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Ven intimasimda harabiyet, staz ve kamin pihtilagma ézelligindeki artis, ameliyat ve ameliyat sonrast derin
ven trombozunun sebepleri olarak gosterilmistir. Yapilan ¢alismalarda ' fibrinojen kullamilarak trombiisiin
isaretlenmesi ile vakalarin %30-60unda derin ven trombozu tespit edilmistir. Ameliyat sonrast donemde
goriilebilen tromboembolik olaylar énemli morbidite ve mortalite sebepleridir. Derin ven trombozunun tanisinda
en onemli bulgular sislik, hassasivet ve Homans belirtisidir. Tani yontemleri arasinda flebografi ve Doppler
ultrasonografi onemli yer kaplamaktadir. Ameliyat sonrast bacak venlerindeki pihti olusumunu engellemek
amact ile elastik bandaj uygulamasi gibi ¢esitli mekanik énlemler yararlidir. Heparin, amelivat dncesi profilaksi
amagly uygulamalarda subkiitan olarak ameliyattan 2 saat dnce ve 8-12 saat sownra verilmektedir.
Tromboembolik olaylarin tedavisinde kiiciik molekiillii heparin kullanimi yayginlasmistir. Rekiirensi énlemek
amacwla heparin tedavisini takiben 6 ay siireyle oral antikoagiilan tedavi gerekmektedir. Tromboembolik
olaylarin énlenmesi icin risk faktérlerinin belirlenip en uygun profilaksinin verilmesi kilit noktalardir. [Turgut
Ozal Tip Merkezi Dergisi 1998;5(1):105-109]
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Current approach in the prophylaxis and treatment of postoperative thromboembolic events

Damage to intima of the vein, stasis of the blood, and tendency for coagulation are the main factors in
development of deep venous thrombosis, particularly after surgery. Deep venous thrombosis was identified in 30
to 60% of the cases following operations by utiliziffd fibrinogen labeling of the thrombus. The
thromboembolic diseases occuring after surgery are the main factors for morbidity and mortality. The most
common signs of deep venous thrombosis are swelling, tenderness of the foot, and the Homans' sign.
Phlebography and Doppler ultrasound are important diagnostic tools. Mechanical preventions such as
application of elastic bandages to avoid development of thrombus are useful. Prophylactic subcutaneous
heparin is administered 2 hours before and 8-12 hours after the operation. Recently the use of low-molecule
heparin is becoming popular. Oral anticoagulant treatment for 6 months is necessary in order to prevent
recurrences. Nevertheless, the key points to prevent occurrence of thromboembolic events are determination of
the risk factors and application of the optimal prophylaxis. [Journal of Turgut Ozal Medical Center
1998;5(1):105-109]
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Ameliyat sonrast doénemde goriilebilen vendz

tromboz ve pulmoner tromboemboli dnemli morbidite

ve mortalite sebepleridir. Yapilan ilk c¢aligmalarda
ameliyatlardan sonra hastalarm % 10’undan azmnda
derin ven trombozu (DVT) saptanirken daha sonra i
fibrinojen kullanilarak trombiisiin isaretlenmesi ile
vakalarmn %30-60’unda DVT tespit edilmistir (1).
Bunlarin  yarisindan  ¢ogunda  klinik  belirti
bulunmamaktadir (2). Semptomatik vakalarda ise
bacakta sislik ve kizariklik olmaktadir. Ileri yas,
sismanlk, oral kontraseptiv = kullanimi, kalp
hastaliklari, kanser, travma, hareketsizlik, uzamis
ameliyat sitiresi, pelvik cerrahi girisimler ve alt
ekstremiteyi ilgilendiren ortopedik cerrahi girisimler
trombiis riskini arttiran Onemli faktérlerdir. Iyotlu
fibrinojen  kullanilarak  yapilan  radyoizotop
calismalarinda elektif ameliyat geciren hastalarn
%27.8’inde, kalga kirig1 olan hastalarin %54’iinde,
kadmlarda dogum sonrasi %3 oraninda, ve miyokard
enfarktiisii gegiren hastalarin %19’unda bacaklarda
vendz tromboz tespit edilmistir (3).

Patofizyoloji ve etiyoloji

Ondokuzuncu ylizytllin ortalarinda, ven
intimasinda harabiyet, staz ve kanin pihtilasma
Ozelligindeki artig, ameliyat ve ameliyat sonrasi
DVT’nin sebebi olarak gosterilmistir (4). Daha
sonralar1 pihtt olusumunun mekanizmasi hakkinda
detayli bilgiler elde edilmistir. Venéz tromboz, staz
olusan yerlerde, ozellikle bacaktaki kii¢iik venlerde
veya ven kapaklarinin arkasinda olugmaya baglar.
Cerrahi stres ve travmaya bagli hiperkoagiilabilite,
anestezi sirasinda bacak kaslarindaki hipotoniye bagh
vendz akimda azalma, vendz gollenme ve lokal
vaskiiler travmalar tromboz riskini artirmaktadir.

Bulgular ve tam

Derin ven trombozunun tanisinda en Onemli
bulgular sislik, hassasiyet ve Homans belirtisidir.
Bacaktaki sislik olctilerek ve diger ekstremite ile
karsilastirilarak belirlenmelidir. Tromboze vendeki
hassasiyet, damar trasesinin, bacak kaslarmnin,
popliteal sahanin ve kasik boélgesinin palpasyonu ile
gosterilir. Ayagin dorsal fleksiyonu esnasinda ortaya
¢ikan agri Homans belirtisinin  pozitif oldugunu
gosterir. Bunun sebebi
kaslarinin gerilmesi ile buradaki tromboze venlerin
irritasyonudur. Ancak yapilan bazi caligmalarda bu
testin = DVT’nin  tamisinda  spesifik  olmadifi
gosterilmistir (7). Klinik bulgular DVT’nin tanisinda
onemli yer isgal etmektedir.

Tan1 yontemleri arasinda flebografi énemli bir yer
kaplamaktadir. Ozellikle semptom ve bulgular:
belirgin olmayan hastalarda faydali olmaktadir. Ayak
venlerindeki basinct 6lgmek de DVT’nin teshisinde
yardime1r olan diger bir yontemdir. Doppler
ultrasonografi ve
bolgedeki biiylik venlerdeki trombozlarin teshisinde
basarilt sonuglar vermektedir (8). Ancak kiigiik
venlerde olusan trombozlarin teshisinde ise I**° isaretli
fibrinojen sintigrafisi olduk¢a yararhidir. Bu test
genellikle tromboz olusumunun erken dénemlerinde
ve takibinde faydalidir.

Gastroknemius, soleus ve plantar
yirtilmalar bacakta ©&dem, hassasiyet ve pozitif
Homans belirtisine yol acabilir. Oykiide bacaga
yonelik travmanin varligi ayirict tani i¢in dnemlidir.
Klinik olarak DVT’ye benzeyen seliilit ise yol agtif1
yiiksek ates, bacakta kizariklik ve I6kositoz ile
DVT’den ayrilabilir.  Flebografi ve Doppler
ultrasonografi ile bu durumlar DVT’den kolaylikla

Tromboz ilk olarak vende obstriiksiyona sebep oluayrilabilir (9).

(5). Eger etkilenen ven major bir ven ise veya birden
¢ok ven tutulumu s6z konusu ise distal venéz basingta
yiikselme ortaya ¢ikar. Venodz kapillerlerdeki basing
artinca su ve partikiil emilimi engellenir ve béylece
0dem ortaya cikar. Eger bu basing lokal arteryal
basincin {izerine ¢ikarsa ekstremitedeki kan akimi
azalir ve vendz gangren gorillebilir. Trombis
olusumunu takiben venlerde uzun dénemde olusan
skarlar ise ventz yetmezliklere ve (Ulserlere
acmaktadir. Bacakta olusan pithtinin ilk 6nce sag kalbe
ve bunu takiben akcigerlere embolizasyonu ise hayati
bir tehlike arz eder (6).

106

yolaralikli

Profilaksi

Ameliyat sonrast bacak venlerindeki pihti
olusumunu engellemek amaci ile ¢esitli mekanik
Onlemler denenmistir. Bacaklarin ameliyat siiresince
yumusak pansuman veya elastik bandaj ile sarilmasi,
pnémotik kompresyon, bacaklarin kalp
seviyesinin {izerine kaldirilmasi ve hastanin erken
mobilizasyonu en sik kullanilan yéntemlerdir (10,11).
Bu yontemler 6zellikle DVT olusumu igin yiiksek risk
grubunda olan hastalarda biiyiik fayda saglamaktadir.

Turgut Ozal Tip Merkezi Dergisi 5(1):1998

gastroknemius ve soleus

impedans pletismografi femoral

kaslardaki



Arikan Y, et al.

Current approach in the prophylaxis and treatment of postoperative thromboembolic events

Mekanik koruma onlemlerinin yanisira diger bir
ilgi odagi ise pihtilasmayr engelleyen ajanlarin
kullantimi  olmugtur. Tam anlamiyla yapilan bir
antikoagiilasyon DVT riskini ortadan kaldirsa bile
ameliyat sirasinda ve sonrasinda kanamalara yol

acabilmektedir. Bu nedenle kanama riski az olaranfraksiyone

ancak tromboz olusumunu engelleyecek ajanlarmn
gelistirilmesi i¢in yogun caligmalar yapilmaktadir.

kazanmaktadir. Cilt altt dokudan daha giivenilir
emilime ve yilksek biyoyararlanima sahip olan
fraksiyone heparin daha iyi plazma duzeyleri
saglamaktadir.  Son  yillarda  yapilan  klinik
calismalarda fraksiyone heparinin konvansiyonel
heparine gére daha iyi bir
antikoagiilasyon sagladigini gostermistir (15). Kiigiik
molekulli heparinin farmakokinetik 6zellikleri daha

Kanama faktorlerinden Il, VII, IX ve X'u, protein C kolay tahmin edilebildigi ve belirli dozdaki etkisi sabit

ve protein S’nin sentezini inhibe eden kumadinoldugu igin

genellikle tromboembolik olaylarin  uzun siireli
korumasinda  kullanilmaktadir.  Ameliyat Oncesi
baslanan kumadin ise terapétik diizeylere geldiginde
ameliyat  swrasinda  ciddi = kanamalara  yol
acabilmektedir.
aspirin onceleri denenmis ise de bunun DVT’yi
engellemekte yetersiz kaldigi gortlmiistiir. Warfarin,
smirlt bir antikoagiilan etki gostermektedir ve bu
nedenle kullanimi popiilarite kazanmamistir. Ancak
son yillarda ilag farmakokinetiklerinde degisiklikler
yapilarak oral antikoagililan ajanlarin etkinliginin
arttirilmasina ¢alisilmaktadir (12). Kigiik molekiil
agirlikli  dekstranlar  DVT’nin  profilaksisinde
kullanilmig ancak yol agtigi allerjik reaksiyonlar ve
konjestif kalp hastaligi riskini arttirmast nedeniyle
yaygm kullanim alani bulamamistir.

Halen bircok klinikte tromboembolik olaylarin
profilaksisinde kii¢iik doz heparin kullanilmaktadir.
Heparin, porkin mukozadan elde edilen degisik
uzunlukta polisakkarid zincirlerinden olusan  bir
molekiildiir. Parenteral yol disinda verildiginde
biyoyararlanimi yok sayilacak kadar azdir. Bu nedenle
hemen her zaman hastanede yatan
kullanilmaktadir. Ameliyat oncesi profilaksi amacl

uygulamalarda 5000 U heparin subkitan Olaral%edavisinden sonra uzu
ameliyattan 2 saat Once ve 8-12 saat sonra
oluncaya kadar
heparine devam edilmektedir. Heparin profilaksisi
Olimle neticelenen pulmoner tromboemboli riskini

verilmektedir. Hasta mobilize

%60-70
heparin,

azaltmaktadir.
faktor VIII,

oraninda
fibrinojen,

Anfraksiyone

olarak baglanir. Bu baglanma anfraksiyone heparine

direncten sorumludur ve onun antikoagilan etkisini

azaltir (13). Konvansiyonel heparinin kulanimi ile
tromboembolik olaylar 6nemli oranda azalmis olsa da,
aPTT duzeylerini
etkilemesi ve doz-diizey iligkisinin glivenilir olmamasi
konvansiyonel heparinin kullanimini gii¢lestirmektedir

(14). Gunumuizde, konvansiyonel buyuk molekilliterapstik —etkinligi

heparinin yamisira fraksiyone heparin giderek 6nem
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vitronektin ve
fibronektin gibi plazma proteinlerine non-spesifik

tedavi sirasinda  laboratuvar
monitdrizasyonuna (6rn. PTT takibi) daha az gerek
duyulmaktadir (16). Buna ek olarak kiigiik molekiillii
heparin  kullanimi hastanede kalis siiresini de
azaltmakta ve boylece tedavinin genel maliyetini

Trombosit agregasyonunu azaltaolduke¢a azaltmaktadir (17).

Derin ven trombozu ve pulmoner tromboembolinin
tedavisinde ilk secenek heparin tedavisi olsa da ciddi
tromboembolik olaylarin, 6zellikle masif pulmoner
tromboembolinin akut tedavisinde yuksek doz
streptokinaz kullanim1 basarili sonuglar vermistir (18).
Kullanilan heparin dozu genellikle PTT diizeyini 1.5-

2 katina ¢ikaracak sekilde ayarlanmaktadir. Hastanin
viicut agirligina ve ilk alti saatte PTT’yi 1.5-2 katina
¢ikartan heparin dozuna gore sabit bir tedavi semasi
gelistirilebilmektedir (19). Tromboembolik olaylarda
heparin tedavisi genellikle 7 giin devam etmekte, daha
sonra 3-5 giin igerisinde heparin dozu azaltilarak
tedavi sonlandirlmaktadir. Eger heparin aniden
kesilirse bunu takip eden 2-3 gun igerisinde tekrar
trombiis olusabilmektedir. Bu olay “heparin rebound”
olarak adlandirilmaktadir (20). Heparin’in diger bir
van etkisi ise trombositopenidir ve vakalarm %0.01 ile

hastalar@0.1'inde gorulmektedir (15).

Rekiirensi  onlemek amacryla ilk  heparin
n sureli oral antikoagilan
tedavi  gerekmektedir. Uzun yillar  Warfarin
kullanilmig ancak terapotik araliginin  dar olmasi
nedeniyle uzun siireli kullanimi son yillarda azalmigtir
(12). Heparin sonrast 4-6 hafta siireli anti-vitamin K
tedavisi basarili sonuglar vermistir. Ancak kanama
insidansin1 biiyiik oranda artrmasi ve uzun siireli
tedavi stiresinin standardize edilmemis olmasi bu

ilacin kullanilmasimi giiglestrimektedir (21).

Kumadin derivativleri, ilk heparin tedavisini
takiben uzun donemde en sik kullanilan ilaglardir.

tahmin edilemeyen duzeylerdeCesitli pihtilasma faktérlerini etkileyen kumadinin en

onemli etki mekanizmas1 plazma protrombin
konsantrasyonunu azaltmasidir. Bu nedenle klinikte
protrombin zamani ile takip
edilmektedir. Kumadin tedavisinin suresi ile ilgili
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degisik goriisler mevcuttur. Onceleri ilk DVT
atagmdan sonra heparin tedavisini takiben 4-6 hafta
olarak uygulanan kumadin tedavisi yapilan son ¢ok-
merkezli ¢caligmalarda 6 ay olarak belirlenmistir (22). 7.
Bu c¢alismada 6 aydan daha uzun siireli antikoagiilan
tedavinin kanama riskini ¢ok arttirdigi belirtilmistir.
Kumadinin yan etkileri meydana ¢iktigi veya
kanamalara yol actif1 durumlarda eger uzun siireli
tedavi gerekiyorsa diigik molekillii heparin de o
kullanilabilmektedir (23).

Ileri yas, asir1 sismanlik, kalp hastaliklari, kanser,
hareketsizlik, uzun ameliyat siresi, pelvik cerrahit
girisimler gibi trombiis riskini arttiran faktérlerin
mevcudiyetinde ameliyat 06ncesi bacaklara elastik
bandaj uygulanmasi ve heparin profilaksisi DVT ve
pulmoner tromboemboli riskini  6nemli
azaltmaktadir. DVT ve pulmoner tromboembolinin
erken teshisi biiyllkk Onem tasimakta ve tedavinin
derhal baglanmasi gerekmektedir.

Son yillarda tromboembolik olaylarin tedavisinde
kullanilan ~ kiictik  molekiillii  heparin,  yiiksek
biyoyararlanimi1 ve tahmin edilebilir ilag diizeyleri
nedeniyle tercih edilmektedir. Tekrar trombls
olusumunu engellemek amaciyla ilk tromboembolik
atak sonrasi 6 ay oral antikoagiilan tedavi dnerilmekte

belirtilmektedir. Kumadin tedavisine bagli yan etkiler
veya ciddi kanamalar goriildiigiinde kiiglik molekiillii
heparin ~ uzun  siirelerle  kullanilabilmektedir.
Gunumuzde antikoagilasyon farmakolojisindeki
onemli hedef, ameliyat sirasinda kanamalara yol
acmayacak, guvenilir, yan etkileri az olan
tromboemboli riskini en aza indiren ajanlarin
gelistirilmesidir. Olusmus trombiisiin tedavisi i¢in de
etkili ajanlar gelistirilmektedir. Risk faktérlerinin
belirlenip  en uygun profilaksinin  verilmesi
tromboembolik olaylarin  &nlenmesi kilit

noktalardir.
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