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Olgu

17 yas erkek hasta
« Yakinmasi: Sag alt bacak agri, sislik
- Hikayesi:
« 2 hafta 6nce oksurik ve ates sikayefi
olmus.
 Covid pcr testi vermemis.
2 hafta yatakta hareketsiz kalmis.

3 glin sonra saqg alt bacaginda agri ve sislik
olmus.

Yizeyel USG: vena saphena magna (VSM)
tromboz.



Ozgegmis
+ Dogum éncesi: Ozellik yok.

* Dogum: Miadinda, NSVY, 3500 gr
agirhginda dogmus.

« Dogum sonrasi: Yodun bakim yatisi yok.
Gelisimi yasitlari ile uyumlu. Asilar! tam.
Sarilik oykist yok.

* Gegirilmis operasyon, travma yok

e Tlag kullanimi yok.



Soygegmis

Anne, 47 yas, sag-Alerjik rinit
Baba, 51 yas, sag-2 ay oncesinde DVT gegirmis.
Anne ve baba arasinda akrabalik yok

Hastanin babasi, halasi ve iki amcasinda derin
ven trombozu oykisu mevcut. Bir amcasi derin
ven frombozu nedeniyle 32 yasinda vefat
etmis. Diger amcasinin parmagi ampite edilmis.

1. cocuk: 24 yas kiz, sag-saglikli
2. cocuk: Hastamiz
3. ¢ocuk: 7 yas erkek, trafik kazasinda-ex



Fizik Muayene

-Agirhik: 58 kg Kan Basinci: 120/70mmHg(50P:110/70)
‘Boy: 161 cm Nabiz: 92  Solunum Sayisi: 22

-Genel durum: lyi, bilinci aglk, oryante-koopere

Ekstremiteler: Kas kitlesi ve tonusu dogal. Sag alt bacaginda hafif 6dem,
hareket kisitlihgi mevcut. Sag cruris ¢api 32 cm, sol cruris ¢api 32 cm, sag
cruris arkasinda ele gelen sertlik var.

Diger sistem muayeneleri dogal



Hemogram

WRBC:5090 uL
NEU:2170 uL
Lenfosit:2240 pL
Eozinofil:220/mm3
Monosit:430/mm3
Hb :16,10 gr /dL
MCV:82.,10 fL

Plt: 325000/mm3



Biyokimya

Albumin :51.1 g/L Na:140mmol/L
Total protein: 76.9 g/L  K:4.11mmol/L
Kreatinin: 0.92mg/dL Ca:9.45mg/dL
ALT: 16.3U/L P:4.18mqg/dL
AST : 11.9U/L Cl:101mmol/L
Urik asit :5 mg/dL



Patolojik bulgular

2 hafta hastalik nedeniyle yatakta kalma
« Sag bacakta agri,sislik.
« Sag cruris ¢api 32 cm,sol cruris ¢apt 32 cm,sag

cruris arkasinda ele gelen sertlik var.

Yizeyel USG:vena saphena magha (VSM) tromboz.

Ailede baba tarafinda tromboz éykileri (baba, 2

amca, hala)



On tanilar?
Ek tetkik?



Trombofili

Tromboza egilim yaratan durumlart
tanimliyor.

Edinsel ve kalitsal ¢cok sayida faktor
tromboz egilimine neden olur .



Tromboz siklig

« Hem venoz hem de arteyel fromboz ¢ocukluk yas
grubunda eriskine gére olduk¢a nadirdir.

« Cocuklarda en sik tromboz yenidogan doheminde
gordaldr.

+ Derin ven trombozu ve pulmoner emboli siklig:
hastanede yatan gocuklarda 53/1000000, toplumda
7/1000000' dir.

 Yenidogan yogun bakim unitelerinde gorilme sikligi

2400/1000000 iken toplumda yenidoganda gériilme sikhig

51/1000000'dir.



Konjenital protrombotik risk
faktaorleri:

Protein C eksikligi

Protein S eksikligi

Antitrombin eksikligi

FV Leiden mutasyonu
Protrombin 20210 mutasyonu
Hiperhomosisteinemi
Lipoprotein a artis

Plazminogen eksikligi

Orak hicre hastaligi,talesemiler



Akkiz trombotik risk faktérleri:

+ Santral venoz katater

+ Antifosfolipid antikor sendromu

- Konjenital kalp hastaliklar: ve diizeltilmesi
- Aktive protein C rezistansi

» Travma ,cerrahi immobilizasyon

* Oral kontraseptiv kullanimi hamilelik
* Malign hastaliklar

+ Tlaglar (L-asparaginaz ,steroid)

+ Enfeksiyonlar (Varisella)

* Nefrotik sendrom

» Paroksizmal noktural hemoglobinuri
» Transplantasyon

» Damar anomalileri

- Obesite



Laboratuvar

D-Dimer - 0,62 pg/mL

Anti Thrombin 3 Aktivitesi - %116
Protein C - %105

Fibrinojen 2.89

* Protein S %37

« CK-MB Kiitle - <2,0 ug/L
« Troponin - I -<10 ng/L
« NT Pro - BNP - <70 ng/L

- Anti Kardiyolipin IgM - < 2 NEGATIF(-) U/mL
« Anti Kardiyolipin IgG - < 2 NEGATIF(-) U/mL



Klinik seyir ve tedavi

 Derin ven frombozu tanisiyla servise yatirildi.
 Hastaya 2x1 mg/kg/gin DMAH (enoxiparin) baslandi
« Ayaktayken hep uzun varis gorabi giymesi dnerildi.
 Babasindan ve ablasindan tarama testleri alindi.

Babasinin sonuglari

Anti Thrombin 3 Aktivitesi - %105
* ProteinC - %123
* Protein S - %33

Ablasinin sonuglari
Thrombin 3 Aktivitesi - %99,
Protein C - %101

Protein S - %109



Klinik seyir ve tedavi-devam

Hasta serviste 7 glin daha Clexan tedavisi ald..

Yapilan yizeyel Doppler USG de:

Common femoral ven (CFV),siiperfisyal femorfal ven (SFV ),
Derin femoral ven (DFV ), Vena saphena magna(VSM ) ve
popliteal ven ( PV ) limenleri agik olup frombis gorilmedi

Vena saphena parva (VSP) diizeyinde ekojenik trombiis gorildL.
Hasta enoxaparin ile taburcu edildi.

2 hafta sonra poliklk kontrolunde varfarin (oral antikoagulan)
basland..

USG kontrolu 2-3 ay sonrasina planland..

INR takibi planlands



Protein S eksikligi

Protein S, K vitaminine bagl antikoagiilan
proteindir.

Protein S eksikligi 3. kromosom lzerinde bulunan
PROS 1 genindeki mutasyonlar nedeniyle olusuyor.
Protein S eksikligi tekrarlayan venoz
tromboemboli ve fetal kayiplara neden olur.
Otozomal dominant gegislidir.

Saglam populyasyonda siklhigr 70,7

Trombozlu ve kalitsal trombofilili hastalarin
yaklasik olarak 7% 2-3'linde bulunur.



 Kalitsal protein S eksikligi olan hastalarin gogu, PROS1
mutasyonu igin heterozigottur,

« Ancak ciddi erken yasda trombozlarla gelen nadir
homozigot veya bilesik heterozigot hastalar da

bildirilmistir.



Kalitsal veya edinilmis protein S eksikligi, venoz
tromboembolizm riski ile iligkilidir .

Kalitsal protein S eksikligi 3 tip altinda siniflandirilir.

« Tip I total ve serbest protein S diizeyinin her
ikisinin birden eksikligi ile tanimlanir (kantitatif
eksiklik)

« Tip IT; seyrek goriilir, protein S aktivitesinin
azalmasi, buna karsin normal total ve serbest protein
S diizeyi ile karaterizedir (kalitatif eksiklik)

« Tip III: normal total protein S diizeyine karsilik,
disik serbest protein S diizeyi s6z konusudur
(kantitatif eksiklik).



Edinsel Protein S eksikligi nedenleri

Hamilelik

Oral kontraseptif kullanimi

Yaygin damar i¢i pithtilasma sendromu (DIC)

Akut tromboz

Insan immun yetmezlik viriisi (HIV) enfeksiyonu
Nefrotik sendrom (Tipik olarak artmis toplam protein
S seviyeleri ancak azalmis protein S fonksiyonu ile
karakterizedir )

Karaciger hastaligi (tfoplam ve serbest protein S™ de
orta derecede azalma

L asparaginaz kemoterapisi

Su gigegi hastaligindan sonra (varicella-zoster
enfeksiyonu) protein S’ ye yonelik bir otoantikor
tarafindan indiiklenen gegici izole protein S eksikligi



Klinik ozellikler

Venoz tromboembolizm
-Derin ven trombozu ve
-Pulmoner emboli

-aksiller, mezenterik ve serebral damarlarda da

tromboz

-Purpura fulminans ve varfarin kaynakli cilt nekrozu gibi
tipik olarak protein C eksikligi ile iliskili komplikasyonlar
da protein S eksikligi ile tanimlanmistir.



Yenidoganda purpura fulminans

 Gok disuk protein S seviyelerine sahip yenidoganlarda
neonatal purpura fulminans bildirilmistir; nadirdir ve
tipik olarak homozigot protein S eksikliginden
kaynaklanir

Klinik

» Yaygin cilt lezyonlari DIC ile birliktedir.

« Trombosit diser, PT/INR uzar, D-dimer artar,
hipofibrinojenemi olur.

» Tedavide DIC varsa antikoagulan ve TDP birlikte

kullanilir.



Varfarin nekrozu

Vaskiler tikanmaya bagli olarak purpura ve nekroz
alanlarinin gelistirdigi varfarin tedavisinin
komplikasyonudur.

daha fazla cilt bdlgesini etkileyebilir.

Varfarin kaynakl cilt nekrozu mekanizmasi, ilac
uygulamasi sirasinda gegici bir hiperkoagiilabilite
durumu olur. Sonucda vaskiiler okliizyona ve doku
enfarktusine ardindan kanin ekstravazasyonuna yol

acar.



Kalitsal Trombofili Saptanan Hastada Aile Taramasi Ne
Zaman Yapilmalidir?

Kalitsal trombofili taramasinin tromboza egilimli olmayan ailelerde yapilmasi
onerilmez.

"Tromboza egilimli aile” kavrami, VTE gegiren hastanin birinci derece
yakinlarindan en az ikisinde erken yasta (<40 yas) semptomatik VTE bulunmasi
olarak fanimlanmaktadir.

Tromboza egilimli ailelerde yiiksek riskli frombofilik defektler taranabilir;
Dusuk riskli trombofilik defektlerin (FVL, PT20210) asemptomatik akrabalarinda
tarama onerilmez.

Kalitsal trombofili saptanan hastanin asemptomatik yakinlarinda trombofili
taramasi ise asemptomatik kisiye medikal yaklasimda degisiklige yol agacaksa
yapilabilir.



VTE ye neden olabilecek klinik durumlar

Major risk faktorleri

Gugli Risk Faktorleri

Kal¢a ya bacakta kirik

Kalga ve ya diz cerrahisi

Major cerrahi girigim
Major travma
Spinal kord yaralanmasi

Or'1'a risk faktorleri

« Artroskopik diz cerrahisi
Santral venoz katater

* Kemoterapi
« Konjestif kalp yetersizligi
* Solunum yetersizligi

Hormon replasman tedavisi
Malignite

OKS

Inme

Gebelik

Gegirilmis VTE

Trombofili



Minor risk faktorleri

>3 guin yatak istirahat
Hareketsiz oturma (seyahat)
Ileri yas (>60 yil)
Laparoskopik karin cerrahisi
Obezite

Gebelik (dogum oncesi)
Varikoz venler

Medikal hastaligi olanlar



Tromboz tedavisi

Antikoagulan tedavi

Heparin

DMAH (enoxaparin)

Warfarin

Antitrombosit tedavi
Aspirin,Dipiridamol (Kalp hastaligi kawasaki
,Arteryel tromboz profilaksisi)
Trombolitik tedavi

TPA Urokinaz,streptokinaz

Hangi hastaya:Hemodinamik bozukluga
neden olan pulmoner emboli

Organ kaybina neden olan derin ven
trombozlari



Kalitsal trombofilili hastada akut VTE tedavisi nasil olmalidir?

* Kalitsal frombofilili hastalarda antikoagiilan tedaviye daha
yiksek dozda baslanmasi veya varfarin kullaniminda daha yiiksek

INR degerleri (>3) hedeflenmesi gerekmez.

« Kalitsal trombofilili hastalarda VTE tedavisine diisiik molekil
agirlikli heparin (DMAH) veya standart heparin (SH) ile baslanir.

 Tedavinin ilk glini varfarin de baglanmalidir.

« DMAH veya SH tedavisine en az 5 giin olacak sekilde ve INR 24
saat araile 2 kez > 2 olana kadar devam edilmelidir.

« Akut VTE'de antikoagtilan tedavi en az 3 ay (pulmoner embolide 6

ay surdurdlmelidir)



Antikoagiilan tedavi

« DVT tedavisinde varfarin uzun sire kullanildigindan hem agiri
kanamalara neden olmamasi hem etkin tedavi dozunda
antikoagulasyon saglamasi igin INR degerlerinin 2-3 arasinda
olacak sekilde coumadin dozunun ayarlanmasi gerekir.

* Yas, diyet, irk, etnisite, genetik mutasyonlar, kullanilan ilaglar,
alkol kullanimi, beslenme ve yasam sartlari coumadin dozunun
ayarlanmasinda goz oniine alinmalidir.

* Hedeflenen INR degerlerini bir tirld tutturulmayan hastalarda
rivaroksaban veya apiksaban gibi yeni nesil oral antikoagtilan

ilaclar denenmelidir.



Antikoagilan ilag kullanirken kanama ihtimalini azaltmak igin

nelere dikkat etmeliyim?

Yumusak dis fircalarinin kullanilmasi,

Sakal trasi igin jilet yerine tras makinesi kullanilmasi,

Makas, bigak gibi sivri ve kesici cihazlar kullanilir iken 6zellikle
dikkat edilmesi,

Travmalara sebep olabilecek temas sporlarindan kaginilmast,
Agri kesici olarak aspirin ve romatizma ilaglarinin kullanilmamasi
onerilir.

Agri tedavisi igin mutlaka agri kesici kullaniimasi gerekli ise

parasetamol iceren agri kesiciler tercih edilmelidir.



Varfarin kullanir iken tahlil yapilmasi gerekli midir?
 Varfarin tedavisinin etkili olabilmesi icin ilacin dozunun siirekli

olarak kontrol altinda tutulmasi ve doz ayarlamasinin
yapilabilmesi igin de protrombin zamani denilen tahlilin
yaptlmasi gereklidir.

« Venoz tromboz bulunan hastalarda bu ilag icin tercih edilen
protrombin zamani (INR) tahlilinin uygun diizeyi 2,0-3,0

arasindadir.



Uzun siireli seyahatlerde venéz tromboz olusmamasi igin nelere

dikkat edilmelidir?

* Venoz tromboz olusma riskini 2-4 kat artar.

* Alti-sekiz saatten uzun sireli hava yolculuklar: basta olmak lzere
tim yolculuklar igin her 1-2 saatte bir ayaga kalkilmali ve yiiriimeli,

« Seyahat esnasinda sigara kullanmaktan kaginilmali,

* Baski olusturmayan rahat giysilerin tercih edilmeli,

 Bacaklarin sik olarak kasilip gevsetilmeli,

« Oturma pozisyonunun sik degistirilmeli,

* Sivi kaybinin 6nlenmesi icin tercihen alkol igermeyen sivilarin
icilmeli,

 Varis goraplarinin kullanimi ve uzun siireli hareketsizlige yol

agabilecek yatigtiricilar ile alkol kullanimindan kaginilmal:.



Varfarin kullanirken diyetime dikkat etmeli miyim?
 Bazi gidalar ve katki maddeleri varfarinin etkisini degistirir.

« Tla¢ dozunda 6nemli degisimler yasanmamasi icin hastalarin
diyetlerinde onemli degisiklikler yapmamalari gerekir.

K vitamininden zengin gidalarin (ispanak, lahana, kara lahana,
Briksel lahanasi, brokoli, salgam, marul) tiketilmesi varfarinin
etkisini azaltir.

* Bu gidalardan kaginmak yerine her hafta az miktarlarda
tuketilmesi onerilir.

* Alkol tiketimi de ilag diizeylerini degistirebildiginden dikkatli

kullaniimalidir.
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