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ÖZET 

 

Akut Pulmoner Emboli Sonrası Kronik Tromboemboli Sıklığı ve Risk 

Faktörleri 

 

Dr. Şeçim KOLAK 

 

Kronik tromboembolik pulmoner hipertansiyon (KTEPH), pulmoner arterlerin 

organize olmuş trombüslerle kalıcı olarak tıkanması, buna bağlı olarak kan akımının 

dağılımında değişiklik ve pulmoner mikrovasküler yatakta yeniden yapılanma 

sonucunda oluşan pulmoner hipertansiyon (PH)’dur. KTEPH genellikle üç ay ve daha 

uzun antikoagülasyona rağmen çözülmemiş akut pulmoner embolinin (PE) nadir ve 

geç komplikasyonu olarak kabul edilir. Semptomatik bir PE olayından sonraki ilk 2 

yıl içindeki KTEPH  kümülatif insidansı %0,1-9,1 arasında değişmekte olup akut PE 

sonrası kronik dönemde mortalite ve morbiditenin en önemli nedenidir. Bu çalışmada 

kliniğimizde 2018-2019 yılları arasında akut PE tanısı alan hastalarda KTEPH sıklığı 

ve KTEPH’e neden olan risk faktörlerin belirlenmesini amaçladık. Kliniğimizde 2018-

2019 yıllarında akut PE tanısı alan 256 hasta retrospektif olarak değerlendirildi. 

Sağ kalp kateterizasyonu (SKK) ile ortalama pulmoner arter basıncı (oPAB) 

>20 mmHg olan ve SKK yapılamayan fakat klinik olarak uyumlu olup altıncı ay 

ekokardiyografisinde (EKO) sistolik pulmoner arter basıncı (sPAB) ≥ 50 mmHg 

bulunan ventilasyon/perfüzyon (V/Q) sintigrafisi ve/veya pulmoner bilgisayarlı 

tomografik anjiografi (PBTA)  KTEPH ile uyumlu olan hastalar KTEPH olarak 

değerlendirildi. Bu grup dışında kalan diğer hastalar ise KTEPH olmayanlar olarak 

gruplandırıldı. Tüm KTEPH ve KTEPH olmayanlar gruplarında hastaların klinik, 

demografik verileri, laboratuvar, EKO, görüntüleme (V/Q sintigrafisi ve/veya PBTA)  

ve SKK bulguları analiz edildi. 

Akut PE sonrası 256 hastadan 20 hastaya KTEPH tanısı koyularak insidans 

%7,8 değerinde bulundu. 

Yapılan çalışmalarla KTEPH risk faktörleri arasında değerlendirilen 
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splenektomi, kronik osteomiyelit, hidrosefaliye bağlı ventriküloatrial şant bulunması, 

hipotiroidiye bağlı tiroid replasman tedavisi, enfekte kalp pili, inflamatuar bağırsak 

hastalığı, 0 dışı kan grupları, tekrarlayan ve idiyopatik emboli öyküsünün 

çalışmamızda istatistiksel olarak anlamlı bulunmadığı görülmüştür.  

Literatürle uyumlu olarak trombofiliye yatkınlık yapan genetik mutasyonların 

KTEPH gelişimi üzerinde etkisinin olmadığı görüldü. 

KTEPH açısından risk teşkil ettiği bilinen trombofiliye yatkınlık yapan 

durumlardan olan Antifosfolipid antikorlarının ve Lupus antikoagülanının istatistiksel 

anlamlı farklılık saptanmasa da KTEPH grubunda daha sık olduğu görüldü.   

KTEPH grubunda 14 (%77,8) hastada akut PE tanısı anında EKO’da sağ 

ventrikül disfonksiyonunun bulgularından sağ ventrikül dilatasyonu  bulunmakta iken, 

KTEPH olmayan grupta 101 (%52,9)  hastada bulundu (p=0,042). KTEPH grubunda 

10 (%58,8) hastada sağ ventrikül/sol ventrikül çap oranı >1 bulunurken KTEPH 

olmayan grubta 69 (%37,5)  hastada bulundu (p=0,085).      

Hastaların üçüncü ay ve altıncı ay EKO sonuçları değerlendirildiğinde sPAB 

>50 mmHg ve triküspit kapak yetersizlik velositesi (TRV) yüksekliği bulunan hasta 

oranı KTEPH grubunda KTEPH olmayan gruba göre daha yüksek bulunmuştur 

(sırasıyla, p= 0,003; p=0,000 ve p=0,000; p=0000). 

Akut PE sonrasındaki üç aylık antikoagülasyon tedavi döneminde antikoagülan 

tedavi olarak Apixaban verilen grupta 4 (%40,0) hastada KTEPH geliştiği görülmekte 

iken, Apixaban verilmeyip diğer antikoagülan tedavi yöntemleri verilenlerde 16 

(%6,6) hastada KTEPH geliştiği görüldü (p=0,004). 

Bizim çalışmamızda akut PE hastalarının %7,8 inde KTEPH saptandı. KTEPH 

grubunda KTEPH olmayan gruba göre akut PE anında yapılan EKO’da sağ ventrikül 

disfonksiyonunun daha yüksek oranda bulunduğu gösterildi. 

Akut PE hastalarında KTEPH insidansı %0,1-9,1 gibi gelişmesi nadir görülen 

bir durum olsa da küratif tedavi seçeneği bulunan tek PH nedeni olması, tanı ve 

tedavinin gecikmesi halinde prognozu oldukça kötü seyredebilen bir hastalık olması 

nedeniyle erken tanı ve tedavi için KTEPH risk faktörlerinin iyi anlaşılıp tespit 

edilmesi gerekmektedir. Akut PE tanısı anında yapılan EKO’da sağ ventrikül 
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disfonksiyonunu gösteren bulguların olması KTEPH açısından uyarıcı olmaktadır ve 

takiplerinde de klinik olarak şüphe uyandıran hastaların mutlaka ekokardiyografik 

tarama yapılarak KTEPH açısından araştırılması gerekmektedir. 
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ABSTRACT 

 

Frequency and Risk Factors of Chronic Thromboembolism After 

Acute Pulmonary Embolism  

 

Dr. Şeçim KOLAK 

 

Chronic thromboembolic pulmonary hypertension (CTEPH) is pulmonary 

hypertension (PH) resulting from permanent occlusion of the pulmonary arteries by 

organized thrombi, resulting in changes in the distribution of blood flow and 

remodeling of the pulmonary microvascular bed. CTEPH is generally considered a 

rare and late complication of unresolved acute pulmonary embolism despite three 

months or longer of anticoagulation. The cumulative incidence of CTEPH in the first 

2 years after a symptomatic pulmonary embolism (PE) event ranges from 0,1% to 

9,1% and is the most important cause of mortality and morbidity in the chronic period 

after acute pulmonary embolism. In this study, we aimed to determine the frequency 

of CTEPH and the factors causing CTEPH in patients diagnosed with acute pulmonary 

embolism in our clinic between 2018 and 2019. 256 patients diagnosed with acute 

embolism in our clinic between 2018-2019 were evaluated retrospectively. 

Patients with mean pulmonary artery pressure (oPAB) >20 mmHg with right 

heart catheterization(RHC) and who could not be right heart catheterized, but clinically 

compatible and with elevated systolic pulmonary artery pressure (sPAB) at 6th month 

echocardiography (ECHO), V/Q scintigraphy and/or CTPA compatible with CTEPH 

were considered as CTEPH. Other patients outside this group were grouped as those 

without CTEPH. In all CTEPH and non-CTEPH groups, patients' clinical, 

demographic data, laboratory, ECHO, imaging (V/Q scintigraphy and/or CTPA) and 

RHC findings were analyzed. 

After acute PE, 20 patients out of 256 were diagnosed with CTEPH, and the 

incidence was found to be 7.8%. 

Splenectomy, chronic osteomyelitis, ventriculoatrial shunt due to 

hydrocephalus, thyroid replacement therapy due to hypothyroidism, infected 

pacemaker, inflammatory bowel disease, non-O blood types, history of recurrent and 

idiopathic embolism, which were evaluated among the risk factors for CTEPH, were 

not found to be statistically significant in our study. 
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Consistent with the literature, it was observed that genetic mutations 

predisposing to thrombophilia had no effect on the development of CTEPH.  

Antiphospholipid antibodies and Lupus anticoagulant, which are known to 

pose a risk for CTEPH, and which are predisposing to thrombophilia, were more 

common in the CTEPH group, although no statistically significant difference was 

found. 

While 14 (77.8%) people in the CTEPH group had right ventricular dilatation, 

one of the signs of right ventricular dysfunction on ECHO at the time of diagnosis of 

acute PE, it was found in 101 (52.9%) people in the non-CTEPH group (p=0.042). 

Right ventricle/left ventricular diameter ratio was >1 in 10 (58.8%) people in the 

CTEPH group, while it was found in 69 (37.5%) people in the non-CTEPH group 

(p=:0.085). 

When the ECHO results of the patients at the 3rd and 6th months were 

evaluated, the proportion of people with sPAP >50 mmHg and high tricuspid valve 

regurgitation velocity (TRV) was found to be higher in the CTEPH group than in the 

non-CTEPH group (3rd month p= 0.003 and p= 0.000, 6. months p=0.000 and 

p=0000). 

In the 3-month anticoagulation treatment period after acute PE, CTEPH 

developed in 4 (40.0%) individuals in the group given Apixaban as anticoagulant 

treatment, while CTEPH developed in 16 (6.6%) individuals in those who were not 

given Apixaban but were given other anticoagulant treatment methods (p=0.004). 

In our study, CTEPH was detected in 7.8% of patients with acute PE. We 

showed that right ventricular dysfunction was found at a higher rate in the ECHO at 

the time of acute PE in the CTEPH group compared to the non-CTEPH group. 

Although the incidence of CTEPH in acute PE patients is 0.1-9.1%, which is a 

rare condition, CTEPH risk factors should be considered for early diagnosis and 

treatment, since it is the only cause of PH with a curative treatment option and can 

have a very poor prognosis in case of delayed diagnosis and treatment. It is known that 

it should be well understood and detected. Findings showing right ventricular 

dysfunction in ECHO at the time of diagnosis of acute PE are warning for CTEPH, 

and patients with clinical suspicion during follow-up should definitely be investigated 

for CTEPH by echocardiographic screening. 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

Kronik tromboembolik pulmoner hipertansiyon (KTEPH), pulmoner arterlerin 

organize olmuş trombüslerle kalıcı olarak tıkanması, buna bağlı olarak kan akımının 

dağılımında değişiklik ve pulmoner mikrovasküler yatakta yeniden yapılanma 

sonucunda oluşan pulmoner hipertansiyon (PH)’dur (1). 

KTEPH’in, semptomatik bir pulmoner emboli (PE) olayından sonraki ilk 2 yıl 

içindeki kümülatif insidansının %0,1-9,1 arasında olduğu bildirilmiştir. Hata payının 

fazla olması büyük olasılıkla sevk yanılgıları, erken semptomların az olması ve akut 

PE ile önceden beri var olan KTEPH kliniğinin ayırt edilmesindeki güçlüklerden 

kaynaklanmaktadır (2). 

Türkiye’de KTEPH prevelansına dair literatür tarandığında bu konuda 

ülkemizde yapılmış bir epidemiyolojik çalışma henüz bulunmamaktadır. 

KTEPH için risk faktörleri ; Masif veya tekrarlayan PE,  idiyopatik PE, 

pulmoner bilgisayarlı tomografik anjiografi (PTBA) veya ekokardiyografide (EKO) 

sağ ventrikül disfonksiyonu, ventilasyon/perfüzyon (V/Q) sintigrafisinde büyük 

perfüzyon defektleri, trombolitik ve/veya embolektomi uygulanmamış olması, 

hipotiroidizm, splenektomi, hidrosefaliye bağlı ventriküloatrial şant açılması, kronik 

inflamatuar hastalıklar (osteomiyelit, inflamatuar bağırsak hastalıkları), malignite, 0 

dışı kan grupları, antifosfolipid antikor/lupus antikoagülan pozitifliği, faktör VIII 

artışı, disfibrinojenemi gibi durumlar tanımlanmıştır (1, 3, 4). 

Bu çalışmada kliniğimizde 2018-2019 yıllarında Akut PE tanısı alan hastalarda 

KTEPH sıklığı ve KTEPH’e neden olan risk faktörlerinin belirlenmesi amaçlanmıştır. 
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. AKUT PULMONER EMBOLİ 

Venöz tromboembolizm (VTE) semptomlu veya semptomsuz ama çoğunlukla 

birbirine eşlik eden iki hastalığı, PE ve derin ven trombozunu (DVT) tanımlayan ortak 

bir terimdir (1). 

PE, akut ölüme neden olan kardiyovasküler hastalıklar içinde koroner arter 

hastalığı ve inmeden sonra üçüncü sırada yer alır (1). 

Akut PE’den kurtulan hastalar tekrarlayan PE, antikoagülan tedaviden kanama, 

kronik tromboembolik hastalık (KTEH) ve KTEPH gibi komplikasyon riskleri ile 

karşı karşıyadır. KTEPH,  PE’nin en ciddi ve uzun vadeli komplikasyonu olarak kabul 

edilir (5, 6). 

2.1.1. Epidemiyoloji 

Akut PE, insidansı 100.000’de 50-200 olan yaygın ve potansiyel olarak hayatı 

tehdit eden bir durumdur. Genellikle spontan, bazen tekrarlayan embolik olayların 

%95’i alt ekstremitenin derin venlerindeki trombüs materyalinden kaynaklanır (7).  

Akut PE’nin genel mortalitesi %10-30'dur (7). 

2.1.2. Klinik Sunum 

PE belirtileri ne çok hassas ne de spesifiktir. Başka bir deyişle, herhangi bir 

semptomun, klinik işaretin varlığı veya yokluğu tanıyı ekarte etmek veya dışlamak 

için asla yeterli değildir (8). 

Akut PE’nin klinik sunumu değişkendir. Hastaların üçte ikisi kadarı 

asemptomatik olabileceği gibi ani ölüm de ilk sunum olabilir. Akut PE’nin yaygın 

klinik sunumları arasında dispne, göğüs ağrısı, taşikardi, hipotansiyon, öksürük ve 

hemoptizi sayılabilir. Masif PE hipotansiyon, şok veya kardiyak arrest tablosu ile 

gelebilir (9). 
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PE’ye eşlik eden DVT’si olan hastalarda DVT belirti ve bulgularından olan alt 

ekstremite şişmesi, ödem, eritem ve ağrı görülebilir (9). 

Göğüs radyografisi, elektrokardiyografi (EKG) veya kan gazı analizlerindeki 

anormallikler PE için spesifik olmayıp, ayırıcı tanıda yararlıdır. EKG ile sinüs 

taşikardisi yaygındır (9, 10). 

Sağ kalp etkilenmesi olan hastalarda S1Q3T3 paterni, V1’de çentikli S dalgası, 

ters T dalgaları ve sağ dal bloğu şeklindeki EKG değişiklikleri görülebilir (9). 

Kan gazı analizi ile hipoksemi PE’nin hassas bir göstergesidir. Bununla birlikte, 

normal bir alveolo-arteriyel oksijen gradyanı tek başına PE tanısını güvenli bir şekilde 

dışlayamaz (10). 

2.1.3. Klinik Skorlama 

Tanı algoritmaları ve teknikleri son 10 yılda nispeten değişmeden kalmıştır ve 

PBTA başlıca tanı aracıdır. İyonlaştırıcı radyasyon içerdiğinden, PE şüphesi olan tüm 

durumlarda PBTA kullanılması uygun değildir. Bu nedenle PE olasılığı düşük olanları 

filtrelemek için klinik olasılık puanları ve D-dimer testi kullanılır (11). 

Wells skoru ve basitleştirilmiş Wells puanı (Tablo 1), Modifiye Geneva puanı 

(Tablo 2), Charlotte kuralı ve Pulmoner Emboli Ekarte Kriterleri 

(Pulmonary Embolism Rule-Out Criteria-PERC) dahil olmak üzere çok sayıda klinik 

olasılık şekli vardır. Birkaç klinik olasılık şekli olsa da, Wells puanı (Tablo 1) 

uluslararası kılavuz algoritmalarda baskın skorlama olmaya devam etmektedir (11, 

12). 
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Tablo 1: Wells ve Basitleştirilmiş Wells Pulmoner Emboli Klinik Tahmin Skorlaması 

Bulgu Puan Basitleştirilmiş 

Derin ven 

trombozu semptom ve 

bulguları varlığı 

3.0 1 

Alternatif tanı 

olasılığı düşük 

3.0 1 

Taşikardi (> 

100/dakika) 

1.5 1 

Son 4 hafta içinde 

immobilizasyon veya 

cerrahi öyküsü 

1.5 1 

Daha önce derin 

ven trombozu veya 

pulmoner emboli öyküsü 

1.5 1 

Hemoptizi 1.0 1 

Kanser varlığı 1.0 1 

 Wells  

< 2.0 puan: Düşük klinik 

olasılık  

2.0-6.0 puan: Orta klinik 

olasılık  

> 6.0 puan: Yüksek klinik 

olasılık  

≤ 4 puan: PE olası değil  

> 4 puan: PE olası 

Basitleştirilmiş Wells  

0-1puan: PE olası değil  

≥ 2 puan: PE olası 
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Tablo 2: Modifiye Geneva (Cenevre) ve Basitleştirilmiş Skorlama 

Bulgu Puan Basitleştirilmiş 

> 65 yaş  1 1 

Daha önce derin 

ven trombozu veya 

pulmoner emboli öyküsü 

3 1 

Bir hafta içinde 

cerrahi veya ekstremite 

fraktürü öyküsü 

2 1 

Aktif kanser 

varlığı 

2 1 

Tek taraflı alt 

ekstremitede ağrı 

3 1 

Hemoptizi 2 1 

Kalp hızı: 75-

94/dakika Kalp hızı:> 

95/dakika 

3 

5 

1 

2 

Bacağın 

palpasyonu ile ağrı veya 

tek taraflı bacakta ödem-

şişlik  

4 1 

 Modifiye Geneva  

0-3 puan: Düşük olasılık  

4-10 puan: Orta olasılık 

≥ 11 puan: Yüksek 

olasılık  

0-5 puan: PE olası değil  

> 6 puan: PE olası 

Basitleştirilmiş Geneva  

0-1: Düşük olasılık 

2-4: Orta olasılık 

≥5: Yüksek olasılık 

0-2: PE olası değil 

≥ 3: PE olası 

 

PE klinik olasılığının düşük olduğu durumlarda normal bir D-dimer PE 

dışlanması için yüksek negatif tahmin değerine sahiptir, ancak D-dimer’in yükseldiği 
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veya PE’nin klinik olasılığının yüksek olduğu durumlarda tanısal görüntüleme 

yapılmalıdır (11). 

2.1.4. D-dimer 

Fibrin D-dimer, çapraz bağlı fibrinin bozulma ürünüdür. D-dimer düzeyleri tipik 

olarak VTE’li hastalarda koagülasyon ve fibrinolizin eşzamanlı aktivasyonu nedeniyle 

yükselmektedir (10). 

Bu test pıhtı oluşumunun çok hassas bir belirteci olmasına rağmen, düşük 

özgüllük nedeniyle kullanımı sınırlıdır. Ameliyat, travma, hamilelik, artan yaş ve 

kanser gibi birçok durum D-dimer yüksekliğine yol açabilir (13). 

Zayıf özgüllüğü göz önüne alındığında, D-dimer testi en iyi şekilde klinik 

olasılık ile birlikte kullanılır. Genel olarak, daha yüksek hassasiyete sahip tahliller 

daha yüksek negatif tahmin değeri verir ve tercih edilir. Son derece hassas D-dimer 

tahlilleri (kantitatif enzime bağlı immünosorbent tahlili ve türetilmiş tahlilleri ile 

immünoturbidimetrik testleri) PE hastalarını daha düşük bir olasılıkta dışlamak için en 

iyi şekilde kullanılırken, daha az hassas tahliller ile belirlenen negatif D-dimer testi 

tanıyı dışlamak için güvenli olmayabilir (10). 

2.1.5. Pulmoner Bilgisayarlı Tomografik Anjiografi (PBTA) 

PE tanısında multidetektör PBTA yaygın olarak kullanılmaktadır. Hızlı tanı 

koyma, trombozu pulmoner arterlerin segmental ve subsegmental düzeyine kadar 

görselleştirme ve akut dispne ve/veya göğüs ağrısı için alternatif tanılar sağlama 

avantajına sahiptir. Genel olarak semptomatik hastalarda PBTA’nın duyarlılığı ve 

özgüllüğü sırasıyla %83 ve %96’dır (10).  

PE riski orta ila yüksek olan hastalarda PBTA’nın pozitif prediktif değeri %92-

96’dır. Bununla birlikte, klinik olasılık yüksek olduğunda PE’yi güvenilir bir şekilde 

dışlayamaz. Klinik PE olasılığı yüksek olan hastalarda negatif prediktif değer sadece 

%60’tır. Sonuçlar klinik şüphe ile uyumsuz olduğunda, alt ekstremite derin ven 

trombüslerine yönelik doppler ultrasonografisi de dahil olmak üzere daha fazla 

değerlendirmeye ihtiyaç vardır (14). 
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Akut PE hastalarının bilgisayarlı tomografi görüntüleri Şekil 1-2-3-4’ te 

gösterilmektedir. 

 

Şekil 1: Akut PE tanılı hastanın PBTA’da ana pulmoner arterlerdeki yaygın embolik 

dolum defektleri  

 

Şekil 2: Akut PE tanılı hastanın PBTA’da lober dallardaki embolik dolum defektleri 
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Şekil 3: Akut PE tanılı hastanın PBTA’da segmental dallardaki embolik dolum 

defektleri  

 

 

Şekil 4: Akut PE tanılı hastanın PBTA’da  subsegmenter pulmoner arter dallarındaki 

embolik dolum defektleri  
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 2.1.6. Akciğer Ventilasyon/Perfüzyon Sintigrafisi (V/Q Sintigrafi) 

         V/Q sintigrafisi, klinik olasılığı yüksek olan hastalarda veya D-dimer testi pozitif 

olan hastalarda PBTA’ya alternatif bir görüntüleme yöntemini temsil eder (16).   

Tek foton emisyonlu bilgisayarlı tomografi (SPECT), tanısal performansı 

artırdığı ve sonuçsuz test sayısını azalttığı bildirilen yeni bir sintigrafik yöntemdir. 

Ancak tanı kriterlerinin standart hale getirilmesi gerekmektedir (16). 

V/Q sintigrafisi akut PE tanısında yeri olduğu gibi akut PE geçiren ve en az üç 

aylık  antikoagülasyon  tedavisi sonrası kalıcı dispnesi olan hastaların tanısal 

çalışmalarında KTEPH’i dışlamak için de önemli bir erken adımdır (16). 

Akut PE hastalarının V/Q sintigrafisi  görüntüleri Şekil 5’ te gösterilmektedir. 

 

 

Şekil 5: Akut PE tanılı hastanın Ventilasyon/perfüzyon (V/Q) sintigrafisinde akut 

emboli ile uyumlu segmenter perfüzyon defektlerinin görünümleri  

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/single-photon-emission-computed-tomography
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/anticoagulation
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/lung-ventilation
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2.1.7. Ekokardiyografi (EKO) 

Özellikle yoğun bakım ve acil tıpta yatak başucunda yapılabilen transtorasik 

ekokardiyografi, acil PE şüphesi olan unstabil hastalar için hızlı risk 

değerlendirilmesi ve ayırıcı tanısal nedenler açısından önem taşımaktadır (15).  

 Ekokardiyografik olarak, akut PE’li hastalarda sağ kalp yapılarında dilatasyon, 

septal harekette bozulma, triküspit kapak yetersizliği (TY) ve sistolik pulmoner 

arteriyel basınçta (sPAB) artış ve azalmış triküspit anüler plan sistolik esneme 

mesafesi (TAPSE) bulguları gözlenebilir (15). 

2.1.8. Tanı Algoritması 

VTE tedavi edilmediğinde ölümcül olabilecek ciddi bir durumdur. Buna karşın 

antikoagülasyon tedavisi genellikle etkilidir, ancak %2’lik majör kanama riski taşır ve 

bunların %10’u ölümcüldür. Bu nedenle, PE tanısal kesinliğinin antikoagülasyon 

tedavisine başlamak veya durdurmak için yeterince yüksek olması gerekir (10). 

Halihazırda invaziv olmayan güvenilir tek bir test olmadığı göz önüne 

alındığında, ileri görüntüleme testlerinin tahsis edilmesinden önce hemodinamik 

instabilitenin olmadığı durumlarda klinik olasılığın değerlendirilmesinden başlamak 

ana yöntemdir (10). 

Akut PE’den şüphelenilen hemodinamik instabilitesi olan hastalarda ise EKO ile 

gösterilen sağ ventrikül disfonksiyonu, PE’yi aramak için PBTA yapılması gerektiğini 

gösterir (10). 

Klinik olasılığı düşük olan hastalarda D-dimer testinin kullanımı, %40 oranında 

daha fazla görüntüleme testi yapılmadan PE’yi güvenli bir şekilde dışlar ve üç aylık 

tanısal başarısızlık oranı %0,5’tir. Klinik uygulamadaki rahatlığı göz önüne 

alındığında, basitleştirilmiş Wells skoru ve yaşa göre ayarlanmış D-dimer testinin 

kombinasyonu tercih edilir (53). 

Klinik olasılıklara göre PE olasılığı daha yüksek olan veya D-dimer düzeyi 

yüksek olan diğer hastalarda, PBTA tercih edilir (10). 
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PBTA’nın kontrendike olduğu durumlarda veya radyasyonun zararlı etkilerine 

karşı duyarlı olan ve sintigrafi yapılabilen hastanelerde yönetilen hastalarda akciğer 

V/Q sintigrafisi ve DVT’ye yönelik doppler ultrason geçerli bir seçenektir (10). 

PE şüphesinde tanısal yaklaşım algoritmaları Şekil 6-7-8’ de gösterilmiştir. 

 

 

Şekil 6. PE kuşkusunda PBTA öncelikli tanısal yaklaşım (78). 
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Şekil 7. PE kuşkusunda V/Q sintigrafisi öncelikli tanısal   yaklaşım (78). 
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Şekil 8. Masif PE kuşkusunda tanı ve tedavi algoritması (78). 

 

2.1.8. Tedavi 

Antikoagülasyon yıllardır PE tedavisinin birincil yaklaşımıdır ve tedavi 

edilmeyen akut PE %25’e varan mortalite oranı ile ilişkilidir (18). 

Tedavinin amacı trombüs genişlemesini, embolizasyonu ve/veya yeni trombüs 

oluşumunu önleyerek mortaliteyi azaltmaktır (18). Yapılan tek randomize kontrollü 

klinik çalışmada, PE olan hastalarda antikoagülasyon mortaliteyi azaltmıştır ve 

sonraki kontrol grubu olmayan çalışmalar da bu bulguyu doğrulamıştır (19,20,21).  

Yaşamı tehdit eden trombozu olanlar veya önemli trombüs yükü olan hastalarda, 

tedavinin akut aşamasında mekanik trombektomi ile birlikte sistemik veya kateterle 

yönlendirilmiş tromboliz düşünülebilir (17). 

Akut PE’li hastalar üç ay ve daha uzun antikoagülasyona rağmen semptomatikse 

ileri tanı yöntemleri ile akut embolinin kronik dönemindeki en önemli komplikasyonu 

olan KTEPH açısından mutlaka değerlendirilmelidir (25). 
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2.2. KRONİK TROMBOEMBOLİK PULMONER HİPERTANSİYON 

KTEPH; masif, tekrarlayan organize trombüslerin ve/veya pulmoner 

mikrovasküler  yatağın yeniden şekillenmesinin (remodeling), pulmoner arterlerin 

sürekli tıkanmasına ve kan akımını yavaşlatmasına neden olan bir hastalıktır (2).   

KTEPH, kötüleşen hemodinamiğe sekonder fonksiyonel kapasitenin önemli 

ölçüde sınırlanmasına yol açması nedeniyle, potansiyel olarak hayatı tehdit eden bir 

durumdur ve yüksek morbidite ve mortalite ile ilişkilidir (22). 

KTEPH Dünya Sağlık Örgütü’nün (DSÖ) PH sınıflandırmasının dördüncü 

grubuna girer (22). 

2.2.1. KTEPH ve PE Arasındaki İlişki  

KTEPH genellikle üç ay ve daha uzun antikoagülasyona rağmen çözülmemiş 

akut PE’nin nadir ve geç komplikasyonu olarak kabul edilir (25). 

Büyük bir prospektif uluslararası KTEPH kayıt çalışması, dahil edilen hastaların 

%75’inin akut PE öyküsü olduğunu bildirmektedir (24). 

KTEPH, akut PE’den birkaç ay veya yıl sonra, antikoagülasyonun devam 

etmesine rağmen yeni semptomların veya herhangi bir yeni akut olayın yokluğunda 

(sessiz olabilir) da gelişebilir (52). 

2.2.2. Epidemiyoloji 

KTEPH’in kronik tromboembolik hastalığın bir sekeli olduğu düşünülse de, 

sonuçta bu durumla teşhis edilen hastaların bir alt kümesinde bilinen bir VTE veya PE 

öyküsü yoktur (23). KTEPH pulmoner arterial hipertansiyona (PAH) benzer şekilde 

primer arteriopati ve endotelyal disfonksiyon sonucu akciğerde in situ tromboza bağlı 

olarak da gelişebilir ve bu hipotez KTEPH’li hastaların belirli bir grubunda (%25) akut 

PE öyküsü olmadığı gerçeğini açıklar niteliktedir (22). 
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Akut PE epizodunu takiben KTEPH insidansı ise oldukça değişkendir. Yapılan 

çalışmalar sonucunda KTEPH’in, semptomatik bir PE olayından sonraki ilk 2 yıl 

içindeki kümülatif insidansının %0,1-9,1 arasında olduğu bildirilmiştir (2). 

Yapılan çalışmalardaki oranların farklılığı ve insidansın bu şekilde geniş bir 

aralığa sahip olması, çalışılan popülasyonlardaki farklılıklar, KTEPH için tarama 

yöntemleri, takip süresi ve tanı konma şekillerinin farklı olmasına bağlı olduğu 

düşünülmektedir. Fakat tüm bu çalışmalara rağmen akut PE sonrası KTEPH insidansı 

hala belirsizliğini korumaktadır (23). 

2.2.3. Patofizyoloji  

KTEPH altta yatan patofizyolojik mekanizmaların henüz tam olarak 

aydınlatılamadığı, güçten düşüren bir hastalıktır. PE oluşumu, KTEPH’in gelişimi için 

önemli bir risk faktörüdür ve trombüsün çözümlenmemesi KTEPH’in ana nedeni 

olarak kabul edilir (27). 

KTEPH ağırlıklı olarak proksimal pulmoner arterlerde (ana, lobar ve 

segmental) veya distal pulmoner arterlerde veya her ikisinde de kalıcı organize 

trombüs ve vasküler hasar içerebilir (3,104). 

PE’li hastaların çoğunda embolinin belirgin bir şekilde çözülmesi, ardından kan 

akışının restorasyonu ve hemodinamik parametrelerin normalleşmesi meydana gelir. 

Bununla birlikte, hastaların küçük bir alt kümesinde, pulmoner damar duvarlarına artık 

organize bir pıhtı bağlı kalır. Hastaların sadece neden küçük bir azınlığının akut 

PE’den sonra taze trombüsleri çözemeyip KTEPH geliştirmesi henüz bir sır olmaya 

devam etmektedir (25). 

Akut PE ve KTEPH’deki patolojik örnekler tamamen farklıdır. Akut PE’de taze 

pıhtılar kırmızıdır, pulmoner arter duvarından kolayca ayrılır ve esas olarak fibrin 

ağındaki eritrositlerden ve trombositlerden oluşur (25). KTEPH’te kronik pıhtılar 

sarıdır, pulmoner vasküler duvara oldukça yapışır ve kollajen, elastin, inflamatuar 

hücreler, yeniden kanalizasyon damarları ve daha nadiren kalsifikasyon içerir. Bu 

rezidüel trombotik materyalin organizasyonu ve fibrozisi (PTBA’da  “bantlar ve ağlar” 

olarak tanımlanır) kan akışını bozar ve sonuçta KTEPH gelişimine yol açar (25). 
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Trombüs çözünürlüğündeki başarısızlığın altında çeşitli faktörlerin yattığından 

şüphelenilmiştir. Bu faktörlerden bazıları; KTEPH’e yatkın klinik durumlar (kanser, 

inflamasyon ve enfeksiyon,…), biyolojik ve genetik risk faktörleri, kan grupları, 

fibrinojen ve fibrinolitik anormallikler, trombosit fonksiyonu, bozulmuş anjiyogenez, 

trombosit endotel hücre yapışma molekülü-1 (PECAM-1) ve trombozdur (25). 

2.2.3.1. KTEPH’e yatkın klinik durumlar 

PE’nin çeşitli özellikleri, bireyleri zayıf trombüs çözünürlüğüne ve daha sonra 

KTEPH gelişimine yatkın hale getirdiği görülmektedir. Örneğin yaygın embolik 

dolum defektleri, KTEPH’e daha yüksek bir ilerleme riski taşıyor gibi görünmektedir 

ki bunun nedeninin litik sistemin pıhtıyla başa çıkma kapasitesinden yoksun olması 

veya büyük bir emboliye yeterince ulaşması ve çözmesinin engellenmiş olabileceği 

düşünülmektedir. KTEPH’e ilerleme riskini artıran diğer özellikler arasında 

tekrarlayan PE, idiyopatik PE ve yetersiz antikoagülasyon bulunmaktadır. Bununla 

birlikte, bu faktörler çoğu hastada KTEPH gelişimini tek başına açıklayamaz ve diğer 

mekanizmalar da dahil edilmelidir (25). 

 Yapılan çalışmalarla ventrikülo-atriyal şantlar, enfekte kalp pili uçları, 

splenektomi, tiroid replasman tedavisi, osteomiyelit, malignite öyküsü, 0 dışı kan 

grubu ve lupus antikoagülan/antifosfolipid antikorları varlığının, KTEPH riskini 

artırdığı saptanmıştır (26). 

2.2.3.1.1. Kanser 

Kanserli hastalarda fibrinolitik ve pıhtılaşma sistemlerinin aktivasyonu, akut faz 

reaksiyonları, iltihaplanma ve sitokin üretimi gibi çeşitli mekanizmalar ile 

tromboembolik olay riski artmaktadır (25). 

2.2.3.1.2. İnflamasyon ve Enfeksiyon    

KTEPH gelişiminde inflamatuar bir bileşen olduğu, hastalarda sağlıklı 

kontrollere kıyasla daha yüksek C-reaktif protein (CRP) seviyelerinin olmasının yanı 

sıra pulmoner endarterektomi (PEA) sonrası CRP’de önemli bir azalma olduğu 

görülmektedir. Bununla birlikte, PAH’lı hastalarda da seviyeler yükseldiği için yüksek 

CRP, KTEPH’e özgü değildir (25).  
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Daha yeni çalışmalarla, CRP’nin yanı sıra interlökin (IL)-10, monosit 

kemotaktik protein-1, makrofaj inflamatuar protein-1α ve matris metalloproteinaz 

(MMP)-9’un KTEPH’li hastalarda önemli ölçüde yükseldiğini doğrulanmıştır (3).  

Kronik enfeksiyonun varlığı (örneğin Staphylococcus aureus) KTEPH’li 

hastalarda tanımlanmıştır, ancak önemi belirsizdir (25). 

2.2.3.2. Biyolojik ve Genetik Risk Faktörleri 

KTEPH’li hastaların hiperkoagülabiliteye sahip olabileceğinden şüphe 

edilmiştir. Bununla birlikte, klasik kalıtsal trombotik risk faktörleri olan protein 

C, protein S ve antitrombin III eksiklikleri ve faktör V ve II mutasyonlarının, 

KTEPH’li hastalarda sağlıklı kontrollere göre daha sık olmadığı görülmüştür 

(3).  

Çalışmalara bakıldığında KTEPH’de tanımlanan koagülasyon faktörleri 

arasından artış gösterenler; antifosfolipid antikorları, lupus antikoagülan 

(idiyopatik pulmoner arteriyel hipertansiyon ile karşılaştırıldığında daha yüksek 

frekans) ve pıhtılaşma faktörü VIII dir (3).  

Genetik yatkınlık açısından yapılan moleküler profilleme çalışmaları ile, 

normal kontrollerden farklı olarak KTEPH hastalarında pulmoner arter endotel 

hücrelerinde ifade edilen 1600’den fazla  gen ortaya koyulmuş. Bu genlerin 

KTEPH gelişimi ile ilişkili olabileceği ve bununla ilgili daha fazla çalışmaya 

ihtiyaç duyulduğu belirtilmektedir (3). 

2.2.3.3. Fibrinojen ve Fibrinolitik Anormaliler 

Fibrinojen α zincirindeki polimorfizmler, KTEPH hastalarında fibrinoliz direnci 

ile bağlantılıdır ve hastalığın gelişimi ile beraber hastalığın ilerlemesinden de sorumlu 

olabilir (3,27). 

Bu polimorfizmin daha yüksek bir fibrin agregasyonuna ve fibrinolize daha az 

duyarlı olan daha sıkı paketlenmiş fibrin yapılarına yol açabileceği düşünülmektedir 

(27). Nitekim 2009 yılında Morris ve arkadaşları, KTEPH’li hastaların sıklıkla kanda 

https://smw.ch/article/doi/smw.2018.14702#1e5fde141bae39f28ad685333af2ddb8a78140f8
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anormal fibrinojen molekülleri olan disfibrinojenemi belirtileri gösterdiğini 

açıklamışlardır (28).  

Bununla birlikte, ek genetik yatkınlığın yanı sıra kalıcı bir PE’yi takiben 

pulmoner arterlerde doku tadilatının bir sonucu olarak meydana gelen genetik ve 

moleküler değişikliklerin de KTEPH’de önemli bir rol oynaması muhtemeldir (27). 

2.2.3.4. Trombosit Fonksiyonu 

KTEPH için bilinen risk faktörleri olarak tiroid hormon replasman tedavisi 

ve splenektomi bulunan KTEPH hastalarında daha yüksek trombosit döngüsüne 

sahip bir protrombotik durum gözlenmiştir (3, 25).  

KTEPH’li hastalardan PEA ile çıkarılan doku örnekleriyle yaralanma 

bölgelerinde trombositler tarafından salınan trombosit faktörü 4 seviyelerinde artış 

bulunduğu gözlemlenmiştir. Bu gözlemler KTEPH patolojisinde trombosit 

disfonksiyonun bir rolü olduğunu düşündürmektedir (29). 

2.2.3.5. Bozulmuş anjiogenez 

Trombüs çözünürlüğünün bozulduğu hayvan modellerinde yapılan 

çalışmalarda belirtildiği gibi bozulmuş anjiogenez ve trombüsün 

rekanalizasyonu, KTEPH’in patofizyolojisinde yer alabilir (30).  

2.2.3.6. Trombosit endotel hücre yapışma molekülü-1 ve tromboz 

Trombosit endotel hücre yapışma molekülü (PECAM)-1 trombositler, endotel 

hücreleri ve diğer birçok hücre tipi üzerinde ifade edilen bir glikopeptid reseptörüdür. 

Lökosit transmigrasyonunda ve venöz trombüs çözünürlüğünün temel bileşenleri olan 

inflamatuar uyaranlara yanıtlarda yer almaktadır (25). 

İnsan derin ven trombozunu taklit eden bir fare modelinde, PECAM-1 

eksikliğinin önemli ölçüde daha büyük trombüse ve yanlış yönlendirilmiş trombüs 

çözünürlüğüne yol açtığı görülmüş (31). 
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KTEPH’li hastalardan elde edilen beyaz ve kırmızı trombüsler, PECAM-1 

ekspresyonunun, trombozlanmamış damarlara kıyasla azaldığını ve KTEPH 

patolojisinde PECAM-1 eksikliğini göstermektedir (30). 

2.2.3.7. Kan grupları 

KTEPH, A, B ve AB kan grupları (0 dışı kan grupları) olan hastalarda daha sık 

görülür (25). 

2.2.4. KTEPH’ te Küçük Damar Hastalığı 

Proksimal (ana, lobar ve segmental) pulmoner arterlerin organize fibrotik 

pıhtılar tarafından tıkanması KTEPH’in gelişimi için ilk tetikleyicidir. Ancak tek 

pulmoner hipertansiyon mekanizması bu değildir (25). 

Proksimal arterlerin mekanik obstrüksiyonuna ek olarak, bazı hastalarda az ya 

da çok şiddetli bir pulmoner mikrovaskülopati (küçük damar hastalığı) geliştiğine dair 

kanıtlar vardır; bu ilk olarak Moser ve Bloor tarafından yapılan otopsi ile elde edilen 

akciğer dokusunda tanımlanmıştır (32). 

Küçük damar hastalığı; pulmoner arteriollerin muskularis tabakasının medial 

hipertrofisi, konsantrik laminal internal fibroelastoz ve pleksiform lezyonlar dahil 

olmak üzere pulmoner arterial hipertansiyonda görülen patolojileri taklit eder (23, 25). 

Bu vasküler yeniden şekillenme, distal musküler pulmoner arterlerin (0,1−0,5 

mm çapında) duvarını etkiler ve hatta çapı <0,1 mm olan arteriyollere ve venüllere bile 

ulaşabilir. Bu değişiklikler klasik olarak, yüksek basınç ve kayma stresine maruz kalan 

tıkalı olmayan pulmoner arterlerde pulmoner akışın yeniden dağılımı ile endotel 

disfonksiyonuna, pulmoner vasküler rezistansta (PVR) ilerleyici bir artışa ve 

nihayetinde semptomatik KTEPH’e yol açar (25). 

2.2.5. KTEPH Risk Faktörleri 

KTEPH, VTE’nin kronik bir komplikasyonu olarak kabul edilse de klasik 

tromboembolik risk faktörlerinden yoksundur (33).  



20 
 

Antitrombin eksikliği, Protein C eksikliği, Protein S eksikliği, Faktör V Leiden 

ve Protrombin G20210A (faktör II) mutasyonu VTE ile ilişkili iken, KTEPH hastaları 

bu trombotik risk faktörlerini yaygın olarak taşımaz (33).  

 KTEPH ve tekrarlayan VTE’de  sadece lupus antikoagülan (KTEPH 

hastalarının % ≈10'u), antifosfolipid antikorları (KTEPH hastalarının% ≈20'si) ve 

yüksek faktör VIII in (KTEPH hastalarının% ≈40'ı) artan ekspresyonlarda olduğu 

bilinmektedir (33, 34, 35). 

Önceki splenektomi, enfekte ventrikülo-atriyal şantlar, enfekte venöz kateterler 

ve uçlar, tiroid replasman tedavisi, kanser ve kronik inflamatuar durumlar da 

KTEPH için risk faktörleri olarak tanımlanmıştır (33). 

Ek olarak EKO’da yüksek sPAB’ın, sağ ventrikül/sol ventrikül oranının artmış 

olmasının ve ilk PE sırasında yapılan V/Q sintigrafisinde büyük perfüzyon 

kusurlarının bulunmasının KTEPH için öngörücü olduğu gösterilmiştir (23). 

KTEPH gelişimi için en sık saptanan risk faktörleri Tablo 3 ve Tablo 4’te 

özetlenmiştir (1, 36, 37, 38, 39,79). 

Tablo 3: KTEPH’te risk faktörleri (1) 

PE tanı zamanı  PE sonrası takipte 

•Masif veya tekrarlayan PE  

•İdiyopatik PE  

•Hipotiroidizm  

•Semptomların PE tanısından iki hafta 

önce başlaması  

•Diabetes mellitus tanısı olmaması 

•PBTA’da veya TTE’de sağ ventrikül 

disfonksiyonu 

•Trombolitik ve/veya embolektomi 

uygulanmamış olması  

•Sağ ventrikül/sol ventrikül çapı >1 

(PTBA)  

•sPAB >60 mmHg (EKO) 

•Yeni veya kötüleşen dispne  

•Splenektomi  

•Hidrosefaliye bağlı vetrikülo-atrial şant 

açılması  

•Kronik inflamatuvar hastalıklar  

•0 dışı kan grupları  

•Sağ ventrikül hipertrofisi (EKG) ve 

pro-BNP artışı 
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Tablo 4: KTEPH’te risk faktörleri (79) 

KTEPH için risk faktörleri 

Akut PE sırasında saptanan risk 

faktörleri  

PE tanısı sırasında veya 3-6 aylık 

takipte saptanan eşlik eden hastalıklar ve 

durumlar  

• Geçirilmiş PE veya DVT atakları   

• PTBA’da geniş pulmoner arteriel 

trombüsler 

• EKO’da: Pulmoner hipertansiyon 

(PH)-Sağ ventrikül disfonksiyonu bulguları, 

PBTA’da Sağ ventrikül /Sol ventrikül >1 

• PBTA’da: kronik tromboembolik 

hastalığı düşündüren bulgular 

 

•  Ventrikülo-atrial şant 

•  İnfekte kronik IV kateter veya kalp 

pili 

•  Splenektomi hikayesi 

•  Trombofili; özellikle antifosfolipid 

antikor sendromu ve yüksek Faktör VIII düzeyi 

•  0 kan grubu harici kan grupları  

•  Tiroid hormonu ile tedavi edilen 

hipotiroidizm  

•  Kanser hikayesi  

•  Myeloproliferatif hastalıklar  

•  İnflamatuvar barsak hastalıkları  

•  Kronik osteomyelit  

 

2.2.6. Klinik Sunum 

KTEPH’te en sık görülen semptomlar efor dispnesi ve egzersiz toleransında 

azalmadır. Diğer seyrek görülen semptomlar ise öksürük, epizodik hemoptizi, atipik 

göğüs ağrısı ve çarpıntıdır (40). 

Çoğu durumda, KTEPH tanısı sadece periferik ödem, egzersiz sırasında dispne, 

baş dönmesi veya senkron atakların ortaya çıktığı hastalığın ilerlemiş aşamalarında 

konur (22). 

KTEPH’in erken evrelerinde hastanın fizik muayenesinde kayda değer bir bulgu 

ortaya çıkmayabilir. Pulmoner hipertansiyonun ilerlemesi ile triküspid regurjitasyon 
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üfürümü, pretibial ödem, juguler venöz distansiyon gibi sağ ventrikül yetmezliğinin 

diğer belirtileri ortaya çıkar (22). 

2.2.7. Tanı 

KTEPH’in erken tanısı, spesifik olmayan semptomlar ve hastalığın geç ortaya 

çıkması nedeniyle zordur.  

Tanının doğrulanması için EKO, V/Q sintigrafisi ve PBTA gibi görüntüleme 

tekniklerinin bir kombinasyonu gerekir (22). 

Bir hastanın ilk değerlendirmesi genellikle hastalığın erken evrelerinde normal 

olabilecek göğüs röntgenini içerir. Daha sonraki evrelerde göğüs röntgeni; pulmoner 

hipertansiyon, kalp boşluklarının genişlemesi ve pleuroparenkimal skarlaşma ile 

segmental oligemia belirtilerini gösterir (41).  

EKO, PH tanısı için birincil tanı aracıdır, ancak akut ve kronik PE arasında ayrım 

yapamadığı için spesifik değildir (42).  

PBTA’nın yüksek hassasiyet, özgüllük, geniş kullanılabilirlik ve performans 

kolaylığı özellikleri PBTA’yı akut PE için tercih edilen görüntüleme tekniği haline 

getirmişken, KTEPH’teki rolü daha az tanımlanmıştır (46). 

PBTA bulguları arasında;  doğrudan pulmoner arter belirtileri (tam tıkanıklık, 

kısmi tıkanıklık, eksantrik trombüs, kalsifiye trombüs, bantlar, ağlar, posttenotik 

dilatasyon),  pulmoner hipertansiyonla ilgili bulgular (ana pulmoner arterlerin 

genişlemesi, aterosklerotik kalsifikasyon, kıvrımlı damarlar, sağ ventrikül genişlemesi 

ve hipertrofisi) sistemik kollateral damarlanma belirtileri (bronşiyal ve bronşiyal 

olmayan sistemik arterlerin genişlemesi)  ve parenkimal işaretler ( mozaik perfüzyon 

görünümü, fokal buzlu cam opasiteleri ve bronşiyal anomaliler) bulunur. Bu 

radyolojik bulgulardan bir veya daha fazlasının varlığı şüphe uyandırmakta ve KTEPH 

varlığının teşhisine olanak sağlamaktadır (49). 

KTEPH olgularında bilgisayarlı tomografi görüntüleri Şekil 9-10-11-12-13’te 

gösterilmektedir. 
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Şekil 9: KTEPH tanılı hastada pulmoner arter duvarına yapışık organize trombüsler 

 

 

Şekil 10. KTEPH tanılı hastada pulmoner arteri oklüde eden organize trombüs 
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Şekil 11. KTEPH tanılı hastada sağ ventrikül dilatasyonu ve interventriküler septumda 

düzleşme  

 

 

Şekil 12. KTEPH tanılı hastada interatrial ve interventriküler septumda sola deviasyon 
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Şekil 13. KTEPH tanılı hastada pulmoner arter çapı/aort çapı >1  

 

V/Q sintigrafisi yüksek duyarlılığa (%90 ila %100) ve özgüllüğe (%94 ila %100) 

sahiptir ve KTEPH tanısı koymak için ilk uygulanacak tanı ve tarama aracıdır (2). 

KTEPH olgularında V/Q sintigrafisi görüntüleri Şekil 14 ’te gösterilmektedir. 
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Şekil 14. KTEPH tanılı hastanın V/Q sintigrafisinde segmenter  ve subsegmenter 

perfüzyon defektleri 

 

Konvansiyonel pulmoner anjiyografi ile sağ kalp kateterizasyonu KTEPH 

tanısında altın standarttır (22). 

KTEPH için tanı kriterleri; sağ kalp kateterizasyonu ile 20 mmHg üzerinde 

ortalama pulmoner arteriyel basınç, 15 mmHg'nin altında pulmoner arteriyel kama 

basıncı, 3 Woods biriminden daha yüksek pulmoner vasküler direnç tespit edilmesi ve 

V/Q sintigrafisinde mismatched perfüzyon kusurlarını ve/veya PBTA’da kronik 

tromboembolizmin spesifik kanıtlarını içerir (43,46). 

Dual enerjili bilgisayarlı tomografi, dinamik kontrastla geliştirilmiş manyetik 

rezonans görüntüleme (MRG) ve optik koherens tomografi (OCT) gibi yeni teknikler 

de değerli tanı araçlarıdır ve KTEPH’li hastaların değerlendirilmesine yardımcı olur. 

Farklı tanı araçlarının kombinasyonu ek bilgi sağlayabilir ve ayırıcı tanı, tedavi 
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stratejilerinin planlanması ve tedaviye yanıtın değerlendirilmesine yardımcı olabilir 

(22). 

KTEPH şüphesinde tanısal algoritma Şekil 15 ‘te gösterilmiştir. 

 

Şekil 15. KTEPH tanı algoritması (79) 
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Şekil 16. KTEPH’te tanı yaklaşımı (79) 

 

2.2.8. Tedavi 

KTEPH iki kompartmanlı bir hastalık olarak kabul edilir. Proksimal 

obstrüksiyonlar PEA için uygundur ve bu tedavi uygun hastalar için tercih edilen 

tedavidir (46,105,106).  

Yüksek deneyimli cerrahi merkezlerde perioperatif mortalite şu anda <%5’tir ve 

hastaların çoğunda önemli fonksiyonel iyileşme ve hemodinamik parametrelerin 

neredeyse normalleştiği görülmektedir. Bu nedenle, tüm hastalar uzman bir merkezde 

PEA uygunluğu açısından değerlendirilmelidir (47,48). 

KTEPH’li tüm hastalar ameliyat için uygun değildir. Distal lezyonları olan 

hastaların PEA adayı olma olasılığı düşüktür. Son yıllarda girişimsel ve cerrahi 

tekniklerde kaydedilen ilerlemeye paralel olarak, ameliyat edilemeyen KTEPH’li 

hastalarda balonlu pulmoner anjioplasti (BPA) ve mikrovasküler hastalığı hedeflemek 

için tıbbi tedavi alanında da ilerlemeler kaydedilmektedir (45). 

Medikal tedavi açısından; Nitrik oksit reseptörü üzerine etkili, çözünür guanilat 

siklaz stimulatörü olan ve oral olarak günde üç kez kullanılan Riociguat KTEPH’li 
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hastalarda denenmiştir (76). Bugüne kadar  KTEPH’deki tıbbi tedavinin en geniş 

çalışması olan CHEST-1 (Chronic Thomboembolic Pulmonary Hypertension Soluble 

Guanylate Cyclase-Stimulator Trial-1) çalışması Riociguat kullanımı ile klinik açıdan 

anlamlı birincil sonlanım noktasına ulaşan ilk çalışma olmuştur. %27 oranında 

önceden PEA yapılan hastayı içeren CHEST-1 çalışmasında, 261 inopere KTPEH’li 

olgu 2:1 oranında prospektif riociguat ya da plasebo kullanımına randomize edilerek 

16 hafta sonuna, 6 dakika yürüme mesafesi birincil sonlanım noktasında, tedavi 

grubunda 46 metre iyileşme gözlemlenmiştir. Ayrıca, PVR’de %31 oranında düşüş 

görülmüştür. Riociguatın Faz-2 çalışmasında ise hastaların %56’sında yan etki 

gerçekleşmiş ve %4’ünde ise bu yan etkiler ilaç kesilmesini gerektirmiştir. En sık 

görülen yan etkiler dispepsi, başağrısı ve hipotansiyon olarak raporlanmıştır (77). 

Riociguat PAH ve KTEPH tedavisi için FDA (ABD Gıda ve İlaç İdaresi) tarafından 

onaylanmıştır. Riociguat, ülkemizde de KTEPH tedavisi için sosyal güvenlik kurumu 

(SGK) tarafından geri ödeme kapsamına alınmıştır. 

Riociguat, ameliyat edilemeyen KTEPH’li yetişkinler veya cerrahi tedaviyi 

takiben kalıcı veya tekrarlayan KTEPH’i olanlar için onaylanmıştır ve kullanımı 

Avrupa Kardiyoloji Derneği (ESC)/Avrupa Solunum Derneği (ERS) kılavuzlarında 

önerilmektedir (2, 45). 

KTEPH tedavi yaklaşımı Şekil 17’de gösterilmektedir. 

 

Şekil 17. KTEPH’te tedavi yaklaşımı (79) 
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2.2.9. Prognoz 

PEA’nın ameliyat edilebilir hastalarda daha iyi sağkalım oranları için en iyi 

seçenek olduğu kanıtlanmıştır. 2017’de yapılan bir araştırmaya göre, PEA sonrası beş 

yıllık sağkalım oranı %70 ila 80 olarak bulunmuştur (50). 

PEA’dan sonra hemodinamik bozulmanın ve sistolik pulmoner arter basıncının 

önemli ölçüde düzeldiği gösterilmiştir (51). 

Trombüsün cerrahi olarak çıkarılmasından sonra KTEPH’in uzun vadeli 

prognozu çok iyidir (22). 

KTEPH tedavi edilmezse şiddetli sağ kalp yetmezliğine, belirgin nefes darlığına, 

egzersiz toleransının azalmasına, senkopa ve nihayetinde ölüme yol açabilir. Tedavi 

edilmezse, ortalama sağkalım süresi 6,8 yıl ve üç yıllık ölüm oranı %90 kadar yüksek 

oranda olabilmektedir (44).  

Son PE epizodu ile PEA arasındaki dönem, hastane içi mortalite için bir risk 

faktörü olarak kabul edilir ve bu da KTEPH’in zamanında teşhisinin olumlu bir sonuç 

için önemini ifade eder (22). 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

Bu çalışma, Pamukkale Üniversitesi Hastanesi Göğüs Hastalıkları Anabilim 

Dalı, Kardiyoloji Anabilim Dalı ve Genetik Anabilim Dalı’nın yazılı izinleri alınarak 

elde edilen verilerle, multidisipliner şekilde etik kurul onayı alınarak gerçekleştirildi. 

Kliniğimizde 2018-2019 yıllarında akut PE tanısı koyulan18 yaş üstündeki 256 

hasta çalışmaya alındı.  

Hastaların akut PE tanısı, klinik skorlamalar sonrası yapılan EKO, PBTA 

ve/veya Akciğer V/Q Sintigrafisi ile koyuldu. Çalışmamıza aldığımız akut PE tanısı 

koyulan bu 256 hastanın tanı anı ve sonraki 2 yıllık süreci retrospektif olarak KTEPH 

gelişimi açısından değerlendirildi. 

Çalışma hastalarının KTEPH tanısı için yapılan Sağ Kalp Kataterizasyonu 

(SKK) sonuçları ve üçüncü ve altıncı aylarda yapılan kontrol EKO, PBTA, V/Q 

Sintigrafi sonuçları incelendi. PBTA’da radyoloji tarafından raporlanmış olan kronik 

trombüs ile uyumlu görünümler değerlendirildi. V/Q sintigrafisinde nükleer tıp 

tarafından raporlanmış olan perfüzyon defektleri değerlendirildi. SKK raporlarında 

ortalama pulmoner arter basınçları değerlendirildi. EKO’da TY, triküspit kapak 

yetersizlik velositesi (TRV) ve sPAB kaydedildi.  

Çalışmaya alınan tüm hastalar yaş, cinsiyet, kronik hastalıkları ve risk faktörleri 

açısından değerlendirildi. Hastaların biyokimya, hemogram, koagülasyon değerleri 

labarotuvar sonuçlarından elde edildi. Hastaların genetik mutasyon sonuçları ise 

Genetik Anabilim Dalı’nın arşiv kayıtlarından temin edildi 

Çalışmamızda akut PE tanısı almış hastaların klinik, demografik, laboratuvar ve 

radyolojik verileri ile KTEPH sıklığı ve risk faktörleri analiz edildi. 

İSTATİSTİKSEL ANALİZ 

Verilerin değerlendirilmesinde SPSS (Statistical Package for the Social 

Sciences)-25 kullanıldı. Tanımlayıcı istatistikler kategorik değişkenler için sayı, 

yüzde; sürekli değişkenler için aritmetik ortalama, standart sapma değerleri ile verildi. 

Kategorik değişkenlerin karşılaştırılmasında Ki-kare testi kullanıldı. Bağımlı 
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değişkenlerin normal dağılıma uygun olup olmadıkları Kolmogorov-Smirnov analiz 

yöntemi ile test edilmiş olup, bağımsız grup farklılıklarının karşılaştırılmasında 

parametrik test varsayımları sağlandığında İki Ortalama Arasındaki Farkın Önemlilik 

Testi ve Parametrik test varsayımları sağlanmadığında Mann-Whitney U testi 

kullanıldı. Ölçümsel iki verinin birbiri ile ilişkisinin değerlendirilmesinde korelasyon 

analizleri kullanıldı. KTEPH ile ilişkili faktörlerin değerlendirilmesi için çoklu lojistik 

regresyon analizi (backward) yapıldı. Tek değişkenli analizlerde KTEPH ile ilişkili 

bulunan değişkenler modele konuldu. İstatistiksel anlamlılık düzeyi (p) <0,05 olarak 

anlamlı kabul edildi. 
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4.  BULGULAR 

Bu çalışmada 2018-2019 yılları arasındaki geriye dönük 2 yıllık dönemde 1822 

hasta taranmış olup akut PE tanısı alan 291 hasta tespit edilmiş ve ilk üç ay içerisinde 

ölen 35 olgu değerlendirme dışı tutularak hayatta kalan 256 olgunun 2 yıllık takip 

bulguları değerlendirilmiştir. Çalışmamıza alınan akut PE tanılı bu 256 olgu klinik 

semptom, bulgular ve üçüncü ve altıncı ay EKO sonuçları ile değerlendirilmiştir. 

Klinik olarak uyumlu olup altıncı ay EKO’sunda sPAB yüksekliği bulunan V/Q 

sintigrafisi ve/veya PBTA’sı KTEPH ile  uyumlu hastalar kardiyoloji ile konsülte 

edilerek SKK açısından değerlendirilmiştir. Bu değerlendirmelerin sonucunda 20 

hastaya KTEPH tanısı koyulmuştur. Çalışmamızdaki 20 KTEPH tanılı olgunun 6 

tanesi SKK ile ölçülen ortalama pulmoner arter basıncının 20 mmHg üzerinde 

bulunması ile tanı almıştır. Diğer 14 olguya ise çeşitli sebeplerle SKK yapılamamış 

olup bu olguların klinik semptomları olması altıncı ay ekosunda sPAB ≥50 mmHg 

bulunması ve bunun sonucunda yapılan V/Q sintigrafisi ile KTEPH ile uyumlu 

perfüzyon defekti bulunması ve/veya PBTA’da organize trombüsleri bulunması 

üzerine tanı koyulmuştur. Olgulardan akut PE sonrası takiplerinde klinik semptomları 

olan V/Q sintigrafisi ve/veya PBTA’sı kronik trombüs bulguları ile ile uyumlu bulunan 

fakat pulmoner hipertansiyonu bulunmayan hastalar ise kronik tromboembolik 

hastalık (KTEH) olarak değerlendirildi. Çalışmaya alınan 256 olgunun %7,8’i (n:20) i 

KTEPH, %2,3 ü (n:6) KTEH, %92,2’si (n:236) KTEPH olmayanlar olarak 

değerlendirildi. Tüm olguların 132’si (%51,6) kadın, 124’ü (%48,4) erkekti. 

KTEPH grubunda ortalama yaş 62,5 ± 18,7 KTEPH olmayan grupta ortalama 

yaş 61,6 ± 17,5 olarak saptandı. KTEPH grubunda 9  (%45) kadın, 11 (%55) erkek, 

KTEPH olmayanlarda ise 123  (%52,1) kadın 113  (%47,9) erkek hasta vardı. KTEPH 

grubu ile KTEPH olmayan grupta ortalama yaşın benzer olduğu görüldü (p=0,655). 

KTEPH grubunda erkek olguların sayısı fazla iken KTEPH olmayanlarda kadın 

olguların sayısı fazlaydı ve istatistiksel olarak anlamlı değildi (p=0,541). 

KTEPH grubunda 5 (%25) hastanın diyabetes mellitus (DM) tanısı bulunmakta 

iken KTEPH olmayan grupta 45 (%19,2) hastanın DM tanısı olduğu saptandı. Gruplar 

arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,559). 
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KTEPH grubunda 8 (%40) hastanın hipertansiyon (HT) tanısı bulunmakta iken 

KTEPH olmayan grupta 78 (%33,3) hastanın HT tanısı olduğu görüldü. Gruplar 

arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,545). 

KTEPH grubunda 4 (%20) hastanın koroner arter hastalığı (KAH) tanısı 

bulunmakta iken KTEPH olmayan grupta 31 (%13,2) hastanın KAH tanısı olduğu 

görüldü. Gruplar arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=0.494). 

KTEPH grubunda 1 (%5) hastanın solid organ tümörü tanısı bulunmakta iken 

KTEPH olmayan grupta 56 (%23,9) hastanın solid organ tümörü tanısı olduğu 

görüldü. Gruplar arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,053). 

KTEPH grubunda hematolojik malignite tanısı bulunan hasta olmamakta iken 

KTEPH olmayan grupta 7 (%3) hastanın hematolojik malignite tanısı olduğu görüldü. 

Gruplar arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=1,000). 

KTEPH grubunda 1 (%5) hastanın kronik inflamatuar tablosu (osteomiyelit, 

enfekte  ventriküloatrial şant, splenektomi, tiroid replasman tedavisi) bulunmakta iken 

KTEPH olmayan grupta 7 (%3) hastada kronik inflamatuar tablo olduğu görüldü. 

Gruplar arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,486).  

KTEPH hastaları ve KTEPH olmayan hastalar grubunun temel özellikleri ve 

eşlik eden hastalıkları Tablo 5’te özetlenmiştir. 
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Tablo 5. KTEPH hastaları ve KTEPH olmayan hastalar grubunun temel özellikleri ve 

eşlik eden hastalıkları 

 KTEPH  

(n:20) 

n(%) 

KTEPH 

olmayanlar 

(n:236) 

n(%) 

p değeri 

Yaş (Ort±SD) 62,5 ± 18,7 61,6 ± 17,5 0,655 

Cinsiyet 

   Kadın  

   Erkek  

 

9(45) 

11(55) 

 

123(52,1) 

113(47,9)  

 

0,541 

Diyabetus Mellitus 5(25) 45(19,2) 0,559 

Hipertansiyon  8(40) 78(33,3)  0,545 

Koroner Arter Hastalığı 4(20) 31(13,2) 0,494 

Solid Organ Tümörü 1(5) 56(23,9) 0,053 

Hematolojik Malignite 0(0) 7(3) 1,000 

Kronik Inflamatuar Durum 12(2) 3(2) 0,486 

 

KTEPH grubunda 4 (%21,1) hastanın sigara öyküsü bulunmakta iken KTEPH 

olmayan grupta 86 (%38,2) hastanın sigara öyküsü olduğu görüldü. Gruplar arasında 

istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,136). 

KTEPH grubunda 1 (%5) hastanın travma öyküsü bulunmakta iken KTEPH 

olmayan grupta 5 (%2,2) hastanın travma öyküsü olduğu görüldü. Gruplar arasında 

istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,397).  

KTEPH grubunda 1 (%5,6) hastanın operasyon öyküsü bulunmakta iken 

KTEPH olmayan grupta 32 (%14) hastanın operasyon öyküsü olduğu görüldü. Gruplar 

arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,481). 

KTEPH grubunda 8 (%42,1) hastanın immobilizasyon öyküsü bulunmakta iken 

KTEPH olmayan grupta 74 (%34,7) hastanın immobilizasyon öyküsü olduğu görüldü. 

Gruplar arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,520). 

KTEPH grubunda hormon replasman tedavisi alan hasta bulunmamakta iken 
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KTEPH olmayan grupta 5 (%2,1) hastanın hormon replasman tedavisi aldığı görüldü. 

Gruplar arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=1,000). 

KTEPH grubunda 8 (%57,1) hastada DVT bulunmakta iken KTEPH olmayan 

grupta 71 (%60,2) hastada DVT bulunduğu görüldü. Gruplar arasında istatistiksel 

anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,827). 

KTEPH grubunda 1 (%5) hasta gebe iken KTEPH olmayan grupta 2 (%0,8) 

hastanın gebe olduğu görüldü. Gruplar arasında istatistiksel anlamlı farklılık 

saptanmadı (p=0,217). 

KTEPH grubunda 1 (%5,3) hastanın geçirilmiş PE öyküsü (tekrarlayan PE) 

bulunmakta iken KTEPH olmayan grupta 18 (%7,8) hastanın geçirilmiş PE öyküsü 

olduğu görüldü. Gruplar arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=1,000). 

KTEPH grubunda 8 (%42,1) hastanın idiyopatik PE bulunmakta iken KTEPH 

olmayan grupta 69 (%32,2) hastanın idiyopatik PE olduğu görüldü. Gruplar arasında 

istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,381). 

KTEPH grubunda COVİD-19 pozitif olgu saptanmamış iken KTEPH olmayan 

grupta 7 (%77,8) hastanın COVİD-19 pozitif olduğu görüldü. Gruplar arasında 

istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,300). 

KTEPH grubunda 6 (%75) hasta 0 dışı kan grubuna sahip iken KTEPH olmayan 

grupta 87 (%73,1) hastanın 0 dışı kan grubunda olduğu görüldü. Gruplar arasında 

istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=1,000).  

KTEPH hastaları ve KTEPH olmayan hastalar grubunun diğer temel özellikleri 

Tablo 6’da özetlenmiştir. 
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Tablo 6. KTEPH hastaları ve KTEPH olmayan hastalar grubunun diğer temel 

özellikleri 

 KTEPH  

(n:20) 

n(%) 

KTEPH 

olmayanlar 

(n:236) 

n(%) 

p 

değeri 

Sigara 4 (21,1) 86 (38,2) 0,136 

Travma  1 (5) 5 (2,2) 0,397 

Operasyon 1 (5,6) 32 (14) 0,481 

İmmobilizasyon  8 (42,1) 74 (34,7) 0,520 

Hormon Replasman Tedavisi 0 (0) 5 (2,1) 1,000 

DVT 8 (57,1) 71 (60,2) 0,827 

Gebelik  1 (5) 2 (0,8) 0,217 

Tekrarlayan Emboli 1 (5,3) 18 (7,8) 1,000 

İdiyopatik Emboli 8 (42,1) 69 (32,2) 0,381 

COVİD-19  0 (0) 7 (77,8) 0,300 

0 Dışı Kan Grubu 6 (75) 87 (73,1) 1,000 

            

KTEPH grubunda ortalama C-Reaktif Protein (CRP) 30,5 ± 20,3 mg/l iken 

KTEPH olmayan grupta ortalama C-Reaktif Protein (CRP) 68,3 ± 74,6 mg/l saptandı. 

Gruplar arasında anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,103). 

KTEPH grubunda ortalama WBC 11,1 ± 4,3 K/Ul iken KTEPH olmayan grupta 

ortalama WBC 11,8 ± 10,2 K/Ul saptandı. Gruplar arasında anlamlı farklılık 

saptanmadı (p=0,813). 

KTEPH grubunda ortalama D-Dimer 3783,7 ± 4407,1 ng/ml iken KTEPH 

olmayan grupta ortalama D-Dimer 4677,6± 8461 ng/ml saptandı. Gruplar arasında 

anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,896). 

KTEPH grubunda ortalama Troponin-T 81,9 ± 86,7 ng/l iken KTEPH olmayan 

grupta ortalama Troponin-T 56,1 ± 83,6 ng/l saptandı. Gruplar arasında anlamlı 

farklılık saptanmadı (p=0,188). 
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KTEPH grubunda ortalama Pro-Brain Natriüretic Peptide (NT PRO-BNP) 

1366,9 ± 2799,7 ng/l iken KTEPH olmayan grupta ortalama NT PRO-BNP 3834,5 ± 

6301,3 ng/l saptandı. Gruplar arasında anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,173). 

KTEPH grubunda ortalama Fibrinojen 398,3 ± 148,1 mg/dl iken KTEPH 

olmayan grupta ortalama Fibrinojen 407 ± 179,5 mg/dl saptandı. Gruplar arasında 

anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,919).  

KTEPH hastaları ve KTEPH olmayan hastalar grubunun labarotuvar 

bulgularının değerlendirilmesi Tablo 7’de özetlenmiştir. 

Tablo 7. KTEPH hastaları ve KTEPH olmayan hastalar grubunun labarotuvar 

bulgularının değerlendirilmesi 

 KTEPH  

(n:20) 

(Ort±SD) 

KTEPH 

olmayanlar 

(n:236) 

(Ort±SD) 

p değeri 

 

CRP 30,5 ± 20,3 68,3 ± 74,6 0,103 

WBC 11,1 ± 4,3 K/Ul 11,8 ± 10,2 0,813 

D-Dimer 3783,7 ± 4407,1 4677,6± 8461 0,896 

Troponin-T 81,9 ± 86,7 56,1 ± 83,6   0,188 

NT PRO-BNP 15,1±49,7 30,2±66,5 0,458 

Fibrinojen  398,3 ± 148,1 407 ± 179,5 0,919 

 

KTEPH grubunda 2 (%28,6) hastanın antifosfolipid antikor pozitifliği 

bulunmakta iken KTEPH olmayan grupta 4 (%8,3) hastanın antifosfolipid antikor 

pozitifliği olduğu görüldü. Antifosfolipid antikor pozitifliği bulunanların oranı 

KTEPH grubunda KTEPH olmayanlar grubuna göre daha yüksek saptanmıştı, ancak 

iki grup arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmamıştı (p=0,163). 

KTEPH grubunda 1 (%14,3) hastanın lupus antikoagülan pozitifliği bulunmakta 

iken KTEPH olmayan grupta 2 (%5,9) hastanın lupus antikoagülan pozitifliği olduğu 

görüldü. Lupus antikoagülan pozitif bulunanların oranı KTEPH grubunda KTEPH 

olmayanlar grubuna göre daha yüksek saptanmıştı, ancak gruplar arasında istatistiksel 
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anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,439). 

KTEPH grubunda 1 (%25) hastada homosistein değerinde artma var iken 

KTEPH olmayan grupta 16 (%44,4) hastada homosistein değerinde artış olduğu 

görüldü. Gruplar arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,624). 

KTEPH grubunda 2 (%40) hastanın Antitrombin 3 aktivitesinde azalma 

bulunmakta iken KTEPH olmayan grupta 7 (%15,2) hastanın Antitrombin 3 

aktivitesinde azalma olduğu görüldü. Gruplar arasında istatistiksel anlamlı farklılık 

saptanmadı (p=0,209). 

KTEPH grubunda 2 (%40) hastanın Protein C eksikliği bulunmakta iken KTEPH 

olmayan grupta 14 (%28,6) hastanın Protein C eksikliği olduğu görüldü. Gruplar 

arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,627). 

KTEPH grubunda 1 (%20) hastanın Protein S eksikliği bulunmakta iken KTEPH 

olmayan grupta 15 (%30,6) hastanın Protein S eksikliği olduğu görüldü. Gruplar 

arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=1,000).  

KTEPH hastaları ve KTEPH olmayan hastalar grubunun labarotuvar 

bulgularının değerlendirilmesi (pıhtılaşmayı aktive eden faktörler açısından) Tablo 

8’de özetlenmiştir. 

Tablo 8. KTEPH hastaları ve KTEPH olmayan hastalar grubunun labarotuvar 

bulgularının değerlendirilmesi (pıhtılaşmayı aktive eden faktörler açısından) 

 KTEPH  

(n:20) 

n(%) 

KTEPH 

olmayanlar 

(n:236) 

n(%) 

p değeri 

 

Antifosfolipid antikor 

pozitifliği  

2 (28,6) 4 (8,3) 0,163 

Lupus Antikoagülan 

Pozitifliği 

1 (14,3) 2 (5,9) 0,439 

Homosisteinde Artma 1 (25) 16 (44,4) 0,624 

Antitrombin 3 Aktivitesinde 

Azalma 

2 (40) 7 (15,2) 0,209 

Protein C Eksikliği 2 (40) 14 (28,6) 0,627 

Protein S Eksikliği  1 (20) 15 (30,6) 1,000 
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               KTEPH grubunda Faktör VIII düzeyi ölçülen hasta yok iken KTEPH 

olmayan grupta 4 hastada Faktör VIII düzeyi ölçüldüğü ve bunların hepsinde 4 (%100) 

Faktör VIII düzeyinin normal olduğu görüldü. KTEPH grubundaki hastaların 

hiçbirinde Faktör VIII ölçümü yapılmadığı için gruplar arası karşılaştırma yapılamadı. 

KTEPH grubunda 5 (%55,6) hastada MTHFR A1298C mutasyonu 

bulunmazken, heterozigot MTHFR A1298C mutasyonu 3 (%33,3) hastada, homozigot 

MTHFR A1298C mutasyonu 1 (%11,1) hastada bulunmaktadır. KTEPH olmayan 

grupta 37 (%40,2) hastada MTHFR A1298C mutasyonu bulunmazken, heterozigot 

MTHFR A1298C mutasyonu 42 (%45,7) hastada, homozigot MTHFR A1298C 

mutasyonu 13 (%14,1) hastada bulunmaktaydı. Gruplar arasında istatistiksel anlamlı 

farklılık saptanmadı (p=0,675). 

KTEPH grubunda 4 (%44,4) hastada MTHFR C677T mutasyonu bulunmazken, 

heterozigot MTHFR C677T mutasyonu 5 (%55,6) hastada, homozigot MTHFR 

C677T mutasyonu olan hasta bulunmamaktaydı. KTEPH olmayan grupta 53 (%57,6) 

hastada MTHFR C677T mutasyonu bulunmazken, heterozigot MTHFR C677T 

mutasyonu 28 (%30,4) hastada, homozigot MTHFR C677T mutasyonu 11 (%12) 

hastada bulunmaktadır. Heterozigot MTHFR C677T mutasyonu KTEPH grubunda 

KTEPH olmayanlar grubuna göre daha yüksek saptandı, ancak iki grup arasında 

istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,161). 

KTEPH grubunda PAI-1 4G/5G mutasyonu olmayan hasta bulunmamakta iken, 

heterozigot PAI-1 4G/5G mutasyonu 4 (%44,4) hastada, homozigot PAI-1 4G/5G 

mutasyonu 5 (%55,6) hastada bulunmaktaydı. KTEPH olmayan grupta 6 (%6,5) 

hastada PAI-1 4G/5G mutasyonu bulunmazken, heterozigot PAI-1 4G/5G mutasyonu 

42 (%45,7) hastada, homozigot PAI-1 4G/5G mutasyonu 44 (%47,8) hastada 

bulunmaktadır. Homozigot PAI-1 4G/5G mutasyonu KTEPH grubunda KTEPH 

olmayanlar grubuna göre daha yüksek saptandı, ancak iki grup arasında istatistiksel 

anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,543).  

KTEPH grubunda 9 (%100) hastada Beta Fibrinojen-455 G>A mutasyonu 

bulunmazken, heterozigot Beta Fibrinojen-455 G>A mutasyonu ve homozigot 

Beta Fibrinojen-455 G>A mutasyonu olan hasta bulunmaktaydı. KTEPH olmayan 
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grupta 90 (%97,8) hastada Beta Fibrinojen-455 G>A mutasyonu bulunmazken, 

heterozigot Beta Fibrinojen-455 G>A mutasyonu 1 (%1,1) hastada, homozigot 

Beta Fibrinojen-455 G>A mutasyonu 1 (%1,1) hastada bulunmaktaydı. Gruplar 

arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,828). 

KTEPH grubunda 7 (%77,8) hastada Faktör XIII V34L mutasyonu 

bulunmazken, heterozigot Faktör XIII V34L mutasyonu 2 (%22,2) hastada 

bulunmakta iken, homozigot Faktör XIII V34L mutasyonu olan hasta 

bulunmamaktaydı. KTEPH olmayan grupta 65 (%70,7) hastada Faktör XIII V34L 

mutasyonu bulunmazken, heterozigot Faktör XIII V34L mutasyonu 27 (%29,3) 

hastada bulunmakta iken, homozigot Faktör XIII V34L mutasyonu olan hasta 

bulunmaktadır. Homozigot Faktör XIII V34L mutasyonu bulunan hasta her iki grupta 

da saptanmadığı için homozigot Faktör XIII V34L mutasyonu açısından kıyaslama 

yapılamamış olup gruplar arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=1,000). 

KTEPH grubunda 8 (%88,9) hastada Protrombin (Faktör II) G20210A 

mutasyonu bulunmazken, heterozigot Protrombin (Faktör II) G20210A mutasyonu 1 

(%11,1) hastada bulunurken, homozigot Protrombin (Faktör II) G20210A mutasyonu 

olan hasta bulunmamaktaydı. KTEPH olmayan grupta 86 (%93,5) hastada Protrombin 

(Faktör II) G20210A mutasyonu bulunmazken, heterozigot Protrombin (Faktör II) 

G20210A mutasyonu 4 (%4,3) hastada, homozigot Protrombin (Faktör II) G20210A 

mutasyonu 2 (%2,2) hastada bulunmaktaydı. Heterozigot Protrombin (Faktör II) 

G20210A mutasyonu KTEPH grubunda KTEPH olmayanlar grubuna göre daha 

yüksek saptandı ancak iki grup arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı 

(p=0,616). 

KTEPH grubunda 8 (%89,1) hastada GPIIIa L33P (HPA-1) mutasyonu 

bulunmazken, heterozigot GPIIIa L33P (HPA-1) mutasyonu 1 (%11,1) hastada 

bulunurken, homozigot GPIIIa L33P (HPA-1) mutasyonu olan hasta 

bulunmamaktaydı. KTEPH olmayan grupta 84 (%91,3) hastada GPIIIa L33P (HPA-

1) mutasyonu bulunmazken, heterozigot GPIIIa L33P (HPA-1) mutasyonu 8 (%8,7) 

hastada bulunurken, homozigot GPIIIa L33P (HPA-1) mutasyonu olan hasta 

bulunmamaktaydı. Homozigot GPIIIa L33P (HPA-1) mutasyonu bulunan hasta her iki 

grupta da saptanmadığı için homozigot GPIIIa L33P (HPA-1) mutasyonu açısından 
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kıyaslama yapılamamış olup gruplar arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı 

(p=0,584). 

KTEPH grubunda 7 (%77,8) hastada Faktör V Leiden (G1691A) mutasyonu 

bulunmazken, heterozigot Faktör V Leiden (G1691A) mutasyonu 2 (%22,2) hastada 

bulunurken, homozigot Faktör V Leiden (G1691A) mutasyonu olan hasta 

bulunmamaktaydı. KTEPH olmayan grupta 71 (%77,2) hastada Faktör V Leiden 

(G1691A) mutasyonu bulunmazken, heterozigot Faktör V Leiden (G1691A) 

mutasyonu 20 (%21,2) hastada, homozigot Faktör V Leiden (G1691A) mutasyonu 1 

(%1,1) hastada bulunmaktaydı. Gruplar arasında istatistiksel anlamlı farklılık 

saptanmadı (p=0,910).  

KTEPH hastaları ve KTEPH olmayan hastalar grubunun genetik mutasyon 

sonuçlarının değerlendirilmesi Tablo 9’da özetlenmiştir. 
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Tablo 9. KTEPH hastaları ve KTEPH olmayan hastalar grubunun genetik mutasyon 

sonuçlarının değerlendirilmesi 

 KTEPH 

(n:20) 

n(%) 

KTEPH 

olmayanlar 

(n:236) 

n(%) 

p 

değeri 

MTHFR A1298C mutasyonu 

Yok 

Heterozigot 

Homozigot  

 

5 (55,6) 

3 (33,3) 

1 (11,1) 

 

37 (40,2) 

42 (45,7) 

13 (14,1) 

 

0,675 

MTHFR C677T mutasyonu 

Yok 

Heterozigot 

Homozigot 

 

4 (44,4) 

5 (55,6) 

0 (0) 

 

53 (57,6) 

28 (30,4) 

11 (12) 

 

0,161 

PAI-1 4G/5G mutasyonu  

Yok 

Heterozigot 

Homozigot 

 

0 (0)  

4 (44,4)  

5 (55,6) 

 

6 (6,5)  

42 (45,7)  

44 (47,8) 

 

0,543 

Beta Fibrinojen-455 G>A 

mutasyonu 

Yok 

Heterozigot 

Homozigot 

 

9 (100) 

0 (0) 

0 (0) 

 

90 (97,8) 

1 (1,1) 

1 (1,1) 

 

0,825 

Faktör XIII V34L mutasyonu 

Yok 

Heterozigot 

Homozigot 

 

7 (77,8)  

2 (22,2) 

0 (0) 

 

65 (70,7) 

27 (29,3) 

0 (0) 

 

1,000 

Protrombin (Faktör II) G20210A 

mutasyonu   

Yok 

Heterozigot 

Homozigot 

 

8 (88,9) 

1 (11,1) 

0 (0) 

 

86 (93,5) 

4 (4,3) 

2 (2,2) 

 

0,616 

GPIIIa L33P (HPA-1) mutasyonu    

Yok 

Heterozigot 

Homozigot 

 

8 (89,1) 

1 (11,1) 

0 (0) 

 

84 (91,3)  

8 (8,7) 

0 (0) 

 

0,584 

Faktör V Leiden (G1691A) 

mutasyonu    

Yok 

Heterozigot 

Homozigot 

 

7 (77,8) 

2 (22,2) 

0 (0) 

 

71 (77,2) 

20 (21,2) 

1 (1,1) 

 

0,910 
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KTEPH grubunda akut PE tanısı anında 3 (%15,8) hasta nonmasif PE tablosunda 

iken 7 (%36,8) hastanın submasif PE, 9 (%47,4) hastanın masif PE tablosunda olduğu 

görüldü. KTEPH olmayan grupta akut PE tanısı anında 79 (%36,7) hasta nonmasif PE 

tablosunda iken 54 (%25,1) hastanın submasif PE, 82 (%38,1) hastanın masif PE 

tablosunda olduğu görüldü. KTEPH hastalarında KTEPH olmayan hastalara göre akut 

PE tanısı anında submasif ve masif PE kliniği daha yüksek saptandı, ancak iki grup 

arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,143). 

KTEPH grubunda akut PE tanısı anında 14 (%77,8) hastanın PBTA veya 

EKO’da sağ ventrikül dilatasyonu bulunmakta iken KTEPH olmayan grupta 101 

(%52,9) hastanın sağ ventrikül dilatasyonu olduğu görüldü. Akut PE tanısı anında 

yapılan PBTA veya EKO’da sağ ventrikül dilatasyonunun bulunması, KTEPH 

hastalarında KTEPH olmayan hastalara göre istatistiksel olarak anlamlı yüksek 

saptandı (p=0,042). 

KTEPH grubunda akut PE tanısı anında 10 (%58,8) hastanın Sağ ventrikül/sol 

ventrikül çapı> 1 (PBTA veya EKO) iken KTEPH olmayan grupta 69 (%37,5) 

hastanın Sağ ventrikül/sol ventrikül çapı> 1 (PBTA veya EKO) olduğu görüldü. EKO 

veya PBTA’larda sağ ventirükül/sol ventrikül çapı>1 olan olgular KTEPH grubunda 

KTEPH olmayanlar grubuna göre daha yüksek saptandı, ancak iki grup arasında 

istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,085). 

KTEPH grubunda akut PE tanısı anında 15 (%100,0) hastanın TY si (EKO’da) 

bulunmakta iken KTEPH olmayan grupta 138 (%89,6) hastada TY bulunduğu 

görüldü. Yapılan EKO’larda TY bulunanların oranı KTEPH grubunda KTEPH 

olmayanlar grubuna göre daha yüksek saptandı, ancak iki grup arasında istatistiksel 

anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,366). 

KTEPH grubunda akut PE tanısı anında 6 (%42,9) hastanın sPAB >50 mmHg 

(EKO) iken KTEPH olmayan grupta 35 (%30,4) hastanın sPAB >50 mmHg (EKO) 

olduğu görüldü. EKO’ da sPAB >50 mmHg bulunma oranı KTEPH grubunda KTEPH 

olmayanlar grubuna göre daha yüksek saptandı, ancak iki grup arasında istatistiksel 

anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,371). 

KTEPH grubunda akut PE tanısı anında 2 (%100,0) hastanın V/Q sintigrafisinde 
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büyük perfüzyon defekti var iken KTEPH olmayan grupta 14 (%70) hastada büyük 

perfüzyon defekti bulunduğu görüldü. Yapılan V/Q sintigrafilerinde büyük perfüzyon 

defekti bulunanların oranı KTEPH grubunda KTEPH olmayanlar grubuna göre daha 

yüksek saptandı, ancak iki grup arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı 

(p=1,000). 

KTEPH grubunda akut PE tanısı anında 6 (%33,3) hastanın PBTA’sında 

enfarktüs bulunmakta iken KTEPH olmayan grupta 53 (%28,3) hastanın PBTA’sında 

enfarktüs bulunduğu görüldü. Yapılan PBTA’larda enfarktüs bulunma oranı KTEPH 

grubunda KTEPH olmayanlar grubuna göre daha yüksek saptandı, ancak iki grup 

arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,655). 

KTEPH grubunda akut PE tanısı anında PBTA’sında subsegmenter pulmoner 

arterlerde dolum defekti olan hasta bulunmazken, 2 (%12,5) hastanın segmenter 

pulmoner arterlerde dolum defekti, 4 (%25) hastanın lober pulmoner arterlerde dolum 

defekti, 10 (%62,5) hastanın ana pulmoner arterlerde dolum defekti bulunduğu 

görüldü. KTEPH olmayan grupta akut PE tanısı anında 2 (%1) hastanın subsegmenter 

pulmoner arterlerde dolum defeki bulunmakta iken, 55 (%27) hastanın segmenter 

pulmoner arterlerde dolum defekti, 42 (%20,6) hastanın lober pulmoner arterlerde 

dolum defekti, 105 (%51,5) hastanın ana pulmoner arterde dolum defekti bulunduğu 

görüldü. KTEPH hastalarında akut PE tanısı anında lober ve ana pulmoner arterlerde 

dolum defekti bulunma oranı KTEPH olmayan hastalara göre daha yüksek saptandı, 

ancak iki grup arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,528).   

KTEPH hastaları ve KTEPH olmayan hastalar grubunun akut PE tanısı anındaki 

klinik, EKO ve görüntüleme (PBTA ve V/Q sintigrafi) bulgularının değerlendirilmesi 

Tablo 10’da özetlenmiştir. 
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Tablo 10. KTEPH hastaları ve KTEPH olmayan hastalar grubunun akut PE tanısı 

anındaki klinik, EKO ve görüntüleme (PBTA ve V/Q sintigrafi) bulgularının 

değerlendirilmesi  

 KTEPH  

(n:20) 

n(%) 

KTEPH 

olmayanlar 

(n:236) 

n(%) 

p 

değeri 

Emboli şiddeti 

Nonmasif 

Submasif 

Masif  

 

3 (15,8) 

7 (36,8) 

9 (47,4) 

 

79 (36,7) 

54 (25,1)   

82 (38,1)   

 

0,143 

PBTA veya EKO’ da sağ ventrikül 

dilatasyonu 

14 (77,8) 101 (52,9) 0,042 

Sağ ventrikül/sol ventrikül çapı> 1 

(PBTA veya EKO)  

 

10 (58,8) 

 

69 (37,5) 0,085 

Triküspit kapak yetmezliği (EKO) 15 (100,0) 

 

138 (89,6) 0,366 

sPAB >50 mmHg (EKO) 

 

6 (42,9) 35 (30,4) 0,371 

Büyük perfüzyon defekti (V/Q 

Sintigrafisi) 

 

2 (100,0) 14 (70) 

 

1,000 

Enfarktüs (PBTA)  

 

6 (33,3) 

 

53 (28,3) 

 

0,655 

Embolik dolum defektlerinin 

lokalizasyonu 

Subsegmenter pulmoner arter 

(PBTA) 

Segmenter pulmoner arter (PBTA) 

Lober pulmoner arter (PBTA) 

Ana pulmoner arter (PBTA) 

 

0 (0) 

2 (12,5) 

4 (25) 

10 (62,5) 

2 (1) 

55 (27) 

42 (20,6) 

105 (51,5)    

 

0,528 

               

KTEPH grubunda üçüncü ay yapılan kontrol EKO’sunda 6 (%50,0) hastanın 

sPAB >50 mmHg iken KTEPH olmayan grupta 4 (%8,5) hastanın sPAB >50 mmHg 

olarak bulundu. Üçüncü ay yapılan kontrol EKO’da sPAB yüksekliği (>50 mmHg) 

bulunması, KTEPH hastalarında KTEPH olmayan hastalara göre istatistiksel olarak 

anlamlı yüksek saptandı (p=0,003). 

KTEPH grubunda üçüncü ay yapılan kontrol EKO’sunda 12 (%100,0) hastanın 
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TY si bulunmakta iken KTEPH olmayan grupta 36 (%75) hastanın TY bulunduğu 

görüldü. Üçüncü ay yapılan kontrol EKO’da TY bulunması, KTEPH hastalarında 

KTEPH olmayan hastalara göre daha yüksek oranda bulunmasına rağmen istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık saptandı (p=0,101). 

KTEPH grubunda üçüncü ay yapılan kontrol EKO’sunda 2 (%20,0) hastanın 

TRV si <2,8 iken, 5 (%50) hastanın TRV si 2,8-3,4 aralığında, 3 (%30) hastanın TRV 

si>3,4 bulundu. KTEPH olmayan grupta 22 (%84,6) hastanın TRV si <2,8 bulunmakta 

ve 4 (%15,4) hastanın TRV si 2,8-3,4 aralığında bulunmakta iken, TRV si>3,4 olan 

hasta bulunmamaktaydı. Üçüncü ayda yapılan kontrol EKO’da TRV değerinin yüksek 

bulunması, KTEPH hastalarında KTEPH olmayan hastalara göre istatistiksel olarak 

anlamlı yüksek saptandı (p=0,000). 

KTEPH grubunda üçüncü ay yapılan kontrol V/Q sintigrafisinde 4 (%100,0) 

hastanın büyük perfüzyon defekti bulunmakta iken, KTEPH olmayan grupta   2 

(%16,2) hastanın büyük perfüzyon defekti bulundu. Üçüncü ay yapılan V/Q 

sintigrafisinde büyük perfüzyon defekti bulunması, KTEPH hastalarında KTEPH 

olmayan hastalara göre istatistiksel olarak anlamlı yüksek saptandı (p=0,008). 

KTEPH grubunda üçüncü ay yapılan kontrol PBTA’sında 3 (%75,0) hastanın 

organize trombüsü bulunmakta iken KTEPH olmayan grupta   2 (%10) hastanın 

organize trombüsü bulundu. Üçüncü ay yapılan PBTA’da organize trombüs 

bulunması, KTEPH hastalarında KTEPH olmayan hastalara göre istatistiksel olarak 

anlamlı yüksek saptandı (p=0,026).  

KTEPH hastaları ve KTEPH olmayan hastalar grubunun üçüncü ay 

takiplerindeki EKO ve görüntüleme (PBTA ve V/Q sintigrafi) bulgularının 

değerlendirilmesi Tablo 11’de özetlenmiştir. 
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Tablo 11. KTEPH hastaları ve KTEPH olmayan hastalar grubunun üçüncü ay 

takiplerindeki EKO ve görüntüleme (PBTA ve V/Q sintigrafi) bulgularının 

değerlendirilmesi  

 KTEPH  

(n:20) 

n(%) 

KTEPH 

olmayanlar 

(n:236) 

n(%) 

p 

değeri 

sPAB (>50 mmHg) (üçüncü ay 

EKO) 

6 (50,0) 4 (8,5) 0,003 

TY (üçüncü ay EKO) 

 

12 (100,0) 36 (75) 0,101 

TRV (üçüncü ay EKO) 

<2,8 

2,8-3,4 

>3,4 

 

2 (20,0) 

5 (50) 

3 (30) 

 

22 (84,6) 

4 (15,4) 

0 (0) 

 

0,000 

Büyük perfüzyon defekti (üçüncü 

ay V/Q Sintigrafisi) 

 

4 (100,0) 2 (16,2) 0,008 

Organize trombüs (üçüncü ay 

PBTA)  

 

3 (75,0) 2 (10) 0,026 

 

KTEPH grubunda altıncı ayda yapılan kontrol klinik değerlendirmesinde 13 

(%65,0) hastanın efor dispnesi bulunmakta iken KTEPH olmayan grupta   11 (%7,5) 

hastanın efor dispnesi bulundu. Altıncı ay yapılan klinik değerlendirmelerde efor 

dispnesi bulunması, KTEPH hastalarında KTEPH olmayan hastalara göre istatistiksel 

olarak anlamlı yüksek saptandı (p=0,000). 

KTEPH grubunda altıncı ayda yapılan 6 dakika yürüme testinde 6 (%66,7) 

hastanın yürüme mesafesinde azalma (<380 m) mevcutken, KTEPH olmayan grupta 

3 (%30,0) hastanın yürüme mesafesinde azalma bulundu. Altıncı ay yapılan 6 dakika 

yürüme testinde yürüme mesafesinde azalma (<380 m) olması, KTEPH hastalarında 

KTEPH olmayan hastalara göre daha yüksek oranda bulunmasına rağmen istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,110). 

KTEPH grubunda altıncı ayda yapılan kontrol EKO’sunda 7 (%50,0) hastanın 
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sPAB >50 mmHg iken KTEPH olmayan grupta   2 (%2,5) hastanın sPAB >50 mmHg 

olarak bulundu. Altıncı ayda yapılan kontrol EKO’da sPAB yüksekliği (>50 mmHg) 

bulunması, KTEPH hastalarında KTEPH olmayan hastalara göre istatistiksel olarak 

anlamlı yüksek saptandı (p=0,000) 

KTEPH grubunda altıncı ayda yapılan kontrol EKO’sunda 14 (%100,0) hastanın 

TY bulunmakta iken KTEPH olmayan grupta 57 (%74) hastanın TY bulunduğu 

görüldü. Altıncı ay yapılan kontrol EKO’da TY bulunması KTEPH hastalarında 

KTEPH olmayan hastalara göre istatistiksel olarak anlamlı yüksek saptandı (p=0,034). 

KTEPH grubunda altıncı ayda yapılan kontrol EKO’sunda 1 (%7,7) hastanın 

TRV <2,8 iken 6 (%46,2) hastanın TRV si 2,8-3,4 aralığında, 6 (%46,2) hastanın TRV 

si>3,4 bulundu. KTEPH olmayan grupta 37 (%82,2) hastanın TRV <2,8 iken 7 

(%15,6) hastanın TRV si 2,8-3,4 aralığında, 1 (%2,2) hastanın TRV si>3,4 bulundu. 

Altıncı ayda yapılan kontrol EKO’da TRV değerinin yüksek bulunması, KTEPH 

hastalarında KTEPH olmayan hastalara göre istatistiksel olarak anlamlı yüksek 

saptandı (p=0,000).  

KTEPH grubunda altıncı ay yapılan kontrol V/Q sintigrafisinde 11 (%100,0) 

hastanın büyük perfüzyon defekti bulunmakta iken, KTEPH olmayan grupta   9  

(%36,0) hastanın büyük perfüzyon defekti bulundu. Altıncı ay yapılan V/Q 

sintigrafisinde büyük perfüzyon defekti bulunması, KTEPH hastalarında KTEPH 

olmayan hastalara göre istatistiksel olarak anlamlı yüksek saptandı (p=0,001). 

KTEPH grubunda altıncı ay yapılan kontrol PBTA’sında 8 (%61,6) hastanın 

organize trombüsü bulunmakta iken KTEPH olmayan grupta 5 (%7,9) hastanın 

organize trombüsü bulundu. Altıncı ay yapılan PBTA’da organize trombüs bulunması, 

KTEPH hastalarında KTEPH olmayan hastalara göre istatistiksel olarak anlamlı 

yüksek saptandı (p=0,000).  

KTEPH hastaları ve KTEPH olmayan hastalar grubunun altıncı ay takiplerindeki 

klinik semptomlar, 6 dakika yürüme testi, EKO ve görüntüleme (PBTA ve V/Q 

sintigrafi) bulgularının değerlendirilmesi Tablo 12’de özetlenmiştir. 
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Tablo 12. KTEPH hastaları ve KTEPH olmayan hastalar grubunun altıncı ay 

takiplerindeki klinik semptomlar 6 dakika yürüme testi ve EKO bulgularının 

değerlendirilmesi  

 KTEPH  

(n:20) 

n(%) 

KTEPH 

olmayanlar 

(n:236) 

n(%) 

p 

değeri 

Efor dispnesi 13 (65,0) 11 (7,5) 0,000 

6 dakika yürüme testi (<380 m) 6 (66,7) 3 (30,0) 0,101 

sPAB (>50 mmHg) (altıncı ay EKO) 7 (50,0) 2 (2,5) 0,000 

TY (altıncı ay EKO) 

 

14 (100,0) 57 (74) 0,034 

TRV (altıncı ay EKO) 

<2,8 

2,8-3,4 

>3,4 

 

1 (7,7) 

6 (46,2) 

6 (46,2) 

 

37 (82,2) 

7 (15,6) 

1 (2,2) 

 

0,000 

Büyük perfüzyon defekti (altıncı ay 

V/Q Sintigrafisi) 

 

11 (100) 9 (36,0) 0,001 

Organize trombüs (altıncı ay PBTA)  

 

8 (61,6) 5 (7,9) 0,000 

 

Akut PE tanısı anında trombolitik tedavi verilen grupta 2 (%6,5) hastada KTEPH 

geliştiği görülmekte iken, trombolitik tedavi verilmeyen grupta 11 (%6,7) hastada 

KTEPH geliştiği görüldü. Trombolitik tedavi verilen ve trombolitik verilmeyen 

gruplar arasında KTEPH gelişmesi açısından istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı 

(p=0,794). 

Akut PE sonrasındaki üç aylık antikoagülasyon tedavi döneminde antikoagülan 

olarak Varfarin Sodyum verilen grupta 8 (%9,6) hastada KTEPH geliştiği görülmekte 

iken, Varfarin Sodyum verilmeyip diğer antikoagülanlardan verilen grupta 12 (%7,1) 

hastada KTEPH geliştiği görüldü. Varfarin Sodyum verilen ve diğer 

antikoagülanlardan verilen gruplar arasında KTEPH gelişmesi açısından istatistiksel 

anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,484). 

Akut PE sonrasındaki üç aylık antikoagülasyon tedavi döneminde antikoagülan 
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olarak Enoksaparin Sodyum verilen grupta 4 (%4,3) hastada KTEPH geliştiği 

görülmekte iken, Enoksaparin Sodyum verilmeyip diğer antikoagülanlardan verilen 

grupta 16 (%10,1) hastada KTEPH geliştiği görüldü. KTEPH görülme oranı 

Enoksaparin Sodyum tedavisi verilen grupta diğer antikoagülanlardan verilen gruba 

göre daha düşük oranda bulunmakla birlikte istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı 

(p=0,098). 

Akut PE sonrasındaki üç aylık antikoagülasyon tedavi döneminde antikoagülan 

olarak Bemiparin Sodyum verilen grupta 4 (%7,4) hastada KTEPH geliştiği 

görülmekte iken, Bemiparin Sodyum verilmeyip diğer antikoagülanlardan verilen 

grupta 16 (%8,0) hastada KTEPH geliştiği görüldü. Bemiparin Sodyum verilen ve 

diğer antikoagülanlardan verilen gruplar arasında KTEPH gelişmesi açısından 

istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=1,000). 

Akut PE sonrasındaki üç aylık antikoagülasyon tedavi döneminde antikoagülan 

olarak Tinzaparin Sodyum verilen grupta 3 (%16,7) hastada KTEPH geliştiği 

görülmekte iken, Tinzaparin Sodyum verilmeyip diğer antikoagülanlardan verilen 

grupta 17 (%7,2) hastada KTEPH geliştiği görüldü. Tinzaparin Sodyum verilen ve 

diğer antikoagülanlardan verilen gruplar arasında KTEPH gelişmesi açısından 

istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,160).  

Akut PE sonrasındaki üç aylık antikoagülasyon tedavi döneminde antikoagülan 

olarak Rivaroksaban verilen grupta 4 (%13,8) hastada KTEPH geliştiği görülmekte 

iken, Rivaroksaban verilmeyip diğer antikoagülanlardan verilen grupta 16 (%7,1) 

hastada KTEPH geliştiği görüldü. Rivaroksaban verilen ve diğer antikoagülanlardan 

verilen gruplar arasında KTEPH gelişmesi açısından istatistiksel anlamlı farklılık 

saptanmadı (p=0,262).  

Akut PE sonrasındaki üç aylık antikoagülasyon tedavi döneminde antikoagülan 

olarak Apixaban verilen grupta 4 (%40,0) hastada KTEPH geliştiği görülmekte iken, 

Apixaban verilmeyip diğer antikoagülanlardan verilen grupta 16 (%6,6) hastada 

KTEPH geliştiği görüldü. KTEPH görülme oranı Apixaban verilen grupta diğer 

antikoagülanlardan verilen gruba göre daha yüksek oranda bulunmuş olup istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık saptandı (p=0,004). 
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Akut PE sonrasındaki üç aylık antikoagülasyon tedavi döneminde antikoagülan 

olarak Dabigatran verilen grupta KTEPH geliştiği görülmemekte iken, Dabigatran 

verilmeyip diğer antikoagülanlardan verilen grupta 20 (%8,1) hastada KTEPH 

geliştiği görüldü. Dabigatran verilen ve diğer antikoagülanlardan verilen gruplar 

arasında KTEPH gelişmesi açısından istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı 

(p=1,000). 

Akut PE sonrasındaki üç aylık antikoagülasyon tedavi döneminde antikoagülan 

olarak Edoksaban verilen grupta KTEPH geliştiği görülmemekte iken, Edoksaban 

verilmeyip diğer antikoagülanlardan verilen grupta 20 (%8,0) hastada KTEPH 

geliştiği görüldü. Edoksaban verilen ve diğer antikoagülanlardan verilen gruplar 

arasında KTEPH gelişmesi açısından istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı 

(p=1,000).  

Akut PE sonrasında vena kava inferior filtresi takılan grupta KTEPH geliştiği 

görülmemekte iken, vena kava inferior filtresi takılmayan grupta 20 (%7,9) hastada 

KTEPH geliştiği görüldü. Gruplar arasında KTEPH gelişmesi açısından istatistiksel 

anlamlı farklılık saptanmadı (p=1,000). 

Akut PE tanısı anında embolektomi yapılan grupta KTEPH geliştiği 

görülmemekte iken, embolektomi yapılmayan grupta 20 (%7,8) hastada KTEPH 

geliştiği görüldü. Gruplar arasında KTEPH gelişmesi açısından istatistiksel anlamlı 

farklılık saptanmadı (p=1,000). 

Akut PE sonrasındaki üç aylık antikoagülasyon tedavi dönemini tamamlayan 

grupta 17 (%11) hastada KTEPH geliştiği görülmekte iken, üç aylık antikoagülasyon 

tedaviyi tamamlamayan grupta 2 (%20) hastada KTEPH geliştiği görüldü. KTEPH 

görülme oranı üç aylık antikoagülan tedavisini tamamlayan grupta tedaviyi 

tamamlamayan gruba göre daha düşük oranda bulunmasına rağmen istatistiksel 

anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,326).  

KTEPH hastaları ve KTEPH olmayan hastalar grubunun akut pulmoner emboli 

tanısı anında ve sonraki dönemdeki tedavi yöntemlerinin değerlendirilmesi Tablo 

13’te özetlenmiştir. 
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Tablo 13. KTEPH hastaları ve KTEPH olmayan hastalar grubunun akut pulmoner emboli tanısı anında ve sonraki 

dönemdeki tedavi yöntemlerinin değerlendirilmesi  

 KTEPH  p değeri 

Trombolitik tedavi alanlar (n:31) n (%) 

Trombolitik tedavi verilmeyenler (n:161) n (%) 

 

2 (6,5) 

 

11 (6,7) 

 

0,794 

Varfarin Sodyum alanlar (n:83) n (%) 

 

Varfarin Sodyum dışı diğer antikoagülan tedavi 

yöntemlerinden alanlar (n:169) n (%) 

8 (9,6) 

 

12 (7,1) 

 

0,484 

Enoksaparin Sodyum alanlar (n:94) n (%) 

 

Enoksaparin Sodyum dışı diğer antikoagülan tedavi 

yöntemlerinden alanlar (n:159) n (%) 

 

4 (4.3) 

 

16 (10,1) 

 

0,098 

Bemiparin Sodyum alanlar (n:54) n (%) 

 

Bemiparin Sodyum dışı diğer antikoagülan tedavi 

yöntemlerinden alanlar (n:199) n (%) 

 

4 (7,4) 

 

16 (8,0) 

 

1,000 

Tinzaparin Sodyum alanlar (n:18) n (%) 

 

Tinzaparin Sodyum dışı diğer antikoagülan tedavi 

yöntemlerinden alanlar (n:235) n (%) 

 

3 (16,7) 

 

17 (7,2) 

 

 

0,160 

Rivaroksaban alanlar (n:29) n (%) 

 

Rivaroksaban dışı diğer antikoagülan tedavi yöntemlerinden 

alanlar (n:224) n (%) 

 

4 (13,78) 

 

16 (7,1) 

 

 

0,262 

Apiksaban alanlar (n:10) n (%) 

 

Apiksaban dışı diğer antikoagülan tedavi yöntemlerinden 

alanlar (n:243) n (%) 

 

4 (40,0) 

 

16 (6,6) 

 

 

0,040 

Dabigatran alanlar (n:5) n (%) 

 

Dabigatran dışı diğer antikoagülan tedavi yöntemlerinden 

alanlar (n:248) n (%) 

 

0 (0) 

 

20 (8,1) 

 

 

1,000 

Edoksaban   alanlar (n:1) n (%) 

 

Edoksaban dışı diğer antikoagülan tedavi yöntemlerinden 

alanlar (n:250) n (%) 

 

0 (0) 

 

20 (8,0) 

 

 

1,000 

Vena kava inferior filtresi takılanlar (n:2) n (%) 

 

Vena kava inferior filtresi olmayanlar (n:254) n (%) 

 

0 (0) 

 

20 (7,9) 

 

 

1,000 

Embolektomi (n:2) n (%) 

 

Embolektomi olmayanlar (n:254) n (%) 

 

0 (0) 

 

20 (7,8) 

 

 

1,000 

Üç aylık antikoagülan tedaviyi tamamlayanlar (n:154) n (%) 

 

Üç aylık antikoagülan tedaviyi tamamlamayanlar (n:10) n 

(%) 

17 (11) 

 

2 (20) 

 

 

0,326 
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5.  TARTIŞMA 

Akut PE yıllık insidansı milyon yetişkin başına 750 ila 2700 arasında 

değişmektedir (56). Akut PE’den sonra, tam PE çözünürlüğü ilk ay tedaviden sonra  

yaklaşık %40’ında ve altı ay sonra yaklaşık %80’inde görülür (61,62). Bununla 

birlikte, trombüs kalıcı ve organize olabilir ve daha sonra hastaların küçük bir 

kısmında KTEPH olarak bilinen hayatı tehdit eden komplikasyona yol açabilir (10). 

PE için üç aydan uzun süreli etkili antikoagülasyon alan hastaların yaklaşık %50’sinde 

fonksiyonel bozulma, kronik dispne ve/veya yaşam kalitesinin bozulduğu 

bildirilmektedir (63). Ancak her zaman kronik dispne, egzersiz kapasitesindeki düşme 

ile sağ ventrikül disfonksiyonu veya kronik pulmoner arter tıkanıklığı arasında bir 

ilişki yoktur (64,65). KTEPH’in karakteristik semptomları ve perfüzyon defektleri 

olan ancak istirahatte normal pulmoner arter basıncı olan diğer hastalar KTEH olarak 

değerlendirilir (10). Öte yandan KTEPH ise, ilerleyici dispne, kronik akciğer damar 

tıkanıklığını gösteren görüntülemenin yanında sağ kalp yetmezliğini düşündüren 

kanıtlarla, normal veya düşük kama basıncına sahip yüksek pulmoner arter basıncı ile 

karakterizedir (65). 

KTEPH her iki cinste, tüm ırk, yaş, sosyoekonomik düzey ve etnik gruplarda 

görülebilen, ESC/ERS klavuzlarında grup 4 PH olarak sınıflandırılan nadir görülen 

ilerleyici bir pulmoner vasküler hastalıktır (2,45). 

KTEPH’in epidemiyolojisi büyük ölçüde bilinmemektedir. KTEPH hastalarının 

sadece %75 inde PE öyküsü vardır.  KTEPH’in toplum genelindeki toplam insidansı 

%0,57, idiyopatik PE geçiren hastalarda ise %1,5 tir (1). Semptomatik PE atağından 

sonraki ilk iki yılda KTEPH insidansı ise %0,1-9,1 aralığında bildirilmiştir (1,2,55). 

Bizim çalışmamızda 2 yıllık süre içerisinde tüm akut PE tanısı alan 291 olgunun 

%6,8’i (n:20) KTEPH, %2,06’sı (n:6) KTEH, %93,2’si (n:271) KTEPH olmayanlar 

olarak değerlendirildi. Tanı alan emboli hastalarından 35 hasta ölmüş olup hayatta 

kalan (tanıdan sonraki ilk üç ay hayatta kalan PE hastaları) pulmoner embolili 256 olgu 

değerlendirildiğinde ise KTEPH insidansı %7,8 (n:20) olarak bulundu. Mevcut 

literatüre kıyasla çalışmamız, akut PE olan hastalarda KTEPH insidansını retrospektif 
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olarak değerlendiren çalışmalardan biri olup çalışmamızda KTEPH insidansını daha 

önce yayınlanan benzer çalışmaların aralığında (%0,4–9,1) bir insidansta bulduk.  

Çeşitli çalışmalarla akut PE sonrası KTEPH insidansı verilmektedir. Zhang ve 

arkadaşlarının yaptığı on beş çalışmanın dahil edildiği meta analizde; 6 ila 94,3 ay 

arasında ortanca takip ile akut PE sonrası KTEPH’in genel insidansı %3,13 (%95 GA: 

%2,11–4,63) bulunmuştur (58) ve çalışmalardaki oranların da %0,4 ila %9,1 arasında 

değiştiği görülmüştür (58). Akut pulmoner emboli hastalarında KTEPH insidansını 

değerlendiren en büyük ikinci çok merkezli kohort olan Coquoz ve arkadaşlarının 

yaptığı çalışmada akut pulmoner embolisi olan 508 hastada 2 yıl içinde %0,79’luk bir 

KTEPH kümülatif insidansı bulunmuştur (59). 

Parkı ve arkadaşlarının çalışmasında 381 akut PE’li hasta alınmış, 314 günlük 

bir ortancada KTEPH tanısında takip ekokardiyografisi ve PBTA kullanılmış ve 

hastaların %6,1 inde KTEPH geliştiği bildirilmektedir (54). Hsu ve arkadaşlarının 

Cheng Kung Üniversitesi’nde retrospektif olarak 200 akut PE’li hasta ile yapmış 

olduğu çalışmada KTEPH insidansı %4 olarak belirtilmektedir (101). 

Martinez ve arkadaşlarının İngiltere’de popülasyon temelli akut PE ve DVT 

tanılı 23329 (11307’si Akut PE tanılı) hastanın alındığı kohort çalışmasında; 

KTEPH’nin toplam kümülatif 10 yıllık insidansı ilk PE’den sonra %3,3 iken herhangi 

bir VTE’yi takiben %2,2 ve ilk DVT’yi takiben %1,3 idi (60).  Puengpapat ve 

arkadaşlarının Thammasat Üniversitesi hastanesinde yaptığı 5 yıllık süreçte çalışmaya 

alınan 286 akut PE tanılı hastada PE sonrası KTEPH görülme sıklığı %5,1 idi (236 

hastadan 12’si) (4). 

Kayaalp ve arkadaşlarının yapmış olduğu akut PE’li 99 hastanın alındığı 2 yıllık 

takip çalışmasında ise %5,5 hastada KTEPH geliştiği görülmüştür (112). 

Ende-Verhaar ve arkadaşlarının yapmış olduğu, KTEPH oluşumu için özel 

olarak takip edilen 4047 PE hastasını içeren 16 çalışmanın dahil edildiği bir meta-

analizde üç alt gruptaki insidanslar; tüm gelenler için insidanslar %0,56 idi, hayatta 

kalanlar (tanıdan sonraki ilk 3 ila 6 ay hayatta kalan PE hastaları) için %3,2 majör 

komorbiditesi olmayanlar içinse %2,8 idi (57). Bu meta analizde ayrıca KTEPH 

tanısını SKK dışı testlerle değerlendiren çalışmalarda, özellikle tanı için sadece 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Park+JS&cauthor_id=27044855
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Puengpapat+S&cauthor_id=30168454
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Kayaalp+I&cauthor_id=25492817
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ekokardiyografik değerlendirme kullanan çalışmalarda KTEPH insidansının (%6,3) 

fazla olarak tespit edildiği göstermiştir. 

2 yıllık bir takip süresinden sonra çalışmamızda tüm gelenlerde KTEPH 

insidansı %6,8 olarak bulunmuştur. Bu sayı, bu dönemde PE tanısı konduktan sonra 

seçilmemiş hastalarda KTEPH gelişimini temsil eder ve seçim kriterleri 

uygulanmadığı için KTEPH’in popülasyon düzeyinde görülme sıklığını en iyi şekilde 

yansıttığı düşünülmektedir. Hayatta kalan hastalardaki %7,8 görülme sıklığı ise klinik 

uygulama için daha uygun olabilir, çünkü bunlar günlük polikliniğine başvuran 

hastalardır. Bununla birlikte, bu sayıyı birkaç faktör etkilemiş olabilir. Tüm 

gelenlerdeki %6,8’lik insidansın hayatta kalanlardaki insidansa göre az olmasının 

sebebi, KTEPH için objektif testlere tabi tutulamadan ölen hastaların neden olduğu bir 

azalma olabilir. Tersine, bu sayı akut PE tanısı alan hastaların yanlış teşhis edilmiş ve 

zaten temelde KTEPH’i olması olasılığından kaynaklanan bir aşırı tahmin olabilir. 

Artan kanıtlar, KTEPH’i mevcut olan hastalara genellikle akut PE olarak yanlış tanı 

koyulabildiği hipotezini desteklemektedir (66,67). 

Guérin ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada, PE tanısından kısa bir süre sonra 

KTEPH olarak değerlendirilen hastaların ilk PBTA’larının retrospektif bir 

değerlendirmesi ile bu sorun ele alınmış ve KTEPH tanısı alan yedi hastadan beşinin 

ilk akut PE tanısı anında KTEPH belirtilerine sahip olduğu ortaya çıkmıştır (67). Bizim 

çalışmamızda da KTEPH tanılı 4 hastanın, akut pulmoner emboli tanısı anında çekilen 

BTPA’larında kronik trombooembolik bulguları olduğu görülmüştür. Yani 

çalışmamızda bulunan KTEPH tanısı alan hastaların %20’sinin başlangıçta kronik 

tromboembolik bulguları olması nedeniyle bu hastalarda akut PE tanısı anında zaten 

KTEPH’in bulunduğu ve bu hastaların hatalı olarak akut PE olarak değerlendirildiği 

düşünülebilir. Bu, tanı konmamış önceden var olan KTEPH olasılığını yansıtır; bu 

nedenle, keşfedilen KTEPH oranı gerçekten gerçek KTEPH insidansından daha düşük 

olabilir.  

Tüm bunların yanında önceden var olan KTEPH’te akut PE, KTEPH veya 

subakut PE ayrımını yapmak klinik uygulamada çok zordur, çünkü PH akut PE’de de 

yaygın bir bulgudur ve çoğu hasta için önceki pulmoner hemodinamik durum 

hakkındaki bilgi eksiktir (67). Şimdiye kadar sistematik bir araştırma yapılmamış olsa 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Gu%C3%A9rin+L&cauthor_id=24898545
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da belki PBTA taramalarının kapsamlı bir şekilde değerlendirilmesi, aktif olarak akut 

PE’nin değil de KTEPH’in bulguları olan ağların, bantların, vasküler darlıkların, 

rekanalize trombüsün ve sağ ventrikül hipertrofisinin aranması ve tedavinin 

başlatılmasından sonraki haftalarda hemodinamik iyileşmenin ardışık ekokardiyografi 

ile izlenmesi klinisyenin ayrım yapmasına yardımcı olabilir (67). Gerçekten de Guerin 

ve arkadaşlarının yaptığı PE’li 146 hastadan oluşan bir kohort çalışmasında 

gösterildiği gibi, KTEPH sıklıkla akut PE olarak yanlış sınıflandırılabilir. Bu 

çalışmada %4,8’lik bir insidansla yedi hastaya KTEPH teşhisi konmuştur. Yazarlar, 

bu yedi hastanın klinik sunumunu inceleyerek, çoğunda KTEPH’in mevcut 

olabileceğine dair iki önemli ipucu belirtmektedir. Birincisi, beş hastada tanı anında 

ekokardiyografi ile tahmin edilen tahmini pulmoner arter basıncının, PE nin akut 

hemodinamik etkisinden beklenenden çok daha yüksek olup 70 mmHg veya daha 

yüksek olarak ölçülmesidir. İkincisi, yazarların PBTA görüntülerini incelerken, yedi 

hastanın tümünde en az iki radyolojik kronik pulmoner tromboemboli belirtisi 

bulmalarıdır (67). Bu konuda daha fazla çalışma yapılmasına ihtiyaç vardır. 

Aşırı tahmin edilmenin bir diğer nedeni de çalışmamızın SKK yapılan hastaların 

yanı sıra çeşitli nedenlerle SKK yapılamayan fakat EKO, PBTA ve V/Q sintigrafi 

sonuçları ile KTEPH olarak değerlendirilen hastaları da kapsamasından 

kaynaklanabilir. SKK yapamayan hastalarda klinik özelliklerle birlikte EKO ve V/Q 

sintigrafisi/PBTA içeren paketli testlerin kullanılmasının KTEPH’i doğru teşhis 

edebileceği henüz net olarak bilinmemektedir. Klok ve arkadaşlarının gözden geçirme 

çalışması, KTEPH’in nihai tanısı için SKK’nın uygulanmasının önemini göstermiştir, 

çünkü bu tanıyı sadece EKO parametrelere dayanarak koyan çalışmalarda brüt aşırı 

tanıyı gösteren 3 kat daha yüksek bir KTEPH insidansı (%9,1; %95 GA:4,1–14) 

bildirmiştir (6). Zhang ve arkadaşlarının yaptığı çalışmanın alt grup analiz 

sonuçlarında ise, SKK kullanan hastalar ile SKK ile birlikte yapılan testler arasında 

bir fark olmadığını göstermektedir (58). Yang ve arkadaşlarının çalışmasında SKK 

için yazılı onam alınamadığı takdirde V/Q sintigrafisi ve PBTA’dan destekleyici 

sonuçların eklenmesiyle KTEPH’in tanı kriterleri istirahatte sPAB>50 mmHg (EKO) 

olarak belirlenmiş ve 614 akut embolili hastadan 3 yıllık takipte 10 hastaya yani 

literatüre göre artmış olmayan beklenen aralıkta %1,7’lik bir insidansla KTEPH teşhisi 

koyulmuştur (%95 GA:%0.7-2,7)(72). Barco ve arkadaşlarının yapmış olduğu akut PE 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Zhang+M&cauthor_id=30233847
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hastalarının altıncı ayda EKO ile tarandığı posthoc analizde ise 219 akut PE’li hasta 

37 ay takip edilmiş ve altıncı ayda yapılan EKO bulgulardan yola çıkılarak hastaların 

29’ una (%13,2) KTEPH tanısı koyulmuştur. Bu çalışmanın sonuçları, akut PE’den 

sonra erken (altıncı ay) yapılan sağ ventrikül (RV) disfonksiyonunu gösteren anormal 

bir takip ekokardiyogramının ve kalıcı veya ilerleyici semptomların KTEPH riskinin 

artmasını öngörebileceğini düşündürmektedir (103). Çalışmamız tanı için sadece SKK 

ile tanı konulan 6 hastayı KTEPH olarak değerlendirseydi çalışmamızdaki KTEPH 

insidansı tüm gelenlerde %2,06, hayatta kalanlarda ise %2,3 olarak literatüre daha 

yakın sonuçlar verebilecekti fakat şüpheli her hastada SKK’nın kullanılmasının zor 

olduğu düşünüldüğünde, SKK yapılamayan hastalarda klinik özellikleri ile birlikte 

EKO ve V/Q sintigrafisi/PBTA testlerinin yapılmasının yararlı olduğu görülmektedir. 

Bu nedenle çalışmamızda hem SKK ile tanı konulan KTEPH hastaları hem de SKK 

yapılamayan ama ekokardiyografi, V/Q sintigrafisi ve PBTA’dan destekleyici 

sonuçları olması üzerine tanı konulan hastalar KTEPH olarak değerlendirilmiştir. Tüm 

bunların yanında PH’nin kalp üzerindeki yapısal ve fonksiyonel etkilerini saptamak 

için kullanılan çeşitli modaliteler arasında EKO non-invaziv ve basit bir tarama 

aracıdır, ancak özellikle daha az şiddetli hastalığı olan hastalarda EKO ile PH 

tanısında, altın standart olan SKK’ya göre yanlış pozitif veya yanlış negatif tahminler 

daha sık görülmektedir (102). Bu nedenle, ESC kılavuzları takip sırasında akut PE için 

EKO’nun rutin uygulamasını desteklememektedir (2). Tersine, KTEPH için eşlik eden 

yüksek riskleri olan PE’li hastaları erken tanımlamak daha uygun maliyetlidir (101). 

Bütün bunlar değerlendirildiğinde, bu destekleyici bulguların yorumlanmasında 

dikkatli olunması gereklidir ve daha iyi tıbbi kullanım için paketlenmiş testlerin 

standartlaştırılması konusunda daha fazla çalışmaya ihtiyaç vardır. 

Önemli bir nokta da KTEPH’in mevcut klinik uygulamalarla az teşhis edildiği 

genel kabuldür. Bu nedenle kliniğimiz 3. Basamak bir merkez olup kliniğimizde akut 

PE tanısı alan tüm hastalar üçüncü ve altıncı aylarında rutin EKO ile 

değerlendirilmekte ve EKO’da PH bulgusu olan hastalara KTEPH açısından ileri 

tetkikler yapılmaktadır. Çalışmamızda insidansın yüksek bulunmasının diğer bir 

nedeni de bu olabilir, ancak ilginçtir ki, kliniğimizde yapıldığı gibi tüm PE tanılı 

hastalara tarama testleri uygulayan merkezleri alan çalışmalarda akut PE sonrası 

bildirilen KTEPH insidansı, çalışma süresi boyunca sadece KTEPH ile ilişkili belirti 
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veya semptomları bildiren hastaları tarayanlara göre daha yüksek değildi. Bu da 

KTEPH’in aylarca asemptomatik kalabilmesine rağmen, hastaların tamamının veya 

hemen hemen tamamının hastalığın seyrinin bir noktasında semptomatik hale 

geleceğini gösterebilir. Özellikle tüm hastaları tarayan ve KTEPH tanısı alan hastaların 

semptomları olup olmadığını tanımlayan çalışmalar, tüm KTEPH hastalarının tanı 

anında hafif ila şiddetli semptomlara sahip olduğunu bildirmiştir ve hepsi PE 

tanısından itibaren 2 yıl içinde teşhis edilmiştir (52,68,69,70). Bu gözleme dayanarak, 

KTEPH için belirli tanı testlerinin, ESC kılavuzunun önerdiği gibi, yalnızca 

semptomlar ortaya çıktığında başlatılması gerektiği iddia edilebilir (2). Öte yandan, 

kliniğimizde yapıldığı gibi tüm hastaları tarayan merkezlerde yapılan çalışmalarda tanı 

koyma süresi oldukça kısalmış olabilir. Bu, hastaları semptomlardan bağımsız olarak 

tarama stratejisini destekleyecektir. Ne yazık ki, bununla ilgili veriler net değildir. 

Mevcut analizlere dayanarak, KTEPH taramasının en iyi şekilde yapılıp yapılmaması 

gerektiği konusunda kesin bir sonuç elde edilememektedir. Bu amaçla özel olarak 

tasarlanmış, yakın zamanda yayınlanan bir klinik karar kuralının ardışık uygulanması 

ve basit "KTEPH dışlama" kriterlerinden oluşan bir algoritma, uluslararası birçok 

merkezli prospektif sonuç çalışmasında değerlendirilmiştir. Boon ve arkadaşlarının bu 

çalışmasında pulmoner hipertansiyonun ekokardiyografik değerlendirmesinin endike 

olup olmadığını belirlemek için 424 akut PE tanılı hasta akut PE’den üç ay sonra 

başlayan bir tarama algoritmasına göre yönetildi. Algoritmaya dayanarak, KTEPH 343 

(%81) hastada yok kabul edildi ve 81 hasta (%19) EKO için sevk edildi. 2 yıllık takip 

sırasında, EKO’nun algoritma tarafından gereksiz görüldüğü bir hastaya %0,29 

algoritma hata oranını yansıtan KTEPH tanısı kondu (%95 GA: %0-%1,6). Genel 

KTEPH insidansı %3,1 (13/424) idi ve akut PE zamanından sonraki 4 ay içinde 10 

hastaya tanı kondu (71). Bu çalışma sonuçları bu konuyla ilgili daha fazla çalışma 

yapılması gerektiğini göstermektedir. 

KTEPH’in gerçek prevalansı ve yıllık insidansı tam olarak bilinmese de bazı 

veriler bu durumun yıl başına yaklaşık milyonda 5 kişide görülebileceğini ortaya 

koymaktadır (2). Literatür incelendiğinde önceki çalışmalardan görüldüğü üzere 

KTEPH’in diğer popülasyonlarda görülme sıklığı 1 ile 91 /milyon arasında 

değişmektedir (1-2). Genel popülasyon insidansının bilinmesi akut PE sonrası bulunan 

KTEPH insidansının doğruluğu hakkında bizlere bilgi verebilmektedir. Ülkemizde 



60 
 

KTEPH’in genel popülasyon insidansıyla ilgili çalışma bulunmamaktadır. Görülme 

sıklığının azlığı nedeniyle bu hastalık yetim bir hastalık haline gelmektedir.  Kramm 

ve arkadaslarının Almanya’da yaptığı çalışmada 2016 yılında 392 hastaya yeni 

KTEPH tanısı konmuştur, bu da Almanya’da milyon yetişkin başına 5,7 KTEPH 

insidansı ile sonuçlandı. Eğer Ende-Verhaar ve arkadaşları tarafından yapılan 16 

çalışmanın alındığı metaanalizde bildirildiği gibi akut pulmoner emboliden 

kurtulanların %3’ünde KTEPH gelişseydi her yıl yaklaşık 56000 akut emboli 

hastasından KTEPH tanısı alan yılda en az 1400 hasta tespit edilmeliydi. Bu açıdan 

bakıldığında da KTEPH insidansının gerçekte olduğundan yüksek bulunma olasılığı 

söz konusudur (55,57).  

Yapılan çalışmalarla genellikle akut pulmoner emboli sonrası ilk 2 yıl içinde 

KTEPH teşhisinin koyulduğu bildirilmiştir. Korkmaz ve arkadaşlarının ortalama 16 ay 

(6-50 ay) takip edilen 325 akut PE’li hastanın alındığı çalışmasında %4,6 oranında 

hastaya KTEPH tanısı koyulmuş ve bu hastaların yaklaşık %80’inde KTEPH’in ilk 12 

ay içinde geliştiği ve 2 yıldan sonra ise KTEPH tanısı alan hasta olmadığı 

bildirilmektedir. Hastaların %48’inde PE’nin ilk bölümünden sonraki üçüncü ayda, 

%27,4’ünde altıncı ayda ve %18,2’sinde onikinci ayda kronik trombüs bulunduğu 

saptanmıştır (73). Poli  ve arkadaşlarının yaptığı 287 hastayı içeren çalışmada 

hastaların çoğu akut PE’den sonraki 2 yıl içinde teşhis edildi (69). Akut PE’nin ortaya 

çıkmasından 4 yıl sonra KTEPH gelişen az sayıda sadece birkaç hasta daha önceki 

çalışmalarda bildirilmiştir (69,74,75). Çalışmamızda da akut PE sonrası hastalara 2 yıl 

süre içinde KTEPH tanısı koyulmuştur. Bu sonuçlar, KTEPH’in erken tanısı için PE’li 

hastaların yakın izlenmesinin önemini vurgulamaktadır ve bu nedenle açık bir öneri 

olmamasına rağmen yüksek ve orta riskli akut PE hastalarında akut PE sonrası 

ekokardiyografik tarama akut olaydan 2 yıl sonrasına kadar düşünülebilir. 

Kliniğimizde SKK yapılamayan hastalarda KTEPH tanısı için EKO, PBTA ve 

V/Q görüntülemelerin neden altıncı ayda yapılmasının tercih edilme nedeni yapılan 

çoğu çalışma ve Marconi ile arkadaşlarının çalışmasında da gösterildiği gibi pulmoner 

kan akımının restorasyonunun, akut PE olayı anından 6 ay sonrasına kadar zamanla 

ilerleyici olduğunun ve bu süreden sonra daha fazla iyileşme beklenmeyeceğinin 

gösterilmesidir (108). Pulmoner kan akışının tamamen iyileşmesinin, 1 haftalık 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Kramm+T&cauthor_id=29450722
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Poli+D&cauthor_id=20157841
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tedaviden sonra hastaların sadece %13’ünde (sonuçta iyileşenlerin %17’sinde), 1 

aydan sonra hastaların yaklaşık %50’sinde (sonuçta iyileşenlerin %84’ü) ve 6 ve 12 

aydan sonra hastaların %60'ında meydana geldiği belirtilmektedir (108). Bu nedenle, 

altıncı aydaki kontrol zorunlu görünmektedir, çünkü bu sürede hastaların pulmoner 

kan akışının stabil restorasyonunu sağlamış olmaları beklenebilir. Daha erken 

zamanlarda, perfüzyonun tam olarak geri döneceği tüm hastalar belirlenememekte, bir 

yıl kadar sonra ise tanı için gecikme söz konusu olmakla birlikte altıncı aydaki 

perfüzyon durumundan farklı ek bilgi sağlamaz. Yine Pesavento ve arkadaşları 

tarafından yapılan çalışmada da geç olumsuz olay sonuçlarını tahmin etmek ve 

rezidüel obstrüksiyon varlığını araştırmak için 6 aylık bir takip uygun seçenek olarak 

belirtilmektedir (109). 

Çeşitli çalışmalarda KTEPH ile yaş ilişkisi incelenmiş ve hastaların ortalama 

tanı yaşının altıncı dekatta olduğu gösterilmiştir (2,23). Kramm ve arkadaslarının 

Almanya’da yaptığı çalışmada 392 yeni KTEPH tanısı koyulan hastanın ortalama yaşı 

63,5 yıl olarak bulunmuştur (55). Puengpapat ve arkadaşlarının Thammasat 

üniversitesi hastanesinde yaptığı çalışmada PE tanısı alan 286 hastadan 20 hastaya 

KTEPH tanısı koyulmuş ve bu hastaların ortalama tanı yaşı 63,4±16,9 yıl olarak tespit 

edilmiş (4). Zhang ve arkadaşlarının on beş çalışmanın dahil edildiği metaanaliz 

çalışmasında ortalama yaşın 56 ile 65 arasında değiştiği görülmektedir (58). Martinez 

ve arkadaşlarının İngiltere’de yaptığı popülasyon temelli bir kohort çalışmasında ise 

70 yaş üzerinin 50 yaş altı ile kıyaslandığında ileri yaşın KTEPH ile ilişkili olduğu 

ortaya konmuştur (OR 2.04 [1,23-3,38]- [1,06-1,94]) (60). Bartenstein ve 

arkadaşlarının143 KTEPH tanılı hastayı içeren çalışmada da tanı anındaki medyan 

yaşın 67 (57;73) yıldır (107). Bizim çalışmamız da tanı yaşı bakımından literatür ile 

uyumlu olarak sonuçlanmış olup, KTEPH tanısı koyulan hastaların tanı anındaki 

ortalama yaşı 62,5 ± 18,7 idi. KTEPH grubunda ortalama yaş 62,5 ± 18,7 iken KTEPH 

olmayan grupta ortalama yaş 61,6 ± 17,5 olarak saptanmış olup KTEPH grubu ve 

KTEPH olmayan grupta yaş açısından anlamlı farklılık saptanmadı.  

Çeşitli çalışmalarda KTEPH ile cinsiyet ilişkisi incelenmiş ve her iki cinsi eşit 

derecede etkilediği görülmüştür (2). Kramm ve arkadaşlarının Almanya’da yaptığı 

çalışmada 392 yeni KTEPH tanısı koyulan hastalarda kadınların sayısı %50,8 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Kramm+T&cauthor_id=29450722
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Bartenstein+P&cauthor_id=29642071
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Kramm+T&cauthor_id=29450722
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erkeklerin sayısının %49,2 oranı ile eşit oranda olduğu belirtilmektedir (55). Martinez 

ve arkadaşlarının İngiltere’de yaptığı popülasyon temelli bir kohort çalışmasında 283 

KTEPH hastasının %45,9 u erkek iken %54,1 i kadın olarak saptanmış olup kadınlarda 

sınırda artmış risk olarak değerlendirilmiştir (OR 1,44 [1,06-1,94]) (60). Bizim 

çalışmamızda cinsiyet faktörünün KTEPH üzerindeki etkisi değerlendirildiğinde 

KTEPH grubunda 9 hasta (%45) kadın, 11 hasta (%55) erkek, KTEPH olmayanlarda 

ise 123 hasta (%52,1) kadın 113 hasta  (%47,9) erkekti. KTEPH grubu ile KTEPH 

olmayan grupta cinsiyet faktörü oranlarının literatürle uyumlu olarak benzer olduğu 

ve istatistiksel olarak anlamsız olduğu görüldü. 

KTEPH’ e yatkınlık yaratan bazı klinik durumlar çalışmalarda ortaya 

konmaktadır. Bu klinik durumlar; splenektomi, kronik osteomiyelit, hidrosefaliye 

bağlı ventriküloatrial şant bulunması, hipotiroidi-tiroid replasman tedavisi, enfekte 

kalp pili, inflamatuar bağırsak hastalığı bulunması olarak belirtilmektedir 

(1,3,6,22,25,79). Bonderman ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada ventriküloatrial 

şantı bulunan KTEPH’li hastaların endarterektomi materyallerinde kronik enfeksiyon 

olduğunu gösteren Staphylococcus aureus DNA’sı tespit edilmiştir (83). Martinez ve 

arkadaşlarının İngiltere’de yaptığı popülasyon temelli bir kohort çalışmasında çalışılan 

komorbiditelerden splenektominin KTEPH riskini artırdığı gösterilmişken diğer 

inflamatuvar durumlar KTEPH ile ilişkili bulunmamıştır (OR 3,17 [2,13-4,73]) (60). 

Tiroid replasman tedavisi ile hipotiroidizmin, von Willebrand Faktör (vWF) ve Faktör 

VIII’in plazma konsantrasyonunu artırarak KTEPH için bir risk faktörü yarattığı 

bilinmektedir. Krieg ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada 228 KTEPH tanılı hastanın 

%43’ünde hipotirodizm saptanmış ve bu hipotiroid fonksiyonu olan hastalarda hasta 

tarafından belirtilen semptomlar (WHO FC IV ile) ve 6 dakika yürüme testinde daha 

düşük mesafe (306 OR [248-325]) ile daha şiddetli KTEPH görüldüğü tespit edilmiş 

tir (%42,9 a karşı %7,4: p<0,001). Yine bu çalışmada 228 hastanın %10’unda 

splenektomi, %2,2’sinde kalp pili/ICD, %24’ünde de romatizmal hastalık veya 

inflamatuvar barsak hastalığı saptanırken şant öyküsü hiçbir hastada bulunmamıştır 

(80). İlginç bir şekilde akut PE’li 772 hastanın takip edildiği Klok ve arkadaşlarının 

çalışmasında hipotiroidizm KTEPH ile bağımsız olarak ilişkilendirilmiştir (OR 4.3; 

%95 GA:1.4-13) (81). Puengpapat ve arkadaşlarının Thammasat Üniversitesi 

hastanesinde yaptığı çalışmada tiroid replasman tedavisi alan hasta %5 oranında 
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bulunurken splenektomi ve inflamatuvar bağırsak hastalığı (IBD) gibi faktörler bu 

hastalarda saptanmamıştır (4). Bizim çalışmamızda ise literatüre uyumsuz olarak 

kronik inflamatuar durumlar açısından KTEPH grubu ve KTEPH olmayan grupta 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmadı . Bunun nedeninin çalışma 

grubumuzda bulunan KTEPH’li hasta sayısının yetersiz olmasından ve hastaların 

retrospektif olarak değerlendirilmesinden kaynaklı anamnezlerdeki eksikliklerden 

olabileceği ve çalışmamızda tüm popülasyondaki KTEPH hastalarını değil de özellikle 

akut PE sonrası KTEPH gelişen hastaları değerlendirmemizden de kaynaklanabileceği 

düşünüldü. 

Çalışmamızda eşlik eden komorbiditelerden DM, HT, KAH açısından 

değerlendirildiğinde KTEPH grubu ve KTEPH olmayan grupta genel olarak literatürle 

uyumlu olarak istatistiksel olarak anlamlı bir fark görülmedi. Eşlik eden 

komorbiditeler açısından bakıldığında Türk Toraks Derneği PE klavuzunda DM 

hastalığının olmamasının KTEPH için risk faktörü olarak değerlendirilmiş olduğu 

görülmektedir (1) Yapılan bazı çalışmalarda ise bilinen DM tanısının olması KTEPH 

ile ilişkili olarak bulunmuştur (58,81). Akut PE’li 772 hastanın takip edildiği Klok ve 

arkadaşlarının çalışmasında DM, KTEPH ile ilişkili bulunmuştur (81). Bu konuda 

daha fazla çalışmaya ihtiyacın olduğu görülmektedir. 

Eşlik eden ve/veya altta yatan komorbiditelerden malignite değerlendirildiğinde 

ise, maligniteli hastalarda fibrinolitik ve pıhtılaşma sistemlerinin aktivasyonu, akut faz 

reaksiyonları, inflamasyon ve sitokin üretimi dahil olmak üzere çeşitli 

mekanizmalardan kaynaklanan tromboembolik olay riskinde artış olduğu 

bilinmektedir (82). Bonderman ve arkadaşlarının  KTEPH’li (n:433) ve nontrombotik 

PH’lu (n:254) 687 hastayı içeren Avrupa veri tabanından elde edilen çalışmasında 

malignite öyküsü ile KTEPH arasındaki ilişki desteklenmektedir (OR 3.76; GA:1.47-

10.43, p=0.0059) (37). Puengpapat ve arkadaşlarının Thammasat Üniversitesi 

hastanesinde 286 akut PE’li hastanın dahil edilerek yapıldığı çalışmada KTEPH 

tanısını koyulan 20 hastanın %15 inde malignite öyküsü bulunmuş ve bunun çalışmada 

en sık görülen dördüncü risk faktörü olduğu belirtilmiştir (4). Parkı ve arkadaşlarının 

Kore’de yapmış olduğu çalışmada ise 246 akut PE’lili hastanın 15’inde KTEPH 

geliştiği görülmüş ve malignitenin KTEPH gelişen ve gelişmeyen gruplar arasında 
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farklılık göstermediği görülmüştür (p=0,074) (54). Hsu ve arkadaşlarının Cheng Kung 

Üniversitesinde retrospektif olarak 200 PE’li hastada yaptığı çalışmada malignite, 

kronik kalp ve akciğer hastalıklarının KTEPH ile ilişkisi olmadığı görülmüştür (101). 

Bizim çalışmamızda KTEPH’li hastalarda %5 oranında solid organ tümörü 

görülmekte iken hematolojik malignensi veya miyeloproliferatif hastalığa sahip olan 

KTEPH’li hasta bulunmamaktaydı ve malignitenin KTEPH ile ilişkisi istatistiksel 

olarak anlamsız bulundu (p=0,053, p=1,000). Bunun nedeninin çalışma grubumuzda 

bulunan KTEPH’li hasta sayısının yetersiz olmasından kaynaklanabileceği düşünüldü. 

Literatürde sigara öyküsü, operasyon veya travma öyküsü, immobilizasyon, 

DVT öyküsü, hormon replasman tedavisinin KTEPH üzerine etkisi ile ilgili yeterli 

düzeyde çalışma bulunmamaktadır. Çalışmamıza benzeyen bir çalışma olan Parkı ve 

arkadaşlarının Kore’de yapmış olduğu çalışmada 246 akut PE’li hastanın 15’inde 

KTEPH geliştiği görülmüş ve bu hastaların operasyon, hormonal tedavi gebelik ve 

travma öyküsü gibi faktörlerinin KTEPH olan ve olmayan gruplar arasında farklılık 

göstermediği belirtilmiştir (54). Yine bu çalışmada akut PE’ye eşlik eden DVT varlığı 

ile KTEPH ilişkisi araştırılmış fakat gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı 

farklılık saptanmamıştır (p=0,19) (54). Çalışmamızda bu faktörler açısından hastalar 

değerlendirildiğinde ve literatürle uyumlu olarak bu faktörlerin KTEPH riski üzerine 

anlamlı bir etkisi görülmemiş ve istatistiksel olarak da anlamlı bulunmadı.  

Yine literatürde gebeliğin KTEPH üzerine etkisiyle ilgili çok fazla çalışma 

olmaması nedeniyle hastalar gebelik açısından değerlendirildi, fakat çalışmamıza 

alınan olgulardaki gebe sayısının yeterli olmaması nedeniyle değerlendirme kısıtlı 

kalıp istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmadı . 

Çalışmamızın yapıldığı dönem aralığına COVİD-19 pandemisinin de dahil 

olması nedeniyle COVİD-19’un KTEPH gelişimindeki etkisini değerlendirebilmek 

için 11 Mart 2020 tarihinden itibaren akut PE tanılı hastalardan 

Polimeraz Zincir Reaksiyonu testi (PCR) alınan hastalar verilere kaydedilerek PCR 

bakılan bu hastalarda COVİD-19 pozitifliği olmasının KTEPH gelişimi üzerine etkisi 

olmadığı görülmüş ve istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı. 
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KTEPH’e ilerleme riskini artırıyor gibi görününen diğer risk faktörleri arasında, 

tekrarlayan PE ve idiyopatik PE yer almaktadır (1,22,25,78). KTEPH için günümüzde 

kabul edilen tromboembolik hipotez göz önüne alındığında, daha önce bir 

tromboembolik olaya sahip olmanın bu durumun gelişimi için risk faktörü olması 

şaşırtıcı olmamaktadır (23). Tekrarlayan/önceki PE’nin yaygın olarak pulmoner 

hipertansiyon varlığına neden olabilen rezolüsyonun uzun süreli tamamlanmaması ile 

ilişkili olduğuna inanılmaktadır, bu nedenle tekrarlayan embolinin önlenmesi büyük 

olasılıkla KTEPH’in önlenmesine yardımcı olacaktır. Yeterli antikoagülan tedavi 

tekrarlayan pulmoner emboliyi önemli ölçüde azaltmaktadır (58). İdiyopatik PE’nin 

bir risk faktörü olmasının nedeninin ise idiyopatik PE’li hastalarda altta yatan 

hastalığın bilinmemesi nedeniyle tedavi edilememesi ve bunun sonucunda trombüs 

oluşumunun devam etmesi olduğu düşünülmektedir (58). 

Ende-Verhaar ve arkadaşlarının 16 makalenin meta analizini içeren çalışmasında 

provake edilmiş ve provake edilmemiş (idiyopatik) PE’si olan hastalar için ayrı 

insidanslar verilmiş ve bütün bu çalışmalarda idiyopatik PE geçirenlerde daha yüksek 

KTEPH sıklığı saptanmıştır (OR 4,1; GA:2,1-8,2 P=0,000) (57). Yine bu meta 

analizde ilk PE ile tekrarlayan PE’nin karşılaştırıldığı 7 makale incelendiğinde 

idiyopatik PE’de olduğu gibi tekrarlayan PE’de de ilk PE atağı sonrasına göre daha 

yüksek oranda KTEPH görülmektedir (OR 3.2; GA:1,7-9,1 P=0,000) (57). Klok ve 

arkadaşlarının yaptığı seçilmemiş geniş bir hasta serisinde akut PE sonrası %0,57’lik 

bir KTEPH insidansı bulunmuşken, idiyopatik PE’lilerde %1,5’lik bir insidans 

gözlemlenmiştir (52). Becattini ve arkadaşlarının çalışmasında ise tüm hastalarda 

semptomatik KTEPH insidansı %0,8 bulunmuş iken, idiyopatik PE’li hastalarda 

semptomatik KTEPH insidansı %1,5 olarak bildirilmiştir (75). Zhang ve 

arkadaşlarının yaptığı 15 çalışmanın dahil edildiği bir başka meta analiz çalışmasında 

da tekrarlayan PE’nin dört çalışmada, idiyopatik PE’nin ise iki çalışmada önemli risk 

faktörleri arasında tanımlandığı görülmüştür (58). Çalışmamızda ise KTEPH 

hastalarındaki idiyopatik PE oranı %42,1 iken KTEPH olmayan hastalarda bu oran 

%32,2 bulundu. KTEPH hastalarında idiyopatik PE görülme olasılığı literatürle 

uyumlu olarak KTEPH olmayanlara göre daha yüksek oranda olduğu görüldü, fakat 

istatistiksel olarak anlamlı fark yoktu. Çalışmamızda KTEPH hastalarındaki 

tekrarlayan PE öyküsü %5,3 iken KTEPH olmayan hastalarda bu oran %7,8 bulundu 
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ve istatistiksel olarak anlamlı fark yoktu. Literatürle uyumsuz olan bu verilerin hasta 

sayısındaki kısıtlılıklara bağlı olabileceği düşünüldü.  

vWF ve pıhtılaşma Faktörü VIII’in yüksek plazma konsantrasyonları artmış 

tromboz ve KTEPH riski ile ilişkilidir (3,23,34,84). Kırmızı kan hücrelerinin 

yüzeyinde A ve B antijenlerinin varlığı (dolayısıyla A, B ve AB kan grupları) yaklaşık 

%25 oranda dolaşımda daha yüksek vWF ve Faktör VIII seviyelerine neden olur ve bu 

nedenle bu 0 dışı kan grupları bulunan hastalarda KTEPH’in artmış riski söz 

konusudur (80). Bonderman ve arkadaşlarının pulmoner arterial hipertansiyonlu 

(PAH) 254 hasta ile 433 KTEPH hastasını karşılaştıran retrospektif çalışmasında, 0 

dışı kan grubu KTEPH ile ilişkilendirilmiştir (OR 2,0; %95:GA 1,1-3,9) (37). Krieg 

ve arkadaşlarının 228 KTEPH tanılı hastanın incelendiği çalışmasında KTEPH’li 

hastaların %80,7 sinde 0 dışı kan grubu mevcuttu ve daha önce bildirilenlerden daha 

yüksek prevelansa sahipti (80). Çalışmamızda hastalar Faktör VIII düzeyleri açısından 

değerlendirilmek istense de retrospektif olarak bakıldığında KTEPH grubunda Faktör 

VIII düzeyi ölçülen hasta yok iken KTEPH olmayan grupta 4 hastada Faktör VIII 

düzeyi ölçüldüğü ve bunların hepsinde (%100) Faktör VIII düzeyinin normal olduğu 

görüldü. KTEPH grubundaki hastaların hiçbirinde Faktör VIII ölçümü yapılmadığı 

için gruplar arası karşılaştırma yapılamadı. Bu durumdan hareketle PE hastalarında 0 

dışı kan gruplarının değerlendirilmesinin yapılması bizi Faktör VIII düzeyi açısından 

da bilgilendireceğine dikkat çekilebilir. Çalışmamızda KTEPH grubunda 0 dışı kan 

grubu oranı %75 iken KTEPH olmayan grupta %73,1 olarak bulundu ve literatürle 

uyumsuz olarak istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı.  

KTEPH hastalarında C-Reaktif Protein (CRP) ve bazı sitokin düzeylerinin 

yükseldiğinin gösterildiği göz önüne alındığında, inflamasyonun kendisinin normal 

pıhtı yıkım sürecini etkileyebileceğini düşündürmekte ve bu nedenlerden ötürü 

KTEPH patogenezinde inflamatuar bir bileşenin olabileceğinden şüphelenilmektedir 

(23). Zabini ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada CRP, Interlökin (IL)-6, IL-8, 

Interferon γ kaynaklı protein (IP)-10, Interferon-γ ve Makrofaj Inflamatuar 

Protein (MIP)-1α tarafından indüklenen monokin düzeylerinin yaş ve cinsiyet 

uyumlu sağlıklı kontrollere kıyasla KTEPH’li hastalarda daha yüksek 

seviyelerde bulunduğu gösterilmiştir (86). Quarck ve arkadaşlarının yapmış 
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olduğu bir başka retrospektif çalışmada KTEPH’li hastalarda inflamatuar belirteç olan 

CRP’nin anlamlı derecede yükseldiği bildirilmiştir (85). Çalışmamızda da inflamatuar 

bileşenler açısından retrospektif olarak CRP ve WBC değerleri incelendi.   KTEPH 

grubunda ortalama CRP 30,5 ± 20,3 mg/l iken KTEPH olmayan grupta ortalama CRP 

68,3 ± 74,6 mg/l saptanmış ve istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmadı. WBC 

açısından ise, KTEPH grubunda ortalama WBC 11,1 ± 4,3 K/Ul iken KTEPH olmayan 

grupta ortalama WBC 11,8 ± 10,2 K/Ul saptanmış olup istatistiksel olarak anlamlı 

farklılık saptanmadı.  

Literatürde CRP ve inflamatuvar sitokinlerle ilgili çalışmalar olduğu görülmüş 

fakat akut PE kliniğinde önemi olan D-dimer, Troponin-T ve NT-proBNP düzeylerinin 

KTEPH üzerine etkisinin pek fazla incelenmediği görülmüştür. Çalışmamıza 

benzeyen bir çalışma olan Parkı ve arkadaşlarının Kore’de yapmış olduğu çalışmada 

246 akut PE’li hastanın 15’inde KTEPH geliştiği görülmüş ve bu hastaların temel 

özellikleri incelendiğinde KTEPH olmayan hastaların daha yüksek D-dimer 

seviyelerine sahip olduğu görülmüştür (54). Çalışmamızda ise D-dimer, Troponin-T 

ve NT-proBNP değerleri kıyaslandığında bunların KTEPH riski üzerine anlamlı bir 

etkisi görülmedi ve istatistiksel olarak da anlamlı bulunmadı. 

Bugüne kadar, KTEPH’te gen ekspresyonunda meydana gelen değişiklikler 

hakkında çok az şey bilinmektedir. KTEPH ile ilişkili genlerin tanımlanması, 

KTEPH’in patogenezi hakkında fikir verebilir ve tanı ve tedaviye yardımcı 

olabilir. Song Gu ve arkadaşlarınının yaptığı çalışmada normal kontrollerden farklı 

olarak KTEPH hastalarından alınan pulmoner endotel hücrelerinde 1600 üzerinde gen 

tanımlanmıştır (94). Geleneksel olarak KTEPH’te bilinen herhangi bir ailesel veya 

genetik bağlantı bulunmamakla birlikte bazı yeni çalışmalarda genetik bir yatkınlığın 

mevcut olabileceği öne sürülmüştür. Desmarais ve arkadaşlarının çalışmasında ailesel 

KTEPH vakası bildirilmiştir (95). Feng ve arkadaşlarının  çalışmasında ise KTEPH’li 

hastalarda BMPR2 mutasyonu bulunmuştur (96). Bu konunun aydınlatılması için çok 

daha fazla çalışmaya ihtiyaç bulunmaktadır. Çalışmamızın retrospektif olması 

nedeniyle gen analizi yapılamadığı için bu konuda literatüre katkı sağlanamamıştır. 

KTEPH patogenezinde fibrinojen ve fibrinolitik anormallikler de yer almaktadır. 

KTEPH’li hastalarda, kandaki fibrinojen Aα-Thr312Ala gibi anormal fibrinojen 
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moleküllerinin yüksek prevalansa sahip olduğu görünmektedir (27,28,90,91). Bu 

mutasyon, α zincirlerinin çapraz bağlanmasının artması da dahil olmak üzere pıhtılarda 

modifiye edilmiş bir fibrin yapısına yol açar (92). KTEPH’li hastalarda bugüne kadar 

saptanan her fibrin anormalliğinin ortak özelliği, fizyolojik trombolize direnebilmeleri 

ve böylece trombüs rezolüsyonunu etkilemeleridir (87,88). Morris ve arkadaşlarının 

yaptığı KTEPH ve sağlıklı kontrollerin fibrinlerini karşılaştıran bir çalışmada, 

hastalardan gelen fibrinin, kontrollere kıyasla plazmin aracılı lizise karşı daha dirençli 

olduğu bulunmuştur (p<0,005) (89). Çalışmamızın retrospektif olması nedeniyle 

fibrinojenin moleküler yapısındaki anormallikler değerlendirilememiştir, ancak 

retrospektif olarak kantitatif fibrinojen değerleri kıyaslandığında laboratuvar 

fibrinojen sonuçlarının KTEPH riski üzerine anlamlı bir etkisi görülmedi ve 

istatistiksel olarak da anlamlı bulunmadı.  

KTEPH patogenezinde trombüs çözünürlüğü olmayan hastaların biyolojik 

anormallikler nedeniyle hiperpıhtılaşma durumuna sahip olabileceğinden 

şüphelenilmiştir (25). İlginç bir şekilde KTEPH aslında PE’nin bir komplikasyonu 

olarak kabul edilse de, klasik kalıtsal tromboembolik risk faktörlerinin tamamının 

KTEPH için risk teşkil etmediği görülmektedir (25,33). Literatürdeki çalışmalarda 

Antitrombin III eksikliği, Protein C eksikliği, Protein S eksikliği, Faktör V Leiden, 

Protrombin (Faktör II) G20210A ve diğer trombofiliye yatkınlık yaratan genetik 

mutasyonlar PE ile ilişkili bulunurken, KTEPH hastalarının bu risk faktörlerini yaygın 

olarak taşımadıkları görülmektedir (23,33). KTEPH hastalarında trombofiliye eğilim 

yapan nedenlerden yalnızca Lupus antikoagülanının, Antifosfolipid antikorlarının ve 

Faktör VIII düzeylerinin artan ekspresyonda olduğu görülmüştür (23,33,79). Wolf ve 

arkadaşlarının 116 KTEPH, 83 PAH tanılı hastanın alındığı çalışmasında Antitrombin 

III, Protein C ve Protein S aktiviteleri, Homosistein, Faktör V ve Faktör II seviyeleri 

incelendiğinde, bu kalıtsal trombotik risk faktörlerinin prevalansının PAH veya 

KTEPH’li hastalarda artmadığı, buna karşılık PAH’da (%10) ve özellikle KTEPH’te 

(%20) Antifosfolipid antikorların görülme sıklığının arttığı gözlenmiştir. Ayrıca, 

PAH’da Antifosfolipid antikorlar sadece düşük titrede mevcutken, KTEPH’te 

Antifosfolipid antikorları olan hastaların yarısında antikorların yüksek titrelerde 

olduğu tespit edilmiştir (93). Kramm ve arkadaslarının Almanya’da yaptığı çalışmada 

392 KTEPH hastası risk faktörleri açısından değerlendirilmiş olup hastaların 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Morris+TA&cauthor_id=16514114
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Kramm+T&cauthor_id=29450722
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%4,6’sında Antifosfoplipid antikor pozitifliği görüldü (55). Cheng ve arkadaşlarının 

yayınladığı KTEPH’li hastalarda Antifosfolipid antikorlarının prevalansını 

değerlendiren 8 makalenin gözden geçirildiği meta analizde, KTEPH’li hastalarda 

Antifosfolipid antikor pozitifliği genel popülasyona ve PE’li hasta popülasyonuna 

kıyasla daha yüksek bir prevelansa sahiptir (%11,8; %95 GA:10.09-13.8) (110). Yine 

bu meta analizde 3 makaleden Faktör V ve Protrombin mutasyonu ile ilgili veri elde 

edilmiş ve KTEPH’li hastalarda akut PE hastalarına ve genel popülasyona göre Faktör 

V Leiden mutasyonu ve Protrombin mutasyon oranı daha düşük bulunmuştur (101). 

Wong ve arkadaşlarının yaptığı 45’i KTEPH, 200’ü KTEPH olmayan PH’lu 245 

hastanın kalıtsal ve edinsel trombotik risk faktörleri acısından retrospektif olarak 

analiz edildiği çalışmada ise, KTEPH’li hastalarda %29 oranında Faktör V Leiden 

mutasyonu görülürken KTEPH’li olmayan hastalarda %7,8 oranında görülmüş olup 

Faktör V Leiden mutasyonu bu çalışmada diğer çalışmaların aksine KTEPH’li 

hastalarda diğer gruba göre anlamlı yüksek bulunmuştur (p=0.001) (111). Yine bu 

çalışmada diğer çalışmaların aksine, Antifosfolipid antikorlarının KTEPH’li 

hastalarda diğer gruba göre artış göstermediği görülmüştür (111). Krieg ve 

arkadaşlarının 228 KTEPH tanılılı hastayı değerlendirildiği çalışmada %6,6 oranında 

Antifosfolipid antikor pozitifliği, %6,6 oranında Faktör V Leiden mutasyonu, %1,8 

oranda Protrombin mutasyonu, %3,9 oranda Protein C veya Protein S eksikliği 

görülmüştür (80).  

Bizim çalışmamızda ise KTEPH grubunda %28,6 Antifosfolipid antikor 

pozitifliği bulunmakta iken KTEPH olmayan grupta %8,3 Antifosfolipid antikor 

pozitifliği görüldü. Antifosfolipid antikor pozitifliği bulunanların oranı KTEPH 

grubunda KTEPH olmayanlar grubuna göre literatürle uyumlu olarak daha yüksek 

saptandı, ancak iki grup arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı. KTEPH 

grubunda %14,3 oranında Lupus antikoagülan pozitifliği bulunmakta iken KTEPH 

olmayan grupta %5,9 oranında Lupus antikoagülan pozitifliği olduğu görüldü. Lupus 

antikoagülan pozitif bulunanların oranı KTEPH grubunda KTEPH olmayanlar 

grubuna göre literatürle uyumlu olarak daha yüksek saptandı, ancak iki grup arasında 

istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı.  

Çalışmamızda kalıtsal trombofili nedenlerine bakıldığında KTEPH grubunda 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Cheng+CY&cauthor_id=30603858
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Wong+CL&cauthor_id=20182352
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%40 hastanın Antitrombin III aktivitesinde azalma bulunmakta iken KTEPH olmayan 

grupta %15,2 hastanın Antitrombin III aktivitesinde azalma olduğu görüldü ve 

istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı. KTEPH grubunda %40 hastanın Protein C 

eksikliği bulunmakta iken KTEPH olmayan grupta %28,6 hastanın Protein C eksikliği 

olduğu görüldü ve istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı. KTEPH grubunda %20 

hastanın Protein S eksikliği bulunmakta iken KTEPH olmayan grupta %30,6 hastanın 

Protein S eksikliği olduğu görüldü ve gruplar arasında istatistiksel anlamlı farklılık 

saptanmadı. KTEPH grubunda %25 oranında homosistein değerinde artma var iken 

KTEPH olmayan grupta %44,4 hastada homosistein değerinde artış olduğu görüldü ve 

gruplar arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı. 

Kalıtsal trombofilinin diğer nedenlerinden olan genetik mutasyonlar 

değerlendirildiğinde, çalışmamızda KTEPH grubunda %22,8 oranında heterozigot 

veya homozigot Faktör V Leiden (G1691A) mutasyonu mevcut iken KTEPH olmayan 

grupta %22,2 oranında Faktör V Leiden (G1691A) mutasyonu tespit edildi ve 

literatürle uyumlu olarak istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmadı. Faktör II 

Protrombin gen mutasyonu için bakıldığında KTEPH grubunda %6,5 hastada 

heterozigot veya homozigot Protrombin (Faktör II) G20210A mutasyonu bulunurken 

KTEPH olmayan grupta %11,1 hastada Protrombin (Faktör II) G20210A mutasyonu 

bulundu ve literatürle yine uyumlu olarak istatistiksel olarak anlamlı farklılık 

görülmedi. 

Merkezimizde genetik trombofili açısından Faktör V ve Faktör II 

mutasyonlarına ek olarak MTHFR A1298C, MTHFR C677T, PAI-1 4G/5G, Beta 

Fibrinojen-455 G>A, Faktör XIII V34L ve GPIIIa L33P (HPA-1) mutasyonları 

taranmakta olup  hastalarımız bu mutasyonlar açısından da değerlendirildi, fakat bu 

mutasyonların da KTEPH ile ilişkisi istatistiksel olarak anlamsız bulundu. 

Trombofili açısından literatür ve çalışmamızın sonuçlarına bakıldığında bazı 

çalışmalarda Faktör V Leiden mutasyonu KTEPH ile ilişkili bulunurken genel olarak 

Faktör V Leiden ve Protrombin mutasyonları ve diğer genetik mutasyonlarının 

KTEPH ile ilişkisiz bulunduğu, Antifosfolipid antikorlarının ve Lupus 

antikoagülanının ise KTEPH ile ilişkili olduğu görüldü. Bu nedenle Antifosfolipid 

antikorlarının ve Lupus antikoagülanının KTEPH’e yatkınlık yaratabileceğini ve 
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özellikle de idiyopatik ve genç PE’li hastalarda antifosfolipid antikorlarının test edilme 

ihtiyacının bulunduğunu düşünmekteyiz. 

Akut PE tanısı anında PBTA’da büyük trombüslerin olması durumunda 

trombolizis sisteminin, büyük bir emboliye ulaşması ve yeterince çözmesi açısından 

yetersiz kalabildiği düşünülmektedir. Bu nedenle PBTA’da ana dallarda büyük 

trombüs görünümleri, V/Q sintigrafisinde büyük perfüzyon defektlerinin ve EKO’da 

pulmoner arter basıncının yükselmesinin (özellikle sPAB>50 mmHg olması) KTEPH 

ile ilişkili olabileceği düşünülmektedir (1,3,25). Ribero ve arkadaşlarının yaptığı 

çalışmada akut pe tanısı sırasında >50 mmHg’lik Spab, 1 yıl sonra kalıcı ph ile ilişkili 

bulunmuştur (97). Çalışmamıza benzeyen bir çalışma olan Parkı ve arkadaşlarının 

Kore’de yapmış olduğu çalışmada 246 akut PE’li hastanın 15’inde KTEPH geliştiği 

görülmüş ve bu KTEPH gelişen hastalarda KTEPH olmayan hastalara göre anlamlı 

olarak ekokardiyografik parametrelerle sağ ventrikül disfonsiyonu gösterilmiştir (sağ 

ventrikül dilatasyonu p=0,002, sağ ventrikül hipertrofisi p<0,001, septumda D bulgusu 

p<0,001 ve sPAB artışı p<0,001) (54). Yine aynı çalışmada trombüsten etkilenen 

pulmoner arterler; ana pulmoner arter, lober pulmoner arter, segmental pulmoner arter 

ve subsegmental pulmoner arter olarak gruplandırılmış ve trombüs bölgesinin KTEPH 

üzerine etkisinin anlamlı bulunmadığı görülmüştür (p=0,306) (54). Zhang ve 

arkadaşlarının yaptığı 15 çalışmanın dahil edildiği meta analizde başlangıç sPAB 

değerinin yüksek olması, sağ ventrikül çapı ve sağ ventrikül /sol ventrikül çapı >1 

olması iki çalışmada önemli risk faktörü olarak tanımlanmıştır (58). Hsu ve 

arkadaşlarının yaptığı 200 akut PE hastasının değerlendirildiği çalışmada akut PE 

anında yapılan ekokardiyografik risk faktörleri arasında KTEPH’li hastalarda KTEPH 

olmayan hastalara kıyasla sağ ventrikül dilatasyonu, sağ ventrikül hipertrofisi ve 

artmış sPAB insidansları anlamlı olarak yüksek bulunmuş ve ayrıca takip 

ekokardiyografilerinde bu parametrelerin yüksek olarak saptanmaya devam ettiği 

görülmüştür (101). 

Bizim çalışmamızda hastaların akut PE anındaki bulguları değerlendirildiğinde; 

KTEPH grubunda akut PE tanısı anında %47,4 oranında masif PE tablosu görülürken, 

KTEPH olmayan grupta %38,1 hastanın masif PE tablosunda olduğu görüldü. KTEPH 

hastalarında KTEPH olmayan hastalara göre akut PE tanısı anında masif PE kliniği 
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daha yüksek saptandı, ancak iki grup arasında istatistiksel anlamlı farklılık 

saptanmadı. 

KTEPH grubunda akut PE tanısı anında %77,8 oranında PBTA ve/veya EKO’da 

sağ ventrikül dilatasyonu bulunmakta iken KTEPH olmayan grupta %52,9 hastanın 

sağ ventrikül dilatasyonu olduğu görüldü. Akut PE tanısı anında yapılan PBTA 

ve/veya EKO’da sağ ventrikül dilatasyonunun bulunması, KTEPH hastalarında 

KTEPH olmayan hastalara göre literatürle uyumlu olarak yüksek oranda bulundu ve 

istatistiksel olarak anlamlı yüksek saptandı. 

KTEPH grubunda akut PE tanısı anında sağ ventrikül/sol ventrikül çapı> 1 

(PBTA ve/veya EKO) olan olgular %58,8 oranında iken, KTEPH olmayan grupta 

%37,5 olduğu görüldü. Yapılan EKO ve/veya PBTA’larda sağ ventirükül/sol ventrikül 

çapı>1 olan olgular KTEPH grubunda KTEPH olmayanlar grubuna göre daha yüksek 

saptandı, ancak iki grup arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı. 

KTEPH grubunda akut PE tanısı anında tüm hastaların %100,0 oranında TY 

(EKO) bulunmakta iken, KTEPH olmayan grupta %89,6 oranında TY bulunduğu 

görüldü. Yapılan EKO’larda TY bulunanların oranı KTEPH grubunda KTEPH 

olmayanlar grubuna göre daha yüksek saptandı, ancak iki grup arasında istatistiksel 

anlamlı farklılık saptanmadı. 

KTEPH grubunda akut PE tanısı anında sPAB >50 mmHg (EKO) olan olgu 

oranı %42,9 iken, KTEPH olmayan grupta %30,4 bulundu. Yapılan EKO’larda 

sPAB>50 mmHg bulunma oranı KTEPH grubunda KTEPH olmayanlar grubuna göre 

daha yüksek saptandı, ancak iki grup arasında istatistiksel anlamlı farklılık 

saptanmadı. 

KTEPH grubunda akut PE tanısı anında tüm hastaların %100,0 oranında 

hastanın V/Q sintigrafisinde büyük perfüzyon defekti var iken, KTEPH olmayan 

grupta %70 hastada büyük perfüzyon defekti bulunduğu görüldü. Yapılan V/Q 

sintigrafilerinde büyük perfüzyon defekti bulunanların oranı KTEPH grubunda 

KTEPH olmayanlar grubuna göre daha yüksek saptandı, ancak iki grup arasında 

istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı. 
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Akut PE tanısı anında hastalar PBTA’da trombüs yerleşim yerlerine göre 

değerlendirildiğinde ise literatürle uyumlu olarak trombüs yerleşim yerinin KTEPH ile 

ilişkisi çalışmamızda da istatistiksel olarak anlamsız bulundu. 

Literatür tarandığında akut PE tanısı anında PBTA bulgularından olan enfarktüs 

gelişiminin KTEPH ile ilişkisini gösteren çalışma bulunamamış olup çalışmamızda  bu 

açıdan da hastalar değerlendirmiş olup iki grup arasında istatistiksel anlamlı farklılık 

saptanmadı. 

Kliniğimizde başta da anlatıldığı üzere akut PE tanılı hastaların semptomatik 

olmasa dahi KTEPH’e gidiş açısından üçüncü ve atıncı aylarda EKO ve PBTA veya 

V/Q sintigrafi ile kontrol edilmektedir. Çalışmamızın üçüncü ay kontrol bulgularına 

bakıldığında üçüncü ayda da altıncı ay bulgularında olduğu gibi KTEPH tanısı koyulan 

hastalarda ekokardiyografi ile sPAB yüksekliği (>50 mmHg) KTEPH tanılı hastalarda 

daha yüksek oranda mevcuttu ve istatistiksel olarak anlamlı bulundu. Yine TRV 

değerleri kıyaslandığında KTEPH tanılı hastalarda üçüncü ay TRV değerleri KTEPH 

olmayan hastalara göre daha yüksek bulunmuş ve istatistiksel olarak anlamlı bulundu. 

Görüntüleme olarak bakıldığında ise yine PBTA’da organize trombüs görünümlerinin 

bulunması ve V/Q sintigrafisinde perfüzyon defektleri KTEPH’li hastalarda KTEPH 

olmayan hastalara göre daha yüksek oranda görüldü ve istatistiksel olarak anlamlı 

bulundu. Bu değerlerden de anlaşıldığı üzere, KTEPH tanılı hastaların çoğunda 

üçüncü  ayda yapılan kontrol EKO, PBTA ve V/Q sintigrafi bulguları KTEPH 

açısından uyarıcı olmaktadır ve belki de bu nedenle genel bir yaklaşım olan altıncı 

ayda yapılan veya hasta semptomatik olduğu anda yapılan kontrol 

ekokardiyografilerin ve görüntüleme yöntemlerinin, üç aylık etkin antikoagülan 

tedavinin bitiminde planlanması erken tanı açısından bizlere daha çok fayda 

sağlayabilecektir. 

Günümüzde VKA (vitamin K antagonisti), DMAH (düşük molekül ağırlıklı 

heparin) ve DOAK’lar (direkt etkili oral antikoagülan) PE için etkinliği ve 

güvenilirliği kanıtlanmış ajanlardır. VKA ile tedavi edilen hastalar sık sık 

izlenmelerine karşın ortalama olarak tedavi süresinin %20’sinde terapötik aralığın 

altında olduğu tahmin edilmekte ve bunun kronik VTE ile ilişkili komplikasyonların 

gelişimine olanak sağlayabileceği düşünülmektedir (33). Fakat tedavi yöntemlerinin 
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KTEPH üzerindeki etkisi açısından literatür değerlendirildiğinde, tedavi yöntemleri ile 

ilgili yapılan çalışmaların oldukça yetersiz olduğu ve bu çalışmaların net sonuçlar 

ortaya koyamadıkları görülmektedir.  

Konstantinides ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada trombolitik tedavi verilen 

359 hasta ve plasebo verilen 350 hasta kıyaslandığında rezidüel dispnede, 

ekokardiyografide sağ ventrikül disfonksiyonunda azalma veya KTEPH gelişme 

oranında azalma görülmemiş olup iki grup arasında anlamlı fark saptanmadı (p=0.79) 

(100). Barco ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada tek başına antikoagülasyona kıyasla 

tenekteplaz verilen hastalar arasında KTEPH oluşumu açısından fark saptanmadığı 

görülmektedir (p=0,067) (103). Tedavi yöntemleri açısından bizim çalışmamıza 

bakıldığında trombolitik verilmeyenlerde KTEPH gelişme oranı %11 iken, trombolitik 

verilenlerde KTEPH oranı %2 bulunmuş olup trombolitik verilmeyenlerde trombolitik 

verilenlere kıyasla daha yüksek oranda KTEPH geliştiği görüldü, fakat istatistiksel 

anlamlı fark bulunmadı. Antikoagülan tedaviler açısından bakıldığında ise VKA 

verilen ve VKA dışı antikoagülan alanlarda KTEPH gelişimi açısından istatistiksel 

anlamlı farklılık saptanmadı. DMAH grubu antikoagülanlar değerlendirildiğinde 

enoksaparin sodyum, bemiparin sodyum ve tinzaparin sodyumun KTEPH gelişimi 

üzerine belirli bir etkisinin olmadığı ve istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadığı 

görüldü. DOAK grubunun KTEPH üzerindeki etkisine bakıldığında ise rivaroksaban, 

dabigatran, edoksaban alanlarda KTEPH gelişimi için istatistiksel anlamlı farklılık 

saptanmamış olup ilginç olarak diğer bir DOAK olan apixaban alanlarda KTEPH oranı 

%40 iken, apixaban dışı antikoagülan alanlarda KTEPH oranı daha düşük oranda %16 

olarak bulundu. Aradaki fark istatistiksel olarak anlamlıydı. Vena kava inferior filtresi 

ve embolektomi yapılanlar ise sayı olarak yetersiz olması nedeniyle bu açıdan sağlıklı 

bir değerlendirme yapılamadı ve fark istatistiksel olarak anlamsız bulundu. 

Tedavi etkinliği açısından sonuçlar değerlendirildiğinde önceki çalışmalardan 

farklı bir sonuç olarak apixaban ile antikoagülasyonun KTEPH gelişiminde rol 

oynayabileceği sonucuna varıldı, fakat literatür tarandığında apixaban ve diğer 

antikoagülan tedavilerin KTEPH riski üzerine etkisini inceleyen herhangi bir çalışma 

bulunamadı. Apixaban ile ilgili yapılan etkinlik çalışmaları değerlendirildiğinde ise 

Ofek ve arkadaşlarının yapmış olduğu çalışmada apixaban ve rivaroksaban 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Konstantinides+SV&cauthor_id=28335835
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karşılaştırılmış ve INR’yi yükseltme açısından benzer etkinlikte oldukları görülmüş 

(p=<0,001) (99). Akut PE’de antikoagülanların bu örnekte olduğu gibi etkinliğini 

karşılaştıran çalışmalar mevcut olmasına rağmen KTEPH’e gidiş açısından 

antikoagülan etkinlikleri ve KTEPH riskinde artışa neden olup olmadıkları konusunda 

çalışma eksikliği bulunmakta olup, çalışmamızda apiksaban verilenlerde apixaban dışı 

tedavi alanlara göre istatistiksel anlamlı olarak yüksek KTEPH oranı bulunması 

yapılacak çalışmalara ne kadar çok ihtiyaç olduğunu göstermektedir. 

KTEPH’e ilerleme riskini artırdığı görülen diğer özellikler arasında yetersiz 

antikoagülasyon sayılabilir (25,88,98). Çalışmamızda ise üç aylık antikoagülan 

tedaviyi tamamlayanlar ile tamamlamayanlar arasında istatistiksel anlamlı fark 

bulunmadı. Çalışmamız yetersiz anikoagülan kullanımı açısından literatürle uyumsuz 

olarak sonuçlanmış olup bunun nedeninin hastaların retrospektif olarak 

değerlendirilmesinden kaynaklı tedavi yeterliliği ile ilgili anamnezlerindeki eksiklikler 

olabileceği düşünüldü. 

Sonuç olarak, Akut PE hastalarında KTEPH insidansı %0,1-9,1 gibi nadir bir 

oranda olsa da küratif tedavi seçeneği olması ve tedavi edilmediğinde prognozunun 

kötü olması nedeniyle erken tanınmasının mortalite ve morbiditeye önemli katkısı 

olacağı bilinmektedir. Akut PE tanısı olan, tanı anında ve takip ekokardiyografilerinde 

sağ ventrikül disfonksiyon bulgularını gösteren hastaların KTEPH açısından mutlaka 

taranması gerekmektedir. 
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6. SONUÇ 

Çalışmamızda 2018-2019 yılları arasındaki 1822 hasta taranmış olup akut PE 

tanısı alan 256 olgu değerlendirilmiştir. Çalışmaya alınan 256 olgudan SKK ile grup 

4 PH kriterlerini karşılayarak KTEPH tanısı koyulan ve çeşitli nedenle SKK 

yapılamayanlarda EKO ve görüntüleme yöntemleri ile (PBTA, V/Q sintigrafisi) 

KTEPH tanısı koyulan toplam 20 hasta KTEPH olarak gruplandırıldı. Diğer 236 hasta 

KTEPH olmayanlar olarak gruplandırıldı. Akut PE geçiren hastalarda KTEPH sıklığı 

%7,8 olarak literatürde belirtilen insidans aralığında olup üst sınıra yakındı.  

Akut PE’li hastalarda KTEPH’e neden olan faktörler araştırıldı. Literatürde 

KTEPH risk faktörleri arasında değerlendirilen splenektomi, kronik osteomiyelit, 

hidrosefaliye bağlı ventriküloatrial şant bulunması, hipotiroidiye bağlı tiroid 

replasman tedavisi, enfekte kalp pili, inflamatuar bağırsak hastalığı, 0 dışı kan grupları, 

tekrarlayan ve idiyopatik emboli öyküsü çalışmamızda istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmadı.  

Literatürle uyumlu olarak trombofiliye yatkınlık yapan genetik mutasyonların 

KTEPH gelişimi üzerinde etkisinin olmadığı ve istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmadığı görüldü. 

Çalışmalarda KTEPH açısından risk teşkil eden trombofiliye yatkınlık yapan 

durumlardan olan Antifosfolipid antikorlarının ve Lupus antikoagülanının istatistiksel 

anlamlı farklılık saptanmasa da KTEPH grubunda beklendiği üzere daha sık olduğu 

görüldü.   

Akut PE’ye yönelik verilen antikoagülanların KTEPH üzerine etkisi ile ilgili 

yapılmış çalışma olmasa da apixaban verilen grupta diğer antikoagülan verilen 

gruplara göre daha yüksek oranda KTEPH geliştiği görüldü ancak bu konuda daha 

kapsamlı çalışmalar yapılması gerekir. 

KTEPH tanısı olan grupta akut PE tanısı anında EKO’da sağ ventrikül 

disfonksiyonunun bulgularından sağ ventrikül dilatasyonun diğer çalışmalar ile 

uyumlu olarak KTEPH olmayan gruba göre daha sık olduğu görüldü. Akut PE 

anındaki diğer ekokardiyografi bulgularından sağ ventrikül/sol ventrikül çap 
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oranının>1 olması ve sPAB yüksekliğinin (>50 mmHg) bulunmasının da istatistiksel 

anlamlı olmamakla beraber KTEPH grubunda beklendiği üzere daha sık olduğu 

görüldü.  Hastaların üçüncü ay ve altıncı ay takip ekokardiyografi sonuçları 

değerlendirildiğinde sPAB >50 mmHg ve TRV yüksekliği bulunan hasta oranı 

KTEPH grubunda KTEPH olmayan gruba göre daha yüksek bulunmuştur. 

Sonuç olarak; Akut PE hastalarında KTEPH gelişmesi nadir görülen bir durum 

olsa da küratif tedavi seçeneği bulunan tek PH nedeni olması, tanı ve tedavinin 

gecikmesi halinde prognozu oldukça kötü seyredebilen bir hastalık olması nedeniyle 

erken tanı ve tedavi için KTEPH risk faktörlerinin iyi anlaşılıp tespit edilmesine ihtiyaç 

vardır. Çalışmamızda akut PE tanısı anında ve takiplerinde yapılan 

ekokardiyografilerinde sağ kalp disfonksiyonu bulgularının olmasının KTEPH için 

önemli bir risk faktörü olabileceği gösterilmiştir. Akut PE tanısı anında 

ekokardiyografik inceleme yapılmasının, ileriye yönelik KTEPH riskinin 

değerlendirilmesinde büyük önem taşımakta olduğunu göstermektedir. Akut PE 

hastalarının takiplerinde de klinik olarak şüphe uyandıran hastaların mutlaka 

ekokardiyografik tarama yapılarak KTEPH açısından araştırılmasının gerekmekte 

olduğu da gösterilmektedir. 
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