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Dolaş ım sistemindeki trombusun, kardiyovas-
küler morbidi té ve morta l i té üzer inde önemli rolü 
olduğu bilinmektedir. Trombosit ve pıhtı laşma siste­
minin aktivasyonu koroner arterlerde, kalp boşlukla­
rında, protez kapaklarda değiş ik derecelerde olmak­
ta, bu da tedavi ve profilaktik yaklaşımları etkilemek­
tedir (1). 

Trombositler sağ lam endotele yapışmazlar . Da­
mar endotelinde hafif bir hasar olursa trombositler 
bir tabaka o luş turmak üzere buraya bağlanır, suben-
doteli örterler (2). Arterosklerotik plak rüptürü veya 
anjioplastide o lduğu gibi arteriyel injuri çok ciddi ise, 
başlıca kollajen içeren arteriyel media komponentle-
ri dolaşımdaki kanla karşılaşır. Bunun sonucu trom­
bositler aktive olarak trombus gelişir (2,3). Trombo­
sit adezyon ve agregasyonunda trombosit membran 
reseptörleri önem taşır. Glikoprotein la direkt ola­
rak subendotelial kollajene bağlanır . Glikoprotein Ib 
subendotelial yüzeydek i V o n Wil lebrand faktörle 
trombositlerin temasında ç o k önemli görülmektedir . 
Trombosi t membramndaki g l ikoprote in Hb/IIIa, 
trombositlerin adezyon ve agregasyonunda rol oyna­
makta ve aralarında V o n Willebrand faktör ve fibro-
nektinin de bulunduğu değiş ik kan proteinlerine re-
septörlük yapmaktadı r (4). Trombosit adezyonunda 
vasküler hasarın derecesi yanında, hasarlı bölgeye 
trombosit transportu da öneml id i r . Transport, da­
marın merkezi ve duvarı arasındaki kan akım hızı 
farkı olan duvar makaslama hızı ile i lgil idir . Orta 
büyüklükteki stenotik arterlerde olduğu gibi , duvar 
makaslama hızı yüksek ise trombosit bir ikimi fazla 
olmaktadır (5). 

Trombosit adezyonunu takiben, sitoplazmik kal­
siyum artışına dayanan trombosit agregasyonu ge­
lişir. Hasarlı damardan çıkan kollajen ve pıhtı laşma 
sisteminin aktivasyonuyla oluşan trombin intrasito-

plasmik kalsiyum saliminim uyararak trombositlerde 
kontraksiyona neden olur. Böylece trombosit mem­
bran reseptörlerinin (glikoprotein Ilb/IIIa) konfigü-
rasyonlarında değişikl ik olur, fibrinojen ve V o n W i l ­
lebrand faktör için bağlanma yerleri açığa çıkar, agre-
gasyon artar. Ayrıca trombosit kontraksiyonu intra 
sitoplazmik granül lerden A D P ve serotonin salınımı-
nı uyarır , komşu trombositleri aktive eder ve agrega­
syonu arttırır. K a l s i y u m trombosit membranmdan 
arakidonik asit salınımını ve vazokonstr ik tör potent 
trombosit agreganı olan tromboxan A2 yapımına yo l 
açar (4,6). 

Der in vasküler hasar kollajenin açığa ç ıkması 
yanışını ekstrensek ve intrensek pıht ı laşma sistemle­
ri aracılığıyla trombin o luşumunu uyarır . Ekstrensek 
sistem protein-fosfolipid karışımı olan doku trombo­
plast in ile aktive olur. Doku tromboplastin! faktör 
V U ' y i aktive eder ve birlikte faktör X ' u n aktivasyo-
nunda kofaktör olarak rol alırlar, intrensek p ıh t ı ­
laşma sisteminde gerekli tüm faktörler kanda bulu­
nur, kanın negatif şarjlı yüzey (subendotelial kol la­
jen) veya yabancı yüzey (test tübünün cam duvarı) ile 
teması sistemi aktive eder. Faktör X I F n i n hızlı yüzey 
aktivasyonu için kall ikrein ve yüksek molekül ağırlıklı 
kininojen gereklidir. Faktör XIIa faktör X F i n faktör 
XIa 'ya dönüşümüne yol açar. Faktör XIa faktör I X ' u 
aktive eder. Oluşan faktör I X a faktör VIII ile birlikte 
faktör X ' u aktive eden bir kompleks oluşturur. Fak­
tör X ' u n maksimum aktivasyonunda trombosit fosfo-
lipit ve kalsiyum gereklidir. Faktör X a , faktör V, 
kalsiyum, trombosit fosfolipit varl ığında protrombini 
(faktör II) trombine dönüştürür . Trombin fibrinoje-
ni fibrine çevirir, faktör X I I F ü aktive ederek fibrini 
stabilize eder ve trombosit agregasyonuna neden 
olur. Trombositler ve koagulasyon sistemi arteriyel 
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trotnbus o l u ş u m u n d a y a k ı n d a n i l i şk i l i d i r l e r (7) 
(Şekil 1). 

Koroner arterlerde, kalp boş luk la r ında , protez 
kapaklarda trombus ve emboliye neden olan patolo­
j ik mekanizmalar farklı o lduğundan bunları ayrı ayrı 
inceleyelim. 

K o r o n e r A r t e r l e r 

Aterosklerozun progresyonunda, akut koroner 
sendromların ve değişik vasküler hastalıkların pato-
genezinde vasküler injuri ve trombus temel olaydır 
(8). Üç tip vasküler injuri bildirilmiştir. 

T ip 1: Önemli yapısal değişikl ik olmadan endotel 
hücrelerinin fonksiyonlarında değişiklik olması . 

T ip 2: Lamina elastika interna ve nıedia bozul­
madan gelişen intima hasarı , endotel soyulması . 

Tip 3: İntima ve media hasarı ile endotel soyul 
ması . 

Tip 2'de geçici trombosit bir ikimi olur. Tip 3*de 
trombosit ve koagulasyon sistemi trombus ge­

l iş imine, devaml ı vasküler ok lüzyona neden olur. 
Unstable anginalı hasta lar ın bir b ö l ü m ü n d e fissür 
şeklindeki tip 3 vasküler hasar labil trombus ile geç i ­
ci damar oklüzyonu ve iskemi yarat ırken, bazı hasta­
larda daha uzun süreli oklüzyon infarktiis veya ani 
ö lüme götürür. Miyokart infarktüsü ülser şekl indeki 
tip 3 vasküler hasarla sürekli ve sabit trombotik koro­
ner oklüzyon ve yetersiz kollateral dolaşım sonucu 
gel işebil i r . Anjioplast i veya spontan-farmakolojik 
trombolizisten sonra rezidüel stenoz veya trombus 
varlığı akut vasküler trombus ve reoklüzyona predis-
pozisyon yaratabilir (2,9). Anjioplasti sonrası tip 3 
vasküler hasar trombus o luşumu yanısıra değiş ik sel-
lüler growth faktörlerin sa l ın ımına ve hiperplastik 
cevaplara neden olmaktadır . Trombosit endotel ve 
düz kas hücreler inden salınan growth faktörlerin et­
kisiyle düz kas hücreler inde progresif intima] prolife-
rasyon fibrointimal kal ınlaşma olmakta, trombusun 
eklenmesiyle lümende kısmi veya total ok lüzyon ge­
l işmektedir (10,11). Koroner ven greftlerinde k ıs ­
men yüksek basınçlı ak ım, hiperkolesterolemi, sigara 
gibi faktörler tip 2 hasarı oluşturabilirler. Normalde 
olması gereken reendotelizasyon görülmez . D ü z kas 
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hücre proliferasyonu ve hyalin matrikste artış ile 
intimada kalınlaşma olur. Greftte 1-5 yıl içinde ge 
lisen aterosklerotik değişiklikler, oklüziv olan ve o l ­
mayan trombus teşekkülü greft fonksiyonunu etki­
leyebilir (12). 

Kalp Boşlukları 
Intrakaviter trombus patogenezinde patolog 

V i r c h o u tarafından açıklandığı üzere endotel hasarı , 
dolaş ım stazı ve hiperkoagulabilite rol oynamakta­
dır. Endotel hasarı miyokard infarktüsünden sonraki 
i lk günlerde ve sol ventrikül anevrizmalı , dilate kar-
diyomiyopat i l i hastalarda t an ımlanmış t ı r . Endotel 
h a s a r ı s u b e n d o t e l i a l d o k u n u n d o l a ş a n kan la 
karşı laşmasına ve trombus o luşumuna yol açmakta­
dır. Hipokinetik veya diskinetik alanlarda staz sol 
ventr ikülde murat t rombüse neden olurken atrial f i -
brilasyon, mitral darlığı, kalp yetmezl iğ inde atrial me­
kanik aktivitenin bozulması atrial trombus o luşumu­
na katkıda bulunur. Makaslama hızının düşük olduğu 
staz halinde trombositlerden çok koagulasyon siste­
minin aktivasyonu intrakaviter trombus patogene­
zinde rol oynar. Akut miyokard infarktüsünden son­
ra olduğu gibi hiperkoagulabl durumlarda da trom-
boembolizm sık görülür (1). Dinamik dolaşım güçle­
rine bağlı olarak trombotik materyel hareket eder ve 
embolilere neden olur (13). Sol ventrikül anevrizma 
kesesi içinde staza bağlı gelişen trombus, dolaşım­
dan izole olduğu için emboliye karşı korunmayı sa 
ğlar. Akut miyokard infarktüsü ve dilate kardiyo-
miyopatideki mural trombus dolaşımdaki kanla te­
masta o lduğundan kolayca emboliye sebep olabilir. 

Patogenez Kapaklar 
Mekanik protezler biyoloj ik olanlara göre daha 

çok trombojeniktir. Endokart, sütür ve protez ara­
sındaki yüzeyle r trombosit aktivasyonundan daha 
önemli oranda koagulasyon sistemini uyarır. Protez 
lerde anormal hemodinamik özellikler, akım stazı, 
fibrin b i r ik imi ve trombosit agregasyonuna neden 
olur (14). Biyoloj ik protezler yapılar ındaki doğal ma­
teryel, yapraklarmdaki piliabilite, aksial ak ım profili 
s ikl ik sinüzoidal y ıkanma nedeniyle az trombojenik­
tir (15). 

Tromboenıbolik Risk Sınıflaması Ve 
Antitrombotik Tedavi 

Tromboenıbol ik olayın patogenezi ve anatomik 
lokalizasyonu antitrombotik tedavi seçeneğini belir 
ler. T e d a v i n i n ş i d d e t i t r o m b o e m b o l i z m r isk ine 
bağımlıdır . Tromboembolizm insidansı yılda %6'nm 
üstünde olanlar yüksek, %2-6 olanlar orta, %2*nin 

altında olanlar düşük risk gruplarını belirler (Tablo 

!)• 
Arteriel sistemde yüksek risk grubunda bulunan 

U N S T A B L E AN G İ N A "da infarktüs ve kardiyovas-
küler ö lüm riski yüksektir . Veterans Adıninistrat ion 
Cooperative Study'de 12 hafta süreyle 324 mg/gün 
aspirin ku l l an ımın ın unstabie anginada ö lüm ve 
miyokard infarktüsü insidansını azal t t ığı gösteri l 
mistir (16). Altı ay süreyle günde 500 mg ticlopidin 
kullanılmasının ö lüm ve miyokard infarktüsü insi­
dansını %50'nin üzerinde azalttığı ileri sürülmekte­
dir (17). Bazı çal ışmalarda akut d ö n e m d e heparin 
ku l l an ımı öner i lmek ted i r . Heparin aspirine üs tün 
bu lunmuş ve heparin tedavisi refrakter angina sıklığı­
nı aza l tmış t ı r (18). Unstabie ang ina l ı hastalarda 
düşük doz aspirin (80 mg/gün) ve heparin (aktive 
tromboplastin zamanı kontrolün 1,5-2 mis l i olacak 
şekilde) kombinasyonu çokeffekt i f olabilir. Bu konu 
üzerinde büyük klinik çalışmaların gerekliliği vurgu­
lanmaktadır . Akut dönemden sonra 325 mg/gün as­
pirin öneri lmektedir (1). Unstabie anginada trombo 
lit ik tedavinin yeri kesin değildir. Bu hastalarda iske-
miyle i lg i l i arterin total oklüzyonu infarktla i lg i l i ar 
terdekine göre önemli derecede düşük orandadı r , 
Unstabie anginada trombus yavaş gelişir, trombus 
k ı smen organize duruma gelmişt i r . Trombus plak 
içinde de olabilir, intralüminal trombus az oranda 
görülmektedir . Bu nedenlerle trombolitik tedavi so­
nuçları yetersizdir (19,20). Bu konuda ileri çalışma­
lar gereklidir. 

Arteriel sistemde yüksek risk grubunda yer alan 
A K U T M İ Y O K A R T İ N F A R K T Ü S Ü nde tip 3 vas 
küler hasar ve üzer inde gel i şen trombus patoge-
nezde önemli rol oynar (3). Q 'suz miyokart infark-
tüslerinde trombus l izisi veya vazospazmm geçme­
siyle sağlanan spontan erken reperfüzyon miyokart 
nekrozunu sınır lamaktadır (21). Yaygın nekroz olan 
Q ' l u infarktlarda yetersiz kollateral dolaş ım ve de­
vamlı trombotik koroner oklüzyon söz konusudur. 
Prognoz infarktın büyüklüğü ve infarktla i lg i l i arterin 
açıklığına bağlıdır. Reperfüzyon miyokard ın korun­
mas ında öneml id i r . S e m p t o m l a r ı n b a ş l a m a s ı n d a n 
sonraki i lk 6 saatte olguların %80'inde total oklüzyon 
vardır. B u oran 6 saatten sonra infarktla i lg i l i arterde 
spontan lizise bağlı olarak %60'a inmektedir. Trom­
bolitik tedavi hızlı ve invaziv olmayan reperfüzyon 
için en uygun yaklaş ımdır (22). 

Trombolitik Tedavi Indikasyonları 
(23) 
1. Yetmişbeş yaşın altında olanlar 2, Üç infe-

riyor derivasyonun 2'sinde, ik i birbirini izleyen pre 
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kordiyal derivasyonda veya D1 a VI . 'de 0.1 mV S T 
segment yüksekliği (nitrogliserin ile geçmeyen) , 3. 
Nitrogliserin ile geçmeyen 20-30 dakika süren iske-
mik miyokardiyal ağrı 4. Semptomlar ın baş lamasın 
dan bu yana geçen süre 4-6 saatten az olmalı . 

Trombolitik Tedavi 
Kontrendikasyonları 
1. İ skemik ağr ının baş lamasından sonra devam 

eden ağrı ve ST segment yüksekliği olmadan 6 12 
saatten fazla zaman geçmes i . 2. Y e t m i ş b e ş yaş ın 
ü s t ü n d e o l a n l a r 3 . K o n t r o l s ü z h i p e r t a n s i y o n 
(180/110 mmHg) 4. E K G de sol ventrikül hipertrofisi 
5. Önceden serebrovasküler olay veya geçici iskemik 
ataklar 6. Uzun süreli kardiyopulmoner resüssi ta-
syon, barsak, mesane gibi kompresif olmayan yerlere 
müdahe le , koterizasyon 7. Sol dal bloğu 8. A k t i f ka­
nama, kanama diyatezi 9. Dilate kardiyomiyopati 
veya orai an t ikoagülasyon 10. İleri ve terminal hasta­
lıklar 11. Hamile l ik 

Önceden koroner bypass cerrahisi ve kardiyoje-
n ik ş ok t rombol i t ik tedavi için kontrendikasyon 
o l u ş t u r m a z . 

Akut miyokart infarktüsünde intravenöz re kom­
binan doku tipi plazminojen aktivatörü (rt-PA) ve 
streptokinase'm karşılaştırıldığı TIMI-1 çal ışmasın­
da r t -PA reperfüzyonun sağlanmasında streptokina-
se'a göre daha başarılı bulunmuştur (24). Reperfü-
zyon insidansı streptokinase için %63, r t -PA için 
%90 ş e k l i n d e b i l d i r i l m i ş t i r . Streptokinase tek 
basma mortaliteyi azaltmakta, streptokinase'a aspi­
rin ilavesi daha da etkin olmaktadır (25). 

Trombolizisten sonra reoklüzyon insidansı i lk 24 
saatte %8, tüm hastane periyodunda ise %10-20'dir. 
Reoklüzyon trombolizisin yeterli l iğine, 90 dakikada 
infarktla i lg i l i arterin rezidüel minimal çapma bağlı­
dır. Rezidüel trombus derin hasarlı arter duvarından 
daha trombojeniktir ve r ez idüe l stenoz trombus 
teşekkülünü arttırır (26). 

Reok lüzyonun önlenmesi için yeni jenerasyon 
trombolitik ajanlar veya sinerjistik etkili trombolitik 
ajanların kullanımı öneri lmektedir . r t -PA'n ın uroki-
nase veya streptokinase ile kombinasyonu single-
chain urokinase-type plasminogen activator'u reo­
klüzyon oranını azal tmaktadır (27,28). 

Akut miyokart infark tüsünde aspirinin değer i 
Second International Study of Infarct Survival (ISIS-
2) ile ortaya konulmuştur (25). Miyokart infarktüsü 
şüphes inden sonra i lk 24 saatte (ortalama 5 saat) 
gelen hastalarda 5 hafta içinde plasebo grubuna göre 
vasküler mortalitede azalma, tek başına streptoki­
nase verilenlerde %25, tek başına aspirin verilen­

lerde %23, kombine tedavi uygulananlarda %42 ola­
rak bulunmuştur . Asp i r in in bu etkisi spontan reka-
nalize olan hastalarda reinfarktın önlenmesi ile i lg i l i 
olmalıdır. Aspir in in streptominase ile kombine ver i l ­
diği hastalarda reiııfarkt %50 azalma gös te rmiş t i r 
(25). Akut miyokard infarktüsünde m ü m k ü n o lduğu 
kadar erken d ö n e m d e , trombolit ik tedavi ver i ls in , 
verilmesin 160-325 m g/gün aspirin verilmesi, bu te­
daviye hastaneden çıktıktan sonra da devam edilmesi 
öner i lmektedir (29). 

Akut miyokart infarktüsünden sonra antikoagu­
lan tedavi tart ışmalıdır . Antikoagulan tedavinin in-
farktın yayı l ımım önlemesi veya tekrarlayan infarktı 
azal tması , mortaliteyi azal tması , sol ventr ikülde mu-
ral trombus ve sistemik embolizmin engellenmesi, 
derin ven trombusu ve pulmoner embolizmin önlen­
mesi gibi faydaları konusunda çal ışmalar a ras ında 
çelişkiler vardır (30-32). B ü y ü k çal ışmalar la anti­
koagulan kul lanımı ile reinfarktüs hız ında azalma 
olduğu gösterildiği halde, sadece randomize çal ışma 
sonuçları toplandığında mortalitede anlamlı azalma 
(%20) görülür (33). Akut miyokart infarktüsünden 
sonraki i lk haftada ölüm ve reinfarktüs r iskinin yük­
sek olması nedeniyle aspirin ve antikoagulan kombi­
nasyonu yararlı olabilir (1). Akut miyokart infarktü­
sünde trombolitik tedavi uygulanan hastalarda hepa-
rinin etkisi kesin değildir. International TP A versus 
Streptokinase Mortali ty Tr ia l 'da mortalite ve rein­
farktüs oranında trombolitik tedavi ve y ü k s e k doz 
subkutan heparin verilenlerde sadece trombolitik te­
davi alanlar aras ında an laml ı fark bu lunmamış t ı r . 
Ayrıca heparin alan grupta kanama komplikasyonu 
yüksekt i r . Vasküler rekanalizasyonu takiben rezi 
düel trombusun belirgin trombojenik etkisinden do­
layı trombolizisten sonra 3-7 günlük d ö n e m d e hepa­
rin tedavisi uygundur (34). Topol ve arkadaşlar ına 
göre trombolizisin etkinl iğinin artt ır ı lması için in -
farktın erken döneminde düşük dozlarda bile hepa­
rin yararlıdır (35). Deneysel çal ışmalarda streptoki­
nase, urokinase ve rt-PA ile oluşturulan t rombolizi­
sin heparinle arttırıldığı gösteri lmiştir (36,37). Che-
sebro ve arkadaşlar ının miyokart infarktüsünde te­
davi öneri ler i şöy le : R e o k l ü z y o n u n d ü ş ü k oranda 
görüldüğü r t -PA 10 mg inisiyal bolusu takiben 1 
mg/kg (70 mg 'a kadar) 1 saatte verilir , beraberinde 
1.500.000 Ü streptokinase'da 1 saatte u y g u l a n ı r . 
Tromboli t ik tedavi hemen baş lanan heparinle bir­
likte yapılır . L i t i k ajanla 150 Ü/kg heparin bolus 
şeklinde verilir, sonra heparin seviyesini s ü r d ü r m e k 
için saatte 1.000 Ü şeklinde infüzyona başlanır . He­
parin infüzyonuna 12 saat sonra başlanabil ir . 3-5 gün 
süreyle heparin aktive parsiyel tromboplastin zaman ı 
kontrolün 2-3 mis l i olacak şeki lde veril ir . A s p i r i n 
tedavisine hemen 160 mg/gün dozunda baş lanı r , be-
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lirsiz süre devam edilir. İn t ravenöz nitrogliserinle 
ampirik vazodilatasyon arteriel spazmı azaltmakta 
stenozun minimal lümen çapını ar t t ı rmakta, infarktla 
i lgi l i arter ve stenozda makaslama güçler inde azal­
maya neden o lmaktadı r . Trombosit inhibisyonuna 
katkısı ile trombosis ve retrombosisi de azaltır (23). 
İtalyanların çok merkezli bir araşt ırması olan S ÇA­
Tİ ça l ı şmas ında in t r avenöz streptokinazla tedavi 
edilen akut miyokart infarktüslü hastalarda 12.500 'ü 
heparinin günde ik i defa subkutan verilmesinin mor-
taliteyi ve mural trombusu azalt t ığı göster i lmişt i r 
(38). 

Akut miyokart infarktüsünde akut rutin anjiyo-
plasti gerekli görülmemektedir . Retrombosis riskini 
arttırarak zararlıda olabilir . Fakat devam eden, te­
krarlayan iskemisi olanlarda herhangibir zamanda 
veya efor testi (+) olanlarda, kalp yetmezl iği olanlar­
da düşünülebil i r (39,40). Rezidüel mural trombusun 
sürekli l izisini sağlayan tedavi, düşük doz aspirin (80 
m g/gün) ve warfarin'le antikoagulan tedavidir. Böy­
lece minimum kanama riski ile maksimum antî trom-
botik tedavi uygulanır. Devam eden iskemi veya ciddi 
residüel stenoz olmayanlarda tek başına 160 mg/gün 
aspirin yeterli olabilir (23). V o n Willebrand faktör 
gibi adeziv glikoproteinlerin blokurlerinin rolü veya 
glikoprotein reseptör I lb / I I la 'n ın antikoru gibi trom­
bosit glikoprotein reseptör blokurlerinin rolü ileri 
araştırmayı gerektirir. Trombus o luşumunun önlen­
mesi, t rombolizisin h ız lanması y ö n ü n d e n spesifik 
trombin inh ib i tö r le r in in ku l l an ımı ümit ver ic id i r 
(41). Düşük doz aspirin kullanılsın veya kullanılma­
sın başlangıçta 1-3 ay oral antikoagulan kullanımı 
rezidüel trombusun lizisinde artışa ve aterosklerotik 
lezyonların progresyonunda azalmaya neden olabile­
cektir. 

Koroner anjiyoplasti s ırasında, damar duvarın­
daki önemli hasar akut trombotik oklüzyonlara ön 
cülük edebilir. Başarıl ı anjiyoplastiden sonra akut 
reoklüzyon hastaların %5'inde görülmekte , intimal 
hiperlazi ve trombus organizasyonuna bağlı geç re 
stenoz ise genellikle 3-6 ay içinde hastaların % 25 
35'inde olmaktadır (8,42). Aspir in , aspirin ve dipyri-
damole veya ticlopidine ile ön tedavinin anjiyoplasti 
sırasında ve sonrasında koroner oklüzy on ve infark-
tüs insidansını azalttığını gösteren çal ışmalar vardır 
(43-46). Bu çalışmalarda heparin de kullanılmıştır. 
K l i n i k olarak yalnızca heparinin akut dönemindeki 
oklüzyonlar-üzerindeki etkisi incelenmiştir , fakat de­
neysel çal ışmalarda heparin dozu ile trombosit b i r i ­
kimi ve trombus arasında ters ilişki o lduğu gösteril­
miştir (47). Bu nedenle anjiyoplasti sırasında yüksek 
doz heparin kullanılmaktadır . Anjiyoplasti arasında 
akut trombotik komplikasyonlar nedeniyle aspirinle 
ön tedavinin anjiyoplasti sırasında yeterli hepariniza-

syoııla birlikte kullanılması öneri lmektedir . Geç re­
steriez üze r inde değ i ş ik trombosit inhibi tör ler inin 
heparin veya w artarın le antikoagulasyonun yararlı 
etkisi s ap tanmamış t ı r (44 46,48). Bununla birlikte 
uzun süreli aspirin tedavisi kronik koroner arter has 
talığında iskemik kon ipli kasy onlardan sekonder ko­
runma amacıyla öner i lmektedir (49). 

Koroner arter cerrahisinden sonra koroner ven 
greft hastalığı kardiyak morbidi té ve mortal i té üze­
rinde çok önemlidir . Postoperatif 1. ayda her distal 
anastomoz için ok lüzyon oranı %8-18, birinci yılda, 
% 16-26, beş inc i y ı l ın sonunda ise %35'dir . V e n 
greftlerinde erken postoperatif d ö n e m d e trombotik 
oklüzyon tip III injuri ile ilişkilidir. B i r yıl içinde 
oluşan intimal hiperplazi, tekrarlayan tip II injuri, 
trombosit agregasyonu ve mitojen sal ınımına bağlı­
dır. B i r yılın ötesinde ise spontan ateroskleroza ben­
zer şeki lde lipit akümülasyonu düz kas hücre prolife-
rasyonu ve trombus teşekkülü ile aterom oluşur (50) 
Çalışmalara göre dipyridamole ile birlikte veya tek 
başına aspirin veya ticlopidine preoperatif veya ope­
rasyondan hemen sonra verilirse greft ok lüzyon insi-
dansı azal ı r (51). Preoperatif aspirin postoperatif 
kanama riskini ar t t ı rdığından preoperatif dipyrida­
mole öneril ir , operasyondan sonra günde 325 mg 
aspirin tek başına kullanılır. Anti t roınbosi t tedaviye 
ilave olarak intraoperatif heparin bu yüksek risk gru­
bunda trombosisin önlenmesi için gereklidir (51). 

Saphen ven greft açıklığı üzer inde antikoagulan 
tedavinin rolü tart ışmalıdır . Bu konuda aspirinle be­
lirgin başarı elde edi ldiğinden antikoagulan kullanı­
mın ın öneri lmesi zordur. Geç greft oklüzyot ıunda 
antitrombosit tedavinin yarar l ı e tki ler i ç o k fazla 
değildir. Trombotik ve iskemik olaylar ın gel iş iminde 
orta risk grubunu oluşturan bu hastaların uzun süreli 
aspirin tedavisi altında olmaları yararl ıdır (29). 

Arteriyel Sistemde Orta Risk Grubu 

Miyokar t in fa rk tüsünden sonra kronik d ö n e m 
kardiyak morbidi té ve mortal i té yönünden sol ventri-
kül disfonksiyonu, ventr iküler aritmiler, tekrarlayan 
infarktüs gibi değişik faktörlere bağlı o lduğundan 
antitrombotik tedavinin bu hastalardaki yararını be­
lirlemek zordur. Bununla birlikte yapı lan çal ışmalar­
dan ç ıkar ı labi ld i sonuçlara göre miyokart infarktü­
sünden sonra trombosit inhibitörleri vasküler morta-
liteyi %13, nonfatal reinfarktüsü %31, nonfatal stro-
ke ' ı %42, tüm önemli vasküler olayları %25 oranında 
azaltır. Aspir in tek başına dipyridamole ile kombina­
syonuna göre en az onun kadar etkin sulfinpyrazo­
ne'a göre ise daha etkindi (52). 

Postinfarkt antikoagulan ku l l an ımı re infark tüs 
ve ölüm riskini azal tmaktadır (53). Postinfarkt kar 
d iyovasküler morta l i té ve morbiditenin ön lenmes i 
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Tablo 1, Ka lp has ta l ık lar ında t romboembolizm risk sınıflaması 

I'aiogeıu / Yüksek (>%6/yıl) 
Tronıboeınbolik Risk 

Orta (%2-6/yıl) Düşük (<%2/Ytl) 

Aıleriyel Sistem 
Tronıbosi t t Fibr in 

Unstable angina 
Akut MI 

Trombolitîk tedavi 
sonrası 

PTCA-eıken dönem 

SVBG-erken dönem 

Kronik stable arıgina 

MI sonrası kronik 
dönem 

ITCA-kronik dönem 

SVBO-kronik döneni 

Kardiovasküler 
hastalıklardan primer 
korunma 

Kalp boşlukları 
Fibrin 

Af-önccclcıı enıboli 
Al-nütral darlığı 

Af-diğer organik kalp 
hastalıklar] 
Anlerior Mİ sonrası 
erken döneni 
Dilate 
kardiyomiyopati 

Af-idıopatik 
Kronik sol ventikiii 
anevrizması 

Protez, kapaklar 
F ibr in • Tronıbosit 

Fski mekanik 
protezler 
Mekanik protezler 
önceden eınboli 

Yeni mekanik 
protezler 
Biyoproiezler-Af 

Biyoprotezlesinüs 
ritmi 

MI: Miyorkar Infarkliisii, P T C A : Percutaneous Transluminal Coronary Angioplasty, S V B G : Saphen Veil Bypass Greft. (Am J Car­
diol 65: 38C-44C. 1990) 

Tab lo 2. Patogenez ve risk sınıflamasına göre antitrombotik tedavi 

I.okalizasyon 
Troıııboeınbolik 

Yüksek (> %6/Yıl) 
Risk 
Orta (%2-6/Yıl) Düşük (<%2/YU) 

Arteriyel Sistem Ant i agregan ve 
heparin (akut dönemde, 
yararlı) 

Ami agregan; 
antikoagıılaıı da 
etkin (kanama 
riskinde artış) 

Koroner arter 
hastalığı riski 
yüksek olanlarda 
anti agregan 

Kalp hoşlukları Antikoagıılaıı 
(PT l,5-2Xkonlrol) 
(1NR 3,0-4,5) 

Aımkoagtılan 
(PT l,3-l,5Xkoııtrol) 
(INR 2,0-3,0) 

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

Antikoagıılaıı 
(INR 3,0-4,5 [*] 
2,0-3,0) 1**] 

PT: Prothrombin Time, INR: hılenıatioual Normalized Ratio of Prothrombin Suppression 
|* | Mekanik protezler, [**) Atrial fibrilasyoıı olan blyoprotez.ler 
(Am J Cardiol 65; 38C-44C. 1990) 

için yapılan sekonder korunmada aspirin veya anti-

koagulan kullanımı desteklenmektedir. Günde 325 

ıng aspirin alımı uzun süreli antikoagulasyona göre 

daha ucuz, güvenli ve kolay alınabilirliği gibi avantaj­

lara sahiptir 

Kronik stable anginalı hastalarda tronıbosit inlıi-

bilörleri miyokart infarktüsü ve yeni lezyon oluşumu 

insidansını azaltmakta, fakat önceki lezyonların pro-

gresyonunu önleyememektedi r (49). 

Ar te r i e l sistemde d ü ş ü k r i sk g rubu : Asp i r i n ile 
sağlıklı kişilerde yapı lan primer korunma ile i l g i l i ik i 
çalışmada serebral kanama riskinde hafif artışa ra­
ğmen miyokart infarktüsü insidansında azalma görül­
dü (54,55). 40 yaşın üstündeki erkeklere, koroner 

TKİın Tıp Bilimleri 1992, 12 



IH U K M . I ' m Ark. 

K A L P I I A S T A L I K I ARINDA ANTİTROMBOTİK TEDAVİ 19 

arter hastalığı için risk faktörleri varsa veya diğer 
vasküler hastalıklar varsa aspirin önerilebilir , ayrıca, 
bu hastalarda risk faktörlerinin kontrolü de birinci 
derecede önemlidir . 

Sonuç olarak, arteriyel sistemde trombus trom 
bosit ve pıhtılaşma sisteminin aktivasyonu ile olur. 
Yüksek risk grubunda trombosit inhibitörü ve anti-
koagulan tedavi, orta risk grubunda trombosit inhibi­
törü veya antikoagulan d ü ş ü k r isk grubunda ise 
trombosit inhibitörü öneril ir (Tablo 2). 

K A L P BOŞLUKLARI: Sol atrium ve sol ventri-
külde trombus dolaşım stazma bağlı pıhtılaşma siste 
minin aktivasyonu sonucu oluşur. Trombositlerin ro­
lü önemli değildir. Düşük risk grubundaki hastalar 
dışında bu tip hastaların çoğunun tedavisindeki anti­
koagulan ajanlar kullanılır (Tablo 1,2). 

Yüksek risk grubundaki hastalar; atrial fibrila-
syonu olan ve son iki yıl içinde sistemik emboli geçir­
miş veya mitral stenozu bulunan olgulardır . Embol i 
anamnezi olan hastalarda i lk 1 veya 2 yılda embolik 
risk % 10-20 kadardır (56). Antikoagulanlarla pros-
pektif randomize ça l ı şmala r o l m a m a s ı n a r a ğ m e n , 
belirgin risk artışı, protrombin zamanı kontrolün 1,5-
2 katına çıkacak şekilde (INR: 3,0-4,5) antikoagulan 
tedaviyi gerektirir (I). Mi t ra l stenoz ve atrial fibrila-
syotı varlığında emboli riski yaklaşık yılda %6'dı r . 
Randomize olmayan çal ışmalarda antikoagulan te­
davinin embolizm insidansmı %25 azalttığı gösteril­
miştir (57). Protrombin zamanı kontrolün 1,3-1,5 
misl i uzayacak şekilde (INR:2,0-3,0) antikoagulan 
tedavi verilmelidir. Hipertiroidisi olan atrial fibrila-
syon vakalarında ötiroid ve sinüs ritmi olana kadar 
antikoagulan tedavi uygulanmalıdır . 

Orta risk grubunda atrial fibrilasyon ve diğer 
organik kalp hastalığı olan kişiler vardır, kardiyoem-
bolik s t roke ' l a r ın %50's ini açıklar . Antikoagulan 
a lan h a s t a l a r ı n ( % 0 , 7 / y ı l ) a l m a y a n l a r a g ö r e 
(%5,5/yıl) daha düşük sistemik emboli iıısidansı gös­
terdiği belirlenmiştir (58). Nonvalvülopat ik atrial fi 
brilasyonlu hastalarda warfarin stroke ve geçici iske-
mik atak insidansını %75 azaltmıştır , aspirin ise pla 
seboya göre üstün bulunmamış t ı r (59). Protrombin 
zamanı kontrolün 1,3-1,5 misl i olacak şekilde (INR 
2,0-3,0) antikoagulan tedavi yapılmalıdır . 

Atr ia l fibrilasyon 60 yaşın altında erişkinlerde 
%0,4, 60 yaşın üstünde ise %2-4 oranında bulunur. 
Paroksismal veya kronik atrial fibrilasyonun romatiz­
ma! olan ve olmayan kalp hastalığı , tirotoksikoz gibi 
çeşitli nedenleri vardır ve trotnboembolik komplika-
syon riski yüksektir . Özell ikle atrial fibrilasyonun 
baş langıc ında sıktır. At r ia l fibrilasyon ile birlikte 
stroke, geçici iskemik atak gibi semptomatik veya 
asemptomatik serebral infarktlar, serebral kan akı­

mında azalma olabilir. At r ia l fibrilasyonun önemli 
nedenlerinden biri olan tirotoksikoz olgularında aynı 
yaşta fakat s inüs ritminde olanlara göre embolik 
olaylarda artış sap tanmamış , fakat bir yıllık periyotta 
sinüs ritmindeki tirotoksik hastalarda, s inüs ritminde 
tirotoksik olmayanlara göre emboli insidansı yüksek 
bulunmuştur . Bu da elektrokardiyografik bulgulara 
bakmadan tirotoksikozun süratle tedavi edilebilmesi 
gereğini ortaya koyar (60). 

Paroksisrııal atrial fibrilasyonun antiaritmik i la­
çlarla birlikte çok agresif profilaktik tedavisi muhte­
melen kronik atrial fibrilasyon gelişimini önler ve 
embolik komplikasyon r iskini de azaltır. Bunun yanı-
sıra embolizmin başlangıç bulgusu olarak stroke ge­
lişme olasılığı ant i t romboıik tedavinin önemini or­
taya koyar (60). S t roke ' ın ön lenmes inde atrial fibrila­
syon olgularında oral antikoagulan kullanımı konu­
sunda tart ışmalar vardır. Romatik atrial fibrilasyon 
olgularında antikoagulasyon stroke'dan korunmada 
effektiftir. Romatizma! kalp haftalığı olmayanlarda 
atrial fibrilasyon gelişenlerde emboli sıklığı antikoa­
gulan tedavi verilenlerde azdır (58). 

Orta risk grubundaki hastalarda orta derecede 
fakat kesin bi l inmeyen embol i r i sk i vardı r , kar-
diyoembolik strokeların yaklaşık 9£50*sini oluşturur. 
B i r retrospektif çal ışmada antikoagulan olan hasta­
lar olmayanlara göre daha düşük sistemik emboli 
insidansı gös te rmiş le rd i r (29). Randomize Copen­
hagen Airiaî F ıbr i l la l ion A s p i r i n Anticoagulat ion 
( A F A S A K ) trialın sonuçlar ına göre nonvalvülopat ik 
atrial fibrilasyonltı hastalarda warfarin stroke ve ge­
çici iskemik atak insidansını %75 oranında azaltır. 
Aspirinle ise plaseboya göre daha iy i sonuçlar alın­
madı . Bu sonuçlar warfarin kullanımını destekleme­
sine rağmen antikoagulan tedaviden çok yarar gören 
subgruplar henüz diferansiye edi lememişt i r . İndika-
syon olduğunda protrombin zamanını kontrolün 1,3-
1,5 mislinde tutacak warfarin dozu uygundur ( INR 
2,0 3,0) (30). 

Akut anterior miyokart infarktüslerinin 1/3'ünde 
sol ventrikülde mural trombus gelişir. Mura l trom­
bus vakalarının yaklaşık %10'unda sistemik emboli 
gelişir. Akut iıtfarkth hastaların %2-5'inde sistemik 
emboli oluşur. İnfarktın ilk haftasında embolism in­
sidansı yüksektir , kısa süreli antikoagulasyon emboli 
hızını %25-75 azaltır (31-33). Yüksek doz subkııtan 
heparinin (2x l2 .500Ü/gün) anterior miyokart infark-
t üşüt ide mural trombus insidansını önemli derecede 
azalttığı gösteri lmiştir (14,34,38,61). K a l p yetmezliği 
veya atrial fibrilasyonu da olan anterior infarktlı has­
talar aktive tromboplastin zamanı kontrolün 1,5-2 
misl i olacak şekilde heparinle tedavi edilmeli , bunu 
protrombin zamanı kon t ro lün 1,3-1,5 katı olacak 
şekilde warfarin tedavisi izlemelidir (INR: 2.0-3.0). 
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Warfarin kalp yetmezl iğ i , önemli ventrikül disfonk-
siyonu, devam eden ekokardiyografik mural trombus 
varlığı dışında 1-3 ay sonra kesilebilir. Tedavinin ke­
s i lmeyeceği grupta optimum antikoagulasyon süresi 
ise belli değildir (62). 

Dilate kardiyomiyopat i l i hastalar da sistemik 
emboli için orta risk grubunda yer alırlar. İdyopat ik 
dilate kardiyomiyopatili hastalarda sağ ve sol ventri­
kül mural trombus sıklığı patolojik incelemelerde 
y ü k s e k b u l u n m u ş t u r (63). Di la te , kontrakfi l i tesi 
azalmış sol ventr ikülde dolaşım stazı ve düşük ma­
kaslama hızı koagulasyon sisteminin aktivasyonuna 
neden olur. Bu hastalarda mural trombus ventrikül 
anevrizma 1 arındaki gibi izole o lmadığından, trombus 
kökenli emboiiler gelişebil ir . Antikoagulan tedavi 
almayanlarda sistemik emboli oranı yılda %3,5 iken, 
antikoagulan tedavi alanlarda bu oran "0"dır. Bu da 
özellikle belirgin kalp yetmezliği veya atrial fibrila-
syonu olanlarda kronik warfarin tedavisini destekle­
mektedir (64). 

Organik kalp hastalığı o lmayıp atrial fibrilasyonu 
olan, 60 yaş üzerindeki hastalar (lone veya idiopatik 
atrial fibrilasyon) ve akut miyokart infarktüsünden 
sonra 3 aydan fazla zaman geçen sol ventrikül ane-
vrizmalı hastalar emboli riski yönünden düşük risk 
grubunu oluştururlar. Lone atrial fibrilasyon sıklığı 
paroksismal atrial fibrilasyon olgularının %5-25' ini , 
kronik atrial fibrilasyon olgular ının ise % 0 , 6 ' s ı m 
oluşturur (60). Sol ventrikül anevrizmalar ında kese 
iç indeki trombus t abaka l anmış t ı r , endokarda ya­
pışıktır, hareketsiz kese içinde yer alan trombusun 
sol ventr ikülün çıkış yoluna itilme olasılığı düşüktür . 
Lone atrial fibrilasyon ve kronik sol ventrikül ane­
vrizmalarında düşük emboli riski nedeniyle antikoa­
gulan tedavi öner i lmemektedir . 

Sonuç olarak, kalp boş luk la r ında trombus ve 
em bol izm pıhtı laşma sisteminin aktivasyonu ile i l g i l i ­
dir. Değişik şiddette antikoagulan tedavi yüksek ve 
orta risk grubunda öneril irken, düşük risk grubunda 
bu tedavi gerekmeyebilir (Tablo 2). 

P R O T E Z K A P A K L A R : Protez kapakların trom-
bojenisitesi primer olarak koagulasyon sisteminin, 
sekonder olarak da trombositlerin aktivasyonu ile 
i lg i l id i r . Tromboemboli riski mekanik kapaklarda 
biyolojik kapaklara göre daha fazladır. 

Protez kapaklar içinde yüksek risk grubunu; eski 
mekanik protez kapağı olan (1970'li yılların ortasın­
dan önce takılan) hastalarla, mekanik protezi olan ve 
önceden emboli geç i ren hastalar oluşturur . At r i a l 
fibrilasyon ve sol ventr ikülde trombus varsa bunlarda 
risk artışına neden olurlar (65). Protrombin zamanı 
kontrolün 1,5-2 misl i olacak şekilde (INR: 3,0-4,5) 
ömür boyu warfarin kullanımı tromboembolismden 

korunmada önemli bir faktördür. Antiagregan i l a ­
çlar tek başlar ına yeterli korunma sağ layamazla r . 
Warfarin tedavisine rağmen sistemik embolizm olur­
sa tedaviye 300-400 m g / g ü n dipyridamole ilave edil­
mel idi r . M e k a n i k kalp k a p a ğ ı olanlarda kanama 
olursa dipyridamole ile birlikte protrombin zamanı 
kontrolün 1,3-1,5 katı olacak şeki lde düşük şiddette 
warfarin tedavisi düşünülmelidir . Asp i r in ve warfari-
nin kombine kullanımı durumunda 500 mg/gün üze­
rindeki aspirin dozları gastrointestinal kanama riski­
ni art t ırmaktadır. Bu nedenle mekanik protezli yük­
sek riskli hastalarda warfarin ile dipyridamole öne­
rilmektedir (66). 

Bütün diğer mekanik protezler orta risk grubun­
dadır . Protrombin z a m a n ı k o n t r o l ü n 1,5-2 mis l i 
(INR: 3,0-4,5) olacak şekilde kronik antikoagulan 
tedavi verilir. Bu grupta özell ikle mitrale bioprotez 
kapak takılmış ve atrial fibrilasyonu olan hastalar yer 
alırlar. Bu hastalar yaklaşık 3 ay protrombin zamanı 
1,3-1,5 katı olacak şeki lde (INR: 2,0-3,0) warfarin 
dozuyla postoperatif dönemde tedavi edilmelidirler. 
Eğer atrial fibrilasyon sürerse antikoagulan tedavi 
belirsiz bir süre devam edecektir. Bioprotez takılan 
hastalarda operasyon sırasında sol atriumda trom­
bus yoksa, sistemik emboli anamnezi a l ınmıyorsa , 
atrial fibrilasyonu yoksa, aort kapağına bioprotez ta-
kılmışsa emboli riski düşük olan bu grupta antitrom-
botik tedaviye gerek yoktur (670. Bioprotezli hasta­
larda trombosit inh ib i tör le r in in etkisi konusunda 
randomize ve kontrollü çal ışmalar yoktur. 

Sonuç olarak, yüksek risk grubunda antikoagu­
lan ve trombosit inhibitörü, orta risk grubunda sa­
dece antikoagulan tedavi önerilir. Düşük risk grubu 
için antitrombotik tedaviye gerek yoktur (Tablo 
1,2). 

Protez kalp kapağı olan hastalarda antikoagulan 
tedaviyle i lg i l i olarak bazı özel durumlar vardır. B u n ­
lardan birisi kardiyak olmayan cerrahi müdahaled i r . 
Yedi-10 gün için antikoagulan tedavinin geçici ola­
rak kesilmesi çok riskli değildir. R isk i minimum yap­
mak için kontrendikasyon yoksa operasyondan 4-5 
gün önce warfarinin kesilmesi, aktive parsiyel trom­
boplastin zamanı kontrolün iki mis l i olacak şeki lde 
heparin verilmesi ve 300-400 mg/gün dipyridamole 
başlanması önerilir. Heparin infüzyonu operasyon­
dan 4-5 saat önceye kadar devam etmelidir. G ü n d e 
15.000 ünite subkutan heparin operasyon günü ve 
hemen sonrasında verilebilir. Warfarin tedavisi ope­
rasyondan sonra en kısa zamanda b a ş l a m a l ı d ı r 
(65). 

Protez kapak endokarditlerinde ant ikoagulan 
tedavi tromboembolik komplikasyonlar ı azaltmakla 
birlikte, intrakranial kanama riski önemlidi r , % 14 
oranında bildirilmiştir . Sinüs ritmindeki hastalarda 
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doğal veya bioprotez kapağı tutan komplikasyonsuz 
infektif endokardit olgular ında antikoagulan tedavi 
öner i lmemektedi r (65). 

Tromboembolik olaylardan sonra antikoagula-
syona başlama zamanı da önemlidir . Serebral troın-
boembolilerde bu konuda ta r t ı şma sözkonusudur . 
ik inc i bir emboli i lk olaydan hemen sonra olabilir. 
Fakat acil antikoagulasyonun özellikle b ü y ü k embo-
l ik infarktlı hastalarda kanamaya sebep olarak mor-
biditeyi arttırdığı bilinmektedir. Hemorajik transfor­
masyonu ekarte etmek için stroke'dan 48 saat sonra 
serebral bilgisayarlı tomografi yapılan, küçük ve orta 
büyüklükte embolik stroke geçiren ve hipertansif o l ­
mayan hastalarda ac i l ant ikoagulasyon öner i l i r . 
Antikoagulan tedavi sırasında embolik stroke geçi­
ren protez kapaklı hastalarda, antikoagulan tedaviye 
5-7 gün ara verilerek hemoraji yönünden serebral 
bilgisayarlı tomografi alınır. Hemorajik komplika-
syon olanlarda antikoagulasyon 8-10 gün ertelenme­
lidir (29). 

Mekanik protez kapak takı lmış hastalarda hami­
lelik durumunda öneri len 2 tip yaklaş ım vardır. B i ­
rincisi tüm hamilelik süresince aktive parsiyel trom­
boplastin zamanı kontrolün 1,5 misl i olacak şekilde 
subkutan heparin injeksiyonlarıdır. Doğumdan 1 haf­
ta önce heparin infüzyonuna geçilir, doğumun başla­
masına kadar sürdürülür, ik inc i yaklaş ımda ise, ha­
mileliğin 13. haftasına kadar heparin verilir sonra, 3. 
trimestrin ortasına kadar warfarin kullanılır takiben 
d o ğ u m a kadar yeniden heparine geçi l i r . Bu ya­
klaşımın embiryopatik değil , fetopatik oluşu kullanı­
mını engeller. Antitrombosit ajanların hamilelik sıra­
s ında t romboembol izmi ön ley ic i etkileri an laml ı 
değildir (65). 

Kapak Hastalıklarında 
Sistemik Embolizm 

Valvüler kalp hastalığı içinde sistemik embolizm 
sıklıkla mitral kapak lezyonlarında olur. Mi t ra l ka­
pak hastalarının k l in ik olarak %20'sinde, otopsi ça­
l ışmalarında ise %40-45'inde sistemik emboli sap­
tanmıştır (68,69). Mi t ra l kapağın durumu, hastanın 
yaşı , atrial fibrilasyonun varlığı, sol atrium büyüklüğü 
sol atriumda trombus o luşumunu etkileyen faktör­
lerdendir. Mi t ra l kapak hasta lar ında antitrombotik 
tedavi aşağıda özetlenmişt ir (70). 

1. Kron ik veya paroksismal atriyal fibrilasyon 
ile komplike mitral kapak hastal ığında warfarin kul­
l anmal ıd ı r . Protrombin z a m a n ı kon t ro lün 1,3-1,5 
katına kadar (INR: 2,0-3,0) uzatılmalıdır . 

2. Sistemik emboli ile komplike mitral kapak 
hastal ığında protrombin zamanı kontrolün 1,5-2 ka­

tı ( INR: 3,0-3,5) olacak şeki lde warfarin kullanıl­
malıdır . Warfarin bir yıl süreyle ver i lmel i , tekrar­
layan emboliler yoksa doz kont ro lün 1,3-1,5 katı 
olacak şekilde azalt ı lmalıdır . 

3. Sistemik emboli protrombin zaman ı kon­
trolün 1,5-2 katı olacak şeki lde yüksek doz warfa-
rine r ağmen tekrarl ıyorsa 225-400 mg/gün dipyrida­
mole ilave edilmelidir. 

Aort kapak hastalarında, mitral kapak lezyonu 
veya atrial fibrilasyon eşlik etmiyorsa sistemik embo­
li sıklığı düşüktür . Bu hastalarda antitrombotik teda­
vi gerekli değildir (70,71). 

Mi t ra l kapak prolapsusunda hasta asemptoma-
tik, komplikasyon yok ise tedaviye gerek yoktur. Ge­
çici iskemik ataklar oluyorsa 325-1.000 mg/gün aspi­
rin verilmelidir. Buna r ağmen iskemik ataklar tekrar­
lıyorsa protrombin zamanı kontrolün 1,3-1,5 misl i 
olacak şekilde warfarin kullanılar. Atr ia l fibrilasyon 
veya önemli mitral yetmezliği varsa protrombin za­
manı kontrolün 1,3-1,5 katı olacak şekilde warfarin 
verilir. Sistemik emboli olanlarda protrombin zama­
nı kontrolün 1,5-2 misl i olacak şekilde warfarin veri­
l ir sonra protrombin zamanı kontrolün 1,3-1,5 katı 
olacak şekilde warfarine devam edilir (71). 

Mi t r a l anulus kalsifikasyonu atrial fibrilasyon 
mitral darlık veya yetmezlik ile birlikte değilse siste-
inik tromboembolizm nadirdir. Sistemik tromboem-
boli olmayanlarda antitrombotik tedavi gerekli deği l­
dir. Sistemik tromboembolizm olgular ında bir yıl 
süreyle protrombin zamanı kontrolün 1,5-2 katı ola­
cak dozda warfarin kullanılır, sonra tedavi protrom­
bin zamanı kontrolün 1,3-1,5 katı olacak şeki lde sür­
dürülür. Mi t ra l anulus kalsifikasyonu atrial fibrila­
syon veya önemli mitral kapak hastalığı ile beraberse 
warfarin protrombin zamanı kontrolün 1,3-1,5 katı 
olacak şekilde verilir (71). 

Derîn Ven Trombusu Ve 
Pulmoner Emboli 
Derin ven trombusu bazı primer has ta l ık larda 

sık görülen bir komplikasyondur. Baldır ven trom-
buslar ınm çoğu spontan lizise uğrar, fakat hastalar ın 
%20'sinde yaygın trombus oluşur ve büyük venlere 
doğru proksimal yayı l ım gösterir. Pulmoner emboli-
lerin %50'si de bu yayı lan trombuslardan kaynakla­
nır, pulmoner emboliden ölümlerin 2 /3 'ü i lk 30 daki­
kada olmaktadır . Pulmoner embolilerin %80 ' i peri-
ferik derin ven trombusu semptomlar ı olmadan ge­
lişir. Derin ven trombusu ve pulmoner emboli riski 
yüksek olan hastalarda optimal tedaviyle korunma 
sağlanmalıdır . Derin ven trombusu venöz staz ve koa-
gulabilite değişiklikleri sonucu oluşmaktadır (72). 
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