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Derin Ven Trombozunda Ultrasonik Tomboliz Kateter Tedavisi

Ultrasonic Thrombolysis Catheter Treatment in Deep Vein Thrombosis
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OZET:

Amac¢: Biz c¢alismamizda derin  ven
trombozunda (DVT) Ultrasonik Tromboliz
Kateterinin (UTK) kullanilabilirligini ve
etkinligini degerlendirmeyi amagladik.

Materyal ve Metod: Mart 2011 ile Eyliil 2013
tarihleri arasinda Ultrasonografi (USG) ile
DVT tanmist konmus ve UTK tedavisi
uygulanmig  hastalar  retrospektif olarak
degerlendirildi. UTK tedavisinde rekombinant
insan doku plazminojen aktivatorii (alteplase)
ve EKOS EkoSonic® Endovascular System
(EKOS Corporation, Bothell, Washington,
USA) kullanildi. Islem sonrasinda tedavi
venografi ve vendz doppler ultrasonografi
(USG) ile degerlendirildi.

Bulgular: UTK tedavisi uygulanan 22
hastanin %77.3’iinde (n=17) tromboz femoral
vende, %18.2’sinde (n=4) iliak vende,
%4.5’inde (n=1) vena kava inferiorda idi.
Semptomlarin baslama zamani ortalama 21.8
giin (3-72 ) idi. Hastalarin %77.3’tinde (n=17)
tromboliz basarili oldu. Hastalarin %50’sinde
(n=11) tam tromboliz saglanirken, %27,3
(n=6) hastada kismi tromboliz elde edildi. Hig
bir hastada pulmoner emboli gozlenmedi. 2
hastada kateter takilma yerinde kanama
gbzlendi.

Sonu¢: UTK tedavisi tromboliz infiizyon
miktarini, zamanini ve buna bagli olarak
kanama komplikasyonu oranin1 azaltir ve
erken ve etkili tromboliz saglamasindan dolay1
vendz kapak hasarini 6nleyerek DVT'nin geg
donem komplikasyonu olan Post Trombolitik
Sendromun (PTS) gelismesini azaltir. Sonug
olarak DVT’de UTK tedavisi kullanim1 kolay,
sistemik ve lokal komplikasyonlar1 az, etkili,
basar1 oran1 yiiksek bir tedavi segenegidir.

ABSTRACT:

Purpose: The study aimed to evaluate the
utility and effectiveness of Ultrasonic
Thrombolysis Catheter (UTC) in deep vein
thrombosis (DVT).

Material and Method: Recombinant human
tissue plasminogen activator (alteplase) and
EKOS EkoSonic® Endovascular System
(EKOS Corporation, Bothell, Washington,
USA) were used for the UTC treatment. After
the procedure, the treatment was evaluated
with  Venography and venous Doppler
Ultrasonography (USG).

Results: Twenty-two patients who underwent
UTC due to DVT were evaluated
retrospectively. Thrombosis was in the femoral
vein in 77.3 % (n=17) of the patients, in the
iliac vein in 18.2% (n=4) and in the inferior
Vena cava in 4.5% (n=1).The mean onset time
for the symptoms was 21.8 days (range 3-72).
Thrombolysis was successful in 77.3% (n=17)
of the patients. In 50% (n=11) of the patients,
full thrombolysis was achieved, and partial
thrombolysis was achieved in 27.3% (n=6).
None of the patients developed pulmonary
embolism.  In 2 patients, bleeding was
observed at the site of catheterization.

Conclusion: UTC treatment reduces the
amount and duration of thrombolysis infusion
and thus reduces the bleeding complications
and prevents venous valve damage by ensuring
early and effective thrombolysis.
Consequently, it reduces the development of
Post Thrombolytic Syndrome (PTS), which is
a late complication of DVT. In conclusion,
UTC is an easy-to-use choice of treatment with
less systemic and local complications and
higher success rate and effectiveness
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GIRIS

Alt ekstremitenin derin ven trombozu (DVT) pulmoner emboli ve Post Trombolitik
Sendromun (PTS) gibi komplikasyonlara yol agan morbiditesi ve mortalitesi olan yaygin bir
durumdur. Alt ekstremitedeki DVT’nin pulmoner embolinin ve PTS’nin sebebi oldugu
caligmalarda genis bir sekilde gosterilmistir. DVT'deki pulmoner emboli riski hastaligin
baslangicindaki akut donemde en yiiksek orandadir ve hastaligin ilerleyen donemlerinde bu
risk progresif olarak azalir (1). Ayrica etkilenen ekstremitenin kaybina neden olabilen venoz
gangren de DVTnin erken donem komplikasyonlari arasindadir. DVTnin uzun donem
komplikasyonu ise PTS'ye yol agan vendz hipertansiyondur (2).

DVT'nin akut doneminin tedavi yaklasiminda amag; trombozu ortadan kaldirmak ya da
azaltmaktan ziyade hayati tehdit eden komplikasyonu olan pulmoner emboliden hastay1
korumaktir. Bunun i¢in geleneksel tedavi yOntemi antikoagiilan tedavisidir (3,4).
Antikoagiilan tedavi pulmoner emboliyi 6nlemek ve tekrarlayan DVT’yi onlemede standart
tedavidir. Fakat bu tedavinin trombiisii azaltmada ve sonug¢ olarak PTS'u 6nlemede etkisi
azdir. Trombiisten dolay1 meydana gelen uzun déonem vendz obstruksiyon kalic1 vendz kapak
hasarina neden olur ki bu da DVT'nin uzun dénem komplikasyonu olan PTS'nin sebebidir (5).
PTS venoz ilserin nedenidir ve bu durum DVT gelisen hastalarin yaklasik olarak %10 unda
ve siklikla ilk iki y1l i¢ginde meydana gelir (6). Trombolitik ajanlarla birlikte endovaskiiler
kateter ile direk tromboliz teknigi trombiisii temizlemede yiliksek etkinlige sahiptir ve bu
vendz kapak fonksiyonlarimi koruyarak vendz obstruktif hastalifin komplikasyonlarindan
hastalar1 korur (7). Ultrasonik Tromboliz Kateteri (UTK) tedavisi hizli ve etkili bir sekilde
trombiisii temizleyerek PTS'nin gelisme potansiyelini 6nemli Olglide azaltir (8,9). USG
dalgalar1 trombiisteki fibrin yapilarini etkileyerek pihtinin gegirgenligini artirir ve pihtinin
trombolitik ajanlarla karsilagsmasini artirir (10,11). Bu sebeplerden dolayr UTK tedavisi
standart endovaskiiler kateter ile direk tromboliz tekniklerine gore trombiisii daha hizli eritir,
tedavi zamanin kisaltir ve trombolizis ile ilgili komplikasyonlar1 azaltir. Sonug olarak UTK
tedavisi vendz kapak hasarin1 6nleyerek DVT' nin uzun dénem komplikasyonlarindan hastay1
korur.

Preoperatif ve postoperatif USG ve venografi karsilastirmalarinda rekanalizasyon oranlarinin
belirlenmesinde; %95-100 arasindaki rekanalizasyon varligi tam rekanalizasyon, %350-95
arasindaki rekanalizasyon kismi rekanalizasyon ve % 50 den daha az rekanalizasyon orani ise
minimal rekanalizasyon olarak adlandirilmaktadir (12,13). Tromboliz islemi sonrast %50 ila

%100 arasindaki rekanalizasyon teknik olarak basarili olarak kabul edilmektedir, klinik basar1
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ise islem sonunda etkilenen ekstremitede agr1 ve sisligin azalmasi olarak tanimlanmaktadir
(7).
Biz bu ¢alismamizda DVT'li hastalarda UTK tedavisinin etkinligini, giivenilirligini ve PTS

gelismesine etkisini aragtirmay1 amacladik.

MATERYAL-METOD

Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Saglik Uygulama ve Arastirma Hastanesi Kalp ve
Damar Cerrahi servisi ve Medical Park Fatih Hastanesi Kalp ve Damar Cerrahi servisinde
Mart 2011 ile Eyliil 2013 tarihleri arasinda USG ile DVT tanis1 konmus ve UTK tedavisi
uygulanmis hastalar bu ¢alismaya dahil edildi. Bu ¢alismada 6 ay énce DVT tanis1 konmus
hastalar, daha oncesinde DVT hikayesi olan hastalar, trombolitik ajanlara karsi kanama
hikayesi olan hastalar, son 1 ayda major cerrahi operasyon gegciren hastalar, son 1 ayda ciddi
travma gecirmis hastalar, vendz {ilseri olan yada iyilesmis vendz iilseri olan hastalar, kisa
yasam beklentisi olan hastalar, trombolitik ajanlara yada kontrast maddeye alerji hikayesi olan
hastalar calismanin disinda tutuldu. Hastaya ve ailesine yapilacak islem hakkinda bilgi verildi
ve hastalarin islem igin yazili onaylart alindi. Hastalarin baslica sikayetleri etkilenen
ekstremitede agri, sislik ve 6dem idi.

EKOS kateteri (EKOS Endowve, EKOS Corporation, Bothell, WA, USA), USG dalgalari
yayan cekirdekler igeren, kateter boyunca uzanan porlardan trombolitik verebilen, ¢ok
liimenli infiizyonu saglayan ve 6 cm’den 50 cm’ye kadar tedavi etkinlik arali§i sunan
ozelliklere sahiptir. Ultrasonik ¢ekirdeklerden tedavi alanina radyal olarak yiliksek frekansl
diistik enerjili (2.2-MHz, 0.45-W) yayilan USG dalgasi trombiisiin fibrin baglarinin
zayiflamasini ve trombolitik ajanin hedef bolgesine transportunu arttirilmasini saglamaktadir

(Resim 1).
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Resim 1. EKOS kateteri (EKOS Endow ve, EKOS Corpo ration, Bothell, WA, USA), USG)

Islemler ameliyathanede USG ve skopi esliginde yapildi. Kateter yerlestirme islemi lokal
anestezi altinda tikali venin distalindeki venden USG esliginde Seldinger Yontemi ile yapildi.
Yerlestirilen kateterin nihayi pozisyonuna skopi ile karar verildi. UTK ile rekombinat insan
doku plazminojen aktivatorii alteplase (Actilyse®, Boehringer Ingelheim GmbH&-Co,
Ingelheim, Germany), 0.02 mg/kg/saatten 24 saat infiize edildi. Kateterin santral liimeninden
50 ml/saatten heparinize mayi verildi ve tiim islem boyunca USG c¢alistir1ldi. Islem sonrasinda
hastalar yogun bakimda pulmoner emboli ve kanama yoniinden takip edildi ve 12 saatlik
hemotokrit ve ACT takipleri yapildi. Islem sonrasinda kateter ameliyathane ortaminda
cikarild1 ve vendz yap1 USG ve venografi ile kontrol edildi. Tiim hastalara taburcu edilirken
warfarin tedavisi basland1 ve INR degerleri 2-3 arasinda olacak sekilde takipleri yapildi.

Ayrica tiim hastalara 6 ay boyunca varis ¢orab1 giymeleri tavsiye edildi.

BULGULAR

UTK tedavisi yapilan 22 hastanin %45.4’i (n=10) erkek, %54.5’1 (n=12) kadin idi. Hastalarin
%27.3’linde (n=6) hipertansiyon, %31.8’inde (n=7) diabetes mellitus, %13.6’sinda (n=3)
kronik renal yetmezlik, %45.4’iinde (n=10) sigara kullanim Oykiisii mevcuttu. Tromboz
hastalarin %77,3’iinde (n=17) femoral vende, %18.2’sinde (n=4) iliak vende, %4.5’inde (n=1)

vena cava inferiorda idi (Tablo 1).
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Total alteplase dozu 38+5,3 mg (45-50 mg) ve total inflizyon zamani 27.4+6.1saat (20-32
saat) idi. Vendz rekanalizasyonun degerlendirilmesinde; hastalarin %77.3’linde (n=17)
tromboliz basarili oldu. Hastalarin %50’sinde (n=11) tam tromboliz saglanirken, %27.3 (n=6)
hastada kismi tromboliz elde edildi. Minimal rekanalizasyon olmasi ve rekanalizasyonun
olmamasi islem basarisizlig1 olarak degerlendirildi ve bu hastalarin sayis1 %22.7 (n=5) idi.
Islem basarisizhig olan hastalarmn %13.6’sinda (n=3) minimal rekanalizasyon goriiliirken
%9.0’unda (n=2) hi¢ rekanalizasyon goriilmedi (Tablo 2).

Komplikasyon olarak 99,0 (n=2) hastada kateter giris yerinde kanama gozlendi ve
kompresyonla kontrol altina alindi ve hi¢ bir hastamizda masif kanama goriilmedi ve kan
transfiizyonuna ihtiya¢ duyulmadi. %4.5 (n=1) hastada islem yapilan ekstremitede kas ici
kanamaya bagli agr sikayeti olustu ve bu kas i¢i kanama takiplerde miidahaleye gerek
kalmadan diizeldi. Hi¢ bir hastamizda intrakranial kanama, semptomatik pulmoner emboli,
6liim ve diger hayati tehdit eden komplikasyon goriilmedi.

Ortalama takip zamani 14.3 ay (13-19 ay) idi. Takipler sirasinda %77.3 (n=17) hastada venoz
yap1 tam agik bulunurken, %13.6 (n=3) hastada retrombiis, %39.0 (n=2) hastada vendz yap1
tikali bulundu. Kapak fonksiyonlarinin degerlendirilmesinde ise, %63,6 (n=14) hastada
normal kapak fonksiyonlar1 gozlenirken %36,4 (n=8) hastada anlamli derecede reflii gézlendi.
PTS degerlendirilmesinde %81,9 (n=18) hastada PTS semptomlar1 gézlemlenmedi ve %18,1
(n=4) hastada hafif derecede PTS semptomlar1 gozlemlendi. Hi¢ bir hastamizda siddetli PTS

semptomlar1 g6zlemlenmedi (Tablo 3).
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N %
Cinsiyet
Erkek 10 45.4
Kadin 12 54.5
Yas (y1l)
Ortalama 52.8+15.2
Aralik 27-68
Semptomlarin Baslama Zamamn (giin)
Ortalama 21.8
Aralik 3-72
Semptomlarin Zamani
Akut (<14 giin) 12 54.5
Subakut (15-28 giin) 8 36.3
Kronik (>28 giin ) 2 9.0
Etkilenen Extremite
Sol 9 40.9
Sag 13 59.1
Trombiis Lokalizasyonu
Femoral Ven 17 77.3
Iliac Ven 18.2
Vena Cava Inferior 45
Eslik Eden Hastahiklar
Hipertansiyon 6 27.3
Diabetes Mellitus 7 31.8
Kronik Renal Yetmezlik 3 13.6
Sigara Oykiisii 10 45.4
Tablo 2. Islem sonras1 akut klinik diizelme
Klinik Cevap N Trombolizis Trombolizis
Orany/ Arahk Orany/Arahk
Komplet Rekanalizasyon 11 86.2 75-100
Parsiyel Rekanalizasyon 6 68.9 65-75
Minimal Rekanalizasyon 3 54.2 35-65
Rekanalizasyon Yok 2 26.3 0-35
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Tablo 3. Klinik Takip Sonuglari

N %

Takip Zamam (ay)

Ortalama 14.3

Aralik 13-19
Venoz Patency

Agik 17 77.3

Retrombiis 3 13.6

Tikali 2 9.0
Kapak Fonksiyonlar:

Normal 14 63.6

Reflii 8 36.4
Post-Trombotik Sendrom

Yok 18 81.8

Hafif 4 18.1

Siddetli 0 0
TARTISMA

Standart DVT tedavisi; pulmoner emboliyi onlemek i¢in yapilan antikoagiilan tedavisidir.
Ancak antikoagiilan tedavisi direk olarak lezyona etkili degildir ve ayrica vendz yapida
trombiisden dolayr meydana gelen kalic1 kapak hasarin1 6nlemez. Hizli ve etkili bir sekilde
vendz trombiisiin ortadan kaldirilmasi vendz sistemin kapak yapisini korur, refliiyli ve vendz
obstruksiyonu azaltir. Tiim bunlarin sonucunda DVT'nin ge¢ donem komplikasyonu olan
PTS' nin gelismesini ve trombiisiin rekiirrensini azaltir (14). Calismamizda takip siiresi i¢inde
hastalarin %63.6’sinda (n:14) normal kapak fonksiyonlari gézlenmis ve %36.4’iinde (n:8)
cesitli derecelerde kapak hasarina bagli vendz reflii goézlenmistir. Ayrica  trombiisiin
tekrarlama orani ise %13.6 (n:3) dir.

Endovaskiiler trombolitik tedavi yontemleri son yillarda giderek daha fazla kabul gérmeye
baslamis ve bu tedaviler igerisinde UTK tedavisi se¢ilmis DVT’li hastalarda hizli ve tam bir
sekilde trombiisiin tedavi edilmesini saglayan bir endovaskiiler yontem olarak yerini almistir.
UTK tedavisinin diger perkiitan mekanik trombektomilere gore bazi1 avantajlara sahiptir. Son
caligmalar mekanik perkiitan trombektomi araclarinin etkinligini, kullanigliligin1 ve trombiisii
ortadan kaldirmadaki etkinlikleri gdsterilmistir. Fakat vendz yapi hasari, vendz kapak hasari
ve pulmoner emboli riski hala bu tekniklerde ciddi bir sorundur (15,16). UTK tedavisi
trombiisiin gegirgenligini arttirarak trombolitik ajanin trombiis i¢ine penetrasyonunu artirir ve

bu sayede trombiisiin hizl1 ve tam olarak ¢oziilmesini saglayarak perkiitan mekanik trombotik
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cihazlarin mevcut komplikasyonlarindan hastay1r korur. Bu konuda yapilan ilk caligmalar
diger mekanik trombektomi yontemleri ile karsilagtirildiginda UTK tedavisinin hizli ve tam
bir sekilde tromboliz sagladigini, kanama ve trombo-embolik komplikasyonlara daha az sebep
oldugunu gostermektedir (8,17,18). Ayrica UTK tedavisi trombolitik dozunu ve inflizyon
zamanini da azaltmaktadir.

Mewissen ve arkadaslarinin yaptigi calisma olan National Venous Registry ¢alismasinda;
standart endovaskiiler mekanik trombektomide 6 aylik etkinlik orani %65,12 aylik etkinlik
orani %60 olarak bulunmustur (7). Elsharawy ve Elzayat, Enden ve arkadaslarinin yaptigi
calismada da 6 aylik etkinlik oranlar1 yukaridaki oranlara benzer bulunmustur (19,20).

Erken ve ge¢ donem etkinlikte 6dnemli olan faktdrlerden birisi de trombolizisin derecesidir.
Tam tromboliz yapilan vakalarda 1 yillik etkinlik oran1 %75 iken, %50’nin altinda tromboliz
yapilan vakalarda ise bu oran %32 civarindadir. Bizim ¢alismamizda 1 yillik venoz etkinlik
orani % %77.3 (n:17) olarak bulunmustur ve bu sonu¢ mevcut literatiirler ile uyumludur.
Markel ve arkadaglarinin yaptigi ¢aligmada UTK tedavisinde; 1 yillik takipte %37 vendz reflii
tespit etmistir (21). Bizim ¢alismamizda da %36.4 (n=8) hastada venoz reflii gézlenmistir.
Bizim calismamizda da 9%36.4 (n=8) hastada vendz reflii gozlenmistir. Tiim bu yapilan
caligmalar ve bizim buldugumuz sonuclar DVT tedavisinde UTK tedavisinin standart
antikoagiilan tedaviye ve diger perkiitan trombektomi yontemlerine gore daha etkin ve daha
az komplikasyona neden olan bir tedavi se¢enegi oldugunu gostermektedir. Comerota ve
arkadaslarinin yaptig1 ¢calisma UTK tedavisinin standart antikoagiilan tedaviye gore daha az
PTS gelismesini sagladigr ve hastanin yagsam kalitesini artirdigini gostermistir (22). Bizim
calismamizda %18.1 (n:4) oraninda hafif dereceli PTS semptomlar1 goriilmesine ragmen hig
bir vakada siddetli PTS semptomlar1 goriilmemistir.

Calismalar gostermektedir ki DVT’nin uzun donem komplikasyonlar1 olan PTS’dan
korunmanin yolu vendz kapak hasarmi dnlemektir. Bu kapak hasarmi onlemenin yolu da
trombiisiin erken yok edilmesidir. Bu avantajlar1 saglayabilmek i¢in yapilan perkiitan mekanik
trombektomi sistemleri hem yapilar itibari ile vendz yapiya ve kapak hasarina neden olmakta,
hem de UTK’e gore daha yliksek doz ve daha uzun siire trombolitik tedaviye ihtiyag

duymaktadirlar. Bu olumsuzluklar ise bu sistemlerin dezavantajidir.
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SONUC

Sonug olarak UTK tedavisi iyi secilmis hastalarda uygulandiginda; daha diisiik doz ve daha
kisa siireli trombolitik tedavi sayesinde daha hizli ve daha etkili tromboliz saglayarak
pulmoner emboli riskini azaltan, erken ve hizli tromboliz sayesinde kapak fonksiyonlarini
koruyarak ge¢ donem komplikasyonu olan PTS’nin gelisimini azaltan, kullanimi kolay,
uygulanabilir ve diisilk komplikasyon oranlarina sahip alternatif bir endovaskiiler tedavi

yontemidir.
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