapaklara goére daha fazladir.

Protez kapaklar i¢inde yiiksek risk grubunu; eski
mekanik protez kapagi olan (1970'li yillarin ortasin-
dan o6nce takilan) hastalarla, mekanik protezi olan ve
onceden emboli gegiren hastalar olusturur. Atrial
fibrilasyon ve sol ventrikiilde trombus varsa bunlarda
risk artisina neden olurlar (65). Protrombin zamani
kontroliin 1,52 misli olacak sekilde (INR: 3,0-4,5)
Oomiir boyu warfarin kullanimi: tromboembolismden
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korunmada Onemli bir faktdrdiir. Antiagregan ila-
¢lar tek baslarina yeterli korunma saglayamazlar.
Warfarin tedavisine ragmen sistemik embolizm olur-
sa tedaviye 300-400 mg/giin dipyridamole ilave edil-
melidir. Mekanik kalp kapagi olanlarda kanama
olursa dipyridamole ile birlikte protrombin zamani
kontroliin 1,3-1,5 kati1 olacak sekilde diisiik siddette
warfarin tedavisi dislinilmelidir. Aspirin ve warfari-
nin kombine kullanimi durumunda 500 mg/giin iize-
rindeki aspirin dozlar1 gastrointestinal kanama riski-
ni arttirmaktadir. Bu nedenle mekanik protezli yiik-
sek riskli hastalarda warfarin ile dipyridamole One-
rilmektedir  (66).

Biitiin diger mekanik protezler orta risk grubun-
dadir. Protrombin zamani kontroliin 1,5-2 misli
(INR: 3,0-4,5) olacak sekilde kronik antikoagulan
tedavi verilir. Bu grupta 6zellikle mitrale bioprotez
kapak takilmis ve atrial fibrilasyonu olan hastalar yer
alirlar. Bu hastalar yaklagik 3 ay protrombin zamani
1,3-1,5 kat1 olacak sekilde (INR: 2,0-3,0) warfarin
dozuyla postoperatif donemde tedavi edilmelidirler.
Eger atrial fibrilasyon siirerse antikoagulan tedavi
belirsiz bir siire devam edecektir. Bioprotez takilan
hastalarda operasyon sirasinda sol atriumda trom-
bus yoksa, sistemik emboli anamnezi alinmiyorsa,
atrial fibrilasyonu yoksa, aort kapagina bioprotez ta-
kilmigsa emboli riski diisiik olan bu grupta antitrom-
botik tedaviye gerek yoktur (670. Bioprotezli hasta-
larda trombosit inhibitdrlerinin etkisi konusunda
randomize ve kontrollii ¢aligmalar yoktur.

Sonu¢ olarak, yiiksek risk grubunda antikoagu-
lan ve trombosit inhibitérii, orta risk grubunda sa-
dece antikoagulan tedavi Onerilir. Diisiik risk grubu
icin antitrombotik tedaviye gerek yoktur (Tablo
1,2).

Protez kalp kapagi olan hastalarda antikoagulan
tedaviyle ilgili olarak bazi 6zel durumlar vardir. Bun-
lardan birisi kardiyak olmayan cerrahi miidahaledir.
Yedi-10 giin igin antikoagulan tedavinin gegici ola-
rak kesilmesi ¢ok riskli degildir. Riski minimum yap-
mak i¢in kontrendikasyon yoksa operasyondan 4-5
giin 6nce warfarinin kesilmesi, aktive parsiyel trom-
boplastin zamani kontroliin iki misli olacak sekilde
heparin verilmesi ve 300-400 mg/giin dipyridamole
baslanmasi Onerilir. Heparin infiizyonu operasyon-
dan 4-5 saat dnceye kadar devam etmelidir. Giinde
15.000 tinite subkutan heparin operasyon giinii ve
hemen sonrasinda verilebilir. Warfarin tedavisi ope-
rasyondan sonra en kisa zamanda baslamalidir
(65).

Protez kapak endokarditlerinde antikoagulan
tedavi tromboembolik komplikasyonlar1 azaltmakla
birlikte, intrakranial kanama riski Onemlidir, % 14
oraninda bildirilmistir. Siniis ritmindeki hastalarda
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dogal veya bioprotez kapagi tutan komplikasyonsuz
infektif endokardit olgularinda antikoagulan tedavi

onerilmemektedir (65).

Tromboembolik olaylardan sonra antikoagula-
syona baslama zamani da Onemlidir. Serebral troin-
boembolilerde bu konuda tartisma sézkonusudur.
ikinci bir emboli ilk olaydan hemen sonra olabilir.
Fakat acil antikoagulasyonun o&zellikle biiyiik embo-
lik infarktli hastalarda kanamaya sebep olarak mor-
biditeyi arttirdig1 bilinmektedir. Hemorajik transfor-
masyonu ekarte etmek i¢in stroke'dan 48 saat sonra
serebral bilgisayarli tomografi yapilan, kiigiik ve orta
biyiiklikte embolik stroke gecgiren ve hipertansif ol-
mayan hastalarda acil antikoagulasyon Onerilir.
Antikoagulan tedavi sirasinda embolik stroke geci-
ren protez kapakli hastalarda, antikoagulan tedaviye
5-7 gin ara verilerek hemoraji yoniinden serebral
bilgisayarli tomografi alinir. Hemorajik komplika-
syon olanlarda antikoagulasyon 8-10 giin ertelenme-
lidir (29).

Mekanik protez kapak takilmis hastalarda hami-
lelik durumunda onerilen 2 tip yaklasim vardir. Bi-
rincisi tim hamilelik siiresince aktive parsiyel trom-
boplastin zamani kontroliin 1,5 misli olacak sekilde
subkutan heparin injeksiyonlaridir. Dogumdan 1 haf-
ta once heparin infiizyonuna gegilir, dogumun basla-
masina kadar siirdiiriiliir, ikinci yaklasimda ise, ha-
mileligin 13. haftasina kadar heparin verilir sonra, 3.
trimestrin ortasina kadar warfarin kullanilir takiben
doguma kadar yeniden heparine gecgilir. Bu ya-
klasimin embiryopatik degil, fetopatik olusu kullani-
min1 engeller. Antitrombosit ajanlarin hamilelik sira-
sinda tromboembolizmi 0Onleyici etkileri anlaml:
degildir (65).

Kapak Hastaliklarinda
Sistemik Embolizm

Valviiler kalp hastaligi i¢inde sistemik embolizm
siklikla mitral kapak lezyonlarinda olur. Mitral ka-
pak hastalarinin klinik olarak %20'sinde, otopsi ¢a-
lismalarinda ise %40-45'inde sistemik emboli sap-
tanmistir (68,69). Mitral kapagin durumu, hastanin
yasi, atrial fibrilasyonun varligi, sol atrium biyikliga
sol atriumda trombus olusumunu etkileyen faktor-
lerdendir. Mitral kapak hastalarinda antitrombotik
tedavi asagida Ozetlenmistir (70).

1. Kronik veya paroksismal atriyal fibrilasyon
ile komplike mitral kapak hastaliginda warfarin kul-
lanmalidir. Protrombin zaman: kontrolin 1,3-1,5
katina kadar (INR: 2,0-3,0) uzatilmalidir.

2. Sistemik emboli ile komplike mitral kapak

hastaliginda protrombin zamani kontrolin 1,5-2 ka-
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tt (INR: 3,0-3,5) olacak sekilde warfarin kullanil-
malidir. Warfarin bir yi1l siireyle verilmeli, tekrar-
layan emboliler yoksa doz kontrolin 1,3-1,5 kati
olacak sekilde azaltilmalidir.

3. Sistemik emboli protrombin zamani kon-
troliin 1,52 kat: olacak sekilde yiiksek doz warfa-
rine ragmen tekrarliyorsa 225-400 mg/giin dipyrida-

mole ilave edilmelidir.

Aort kapak hastalarinda, mitral kapak lezyonu
veya atrial fibrilasyon eslik etmiyorsa sistemik embo-
li siklig1 disiktir. Bu hastalarda antitrombotik teda-
vi gerekli degildir (70,71).

Mitral kapak prolapsusunda hasta asemptoma-
tik, komplikasyon yok ise tedaviye gerek yoktur. Ge-
¢ici iskemik ataklar oluyorsa 325-1.000 mg/giin aspi-
rin verilmelidir. Buna ragmen iskemik ataklar tekrar-
Ityorsa protrombin zamani kontrolin 1,3-1,5 misli
olacak sekilde warfarin kullanilar. Atrial fibrilasyon
veya Onemli mitral yetmezligi varsa protrombin za-
manit kontrolin 1,3-1,5 kati1 olacak sekilde warfarin
verilir. Sistemik emboli olanlarda protrombin zama-
n1 kontroliin 1,5-2 misli olacak sekilde warfarin veri-
lir sonra protrombin zamani kontroliin 1,3-1,5 kati
olacak sekilde warfarine devam edilir (71).

Mitral anulus kalsifikasyonu atrial fibrilasyon
mitral darlik veya yetmezlik ile birlikte degilse siste-
inik tromboembolizm nadirdir. Sistemik tromboem-
boli olmayanlarda antitrombotik tedavi gerekli degil-
dir. Sistemik tromboembolizm olgularinda bir yil
siireyle protrombin zamani kontroliin 1,5-2 kati ola-
cak dozda warfarin kullanilir, sonra tedavi protrom-
bin zamani kontroliin 1,3-1,5 kati olacak sekilde siir-
dirilir. Mitral anulus kalsifikasyonu atrial fibrila-
syon veya Oonemli mitral kapak hastaligi ile beraberse
warfarin protrombin zamani kontroliin 1,3-1,5 kat1
olacak sekilde verilir (71).

Derin Ven Trombusu Ve
Pulmoner Emboli

Derin ven trombusu bazi primer hastaliklarda
stk goriilen bir komplikasyondur. Baldir ven trom-
buslarinm ¢ogu spontan lizise ugrar, fakat hastalarin
%20'sinde yaygin trombus olusur ve biiyiik venlere
dogru proksimal yayilim gosterir. Pulmoner emboli-
lerin %50'si de bu yayilan trombuslardan kaynakla-
nir, pulmoner emboliden 6limlerin 2/3'd ilk 30 daki-
kada olmaktadir. Pulmoner embolilerin %80'i peri-
ferik derin ven trombusu semptomlar1 olmadan ge-
lisir. Derin ven trombusu ve pulmoner emboli riski
yiksek olan hastalarda optimal tedaviyle korunma
saglanmalidir. Derin ven trombusu vendz staz ve koa-
gulabilite degisiklikleri sonucu olusmaktadir (72).
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