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PROTEIN C EKSIKLIiGINE BAGLI MEZENTER VEN TROMBOZU: DORT OLGU

Ercan GEDIK', Sadullah GIRGIN', Senem SENTURK’, Ibrahim Halil TACYILDIZ',
Celalettin KELES'

OZET

AMAC: Akut mezenter iskemilerinin %5-15'ini mezenter ven trombozlart olusturur. Genellikle mezenter ven
trombozu, hiperkoagulasyon bozukluklari ile iliskilidir ve bir hiperkogulasyon bozuklugu olan Protein C
eksikligi, mezenter ven trombozu olusumu i¢in 6nemli bir risk faktoriidiir. Bu ¢aligmada, protein C eksikligine
bagli mezenter ven trombozu gelisen 4 olguyu inceledik.

OLGULAR: Olgularimizin ikisi bayan, ikisi ise erkek olup, ortak hastaneye basvuru sikayetleri karmn agrisi idi.
Fizik muayenede 3 olguda akut batin bulgulari bulundugundan laparotomi yapildi. Nekroze barsak
segmentlerine rezeksiyon yapildiktan sonra hastalara jejunojejunal anastomoz (olgu 1), u¢ jejunostomi (olgu 2)
ve gifte namlulu enterostomi (olgu 3) yapildi. intestinal nekroz bulgusu saptanmayan diger olguda (olgu 4)
mezenter ven trombozu tanisi, batin tomografisi ile konuldu. Bu olguya 5.000 U bolus ve 1.000 U/ saat olacak
sekilde heparin infiizyonu 10 giin siire ile yapildi. Olgularin hiperkoagulabilite testleri yapildiginda protein C
diizeyi sirasi ile %42.20, %38.50 , %35.40 ve %29.25 seklinde diisiik olduklart saptandi. Biitiin hastalara diisiik
molekiil agirlikli heparin verildikten sonra warfarin tedavisine gecildi.

SONUC: Mezenter ven trombozu tanisi konulan hastalarda etiyolojik sebep mutlaka arastirilmalidir. Protein C
eksikligi mezenter ven trombozu gelismesi icin nemli bir risk faktoriidiir. intestinal nekroz gelisen hastalarda
laparotomi yapilmali ancak intestinal nekroz bulgusu olmayan hastalarda ise nonoperatif tedavi uygulanabilir.
Anahtar kelimeler: Mezenter ven, tromboz, protein C eksikligi

Mesenteric Venous Thrombosis Due to Protein C Deficiency: Report of Four Cases

SUMMARY

OBJECTIVE: Mesenteric venous thrombosis is seen in 5-15% of acute mesenteric ischemia patients.
Mesenteric venous thrombosis is generally related to hypercoagulation disorders and protein C deficiency, which
is a hypercoagulation disorder and one of the important risk factors for mesenteric venous thrombosis
development. In this study, we investigated 4 cases of mesenteric venous thrombosis related to protein C
deficiency.

CASES: Cases included 2 male and 2 female patients and the main symptom was abdominal pain. The patients
with physical examination findings of acute abdomen undergone emergency laparotomy. During operation,
following resection of necrotic part of bowel; in Case 1, jejunojejunal anastomosis; in Case 2 end jejunostomy
and in Case 3 double jejunocolic ostomy were performed. In one patient, mesenteric venous thrombosis was
diagnosed by abdominal tomography without any finding of acute abdomen. This patient had 5000 U bolus and
10000 U/h heparin infusions for 10 days. Hypercoagubility tests' results for Protein C levels were as 42.20%,
38.50% , 35.40% and 29.25%, for Cases 1-4, respectively. All patients had low molecular heparin initially then
continued with warfarin therapy.

CONCLUSION: Etiology of mesenteric venous thrombosis must be investigated in patients diagnosed with
mesenteric venous thrombosis. Protein C deficiency is one of the important risk factors of mesenteric venous
thrombosis development. Laparotomy is necessary in patients with intestinal necrosis whereas patients without
intestinal necrosis might be followed with nonoperative treatment.

Key words: Mesenteric ven, thrombosis, protein C deficiency

Olgu Sunumu

Akut mezenter ven trombozu (MVT), biitiin akut
mezenter iskemilerinin %5-15'ini igeren ve yiksek
mortalite oranlar1 bulunan bir hastaliktir. Abdominal
semptomlarin nonspesifik olmasindan dolay1 tant
konulmasinda gecikme olabilir, MVT tanisi
cogunlukla laparotomi veya otopsi ile konulur ™.

Genellikle MVT, hiperkoagulasyon
bozukluklari ile iliskilidir °, tiim tromboz olaylarinin
yaklasik %40'mda kalitimsal trombofililer sorumlu
tutulmaktadir °. Giiniimiizde, kalitimsal trombofililer
olarak faktor V-Leiden mutasyonu, protrombin
dimorfizmi, aktive protein C (APC) rezistansi ile
antitrombin III, protein S ve protein C eksikligi

bilinmektedir .

Karacigerden sentezlenen ve K vitaminine
bagimli bir antikoagulan olan Protein C'nin eksikligi,
MVT olusumu i¢in énemli bir risk faktoriidiir *. Bu
calismada Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Genel
Cerrahi Klinigi'nde protein C eksikligine bagh MVT
nedeniyle tedavi edilen dort hasta incelendi.

OLGU1

Kirkalti yasinda erkek hasta, 10 giin 6nce karin
agrist sikayeti baslayan ve baska bir merkezde yedi
giin 6nce laparoskopik appendektomi yapilan hastanin
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karmn agrisi, bulanti-kusmasinin devam etmesi ve son
iki glin gaz-gaita ¢ikaramama sikayetleri nedeniyle
klinigimize sevk edildi. Hastanin 6z ve soy
gecmisinde herhangi bir 6zellik yoktu. Fizik
muayenede, batin tiim kadranlarda hassasiyet ve
rebound mevcut olup, barsak sesleri hipoaktif idi.
Beyaz kiire sayis1 19.000/mm’ olan hastani, batin
ultrasonografisinde barsak anslari arasinda hafif-orta
diizeyde serbest s1vi ve barsak duvarlarinda 6dematoz
kalinlasma oldugu goriildi. Akut batin nedeniyle
yapilan laparotomide, siiperior mezenter ven
trombozuna bagli olarak treitz ligamanindan 90 cm
distalden baglayan 80 cm'lik nekroze ince barsak
segmentine rezeksiyon ve ug-uca anastomoz yapildi
(Resim 1). Hiperkoagulabilite nedeni aragtirildiginda,
protein C diizeyinin %42.20 (71.80146.20) oldugu
saptandi. Hastaya Nadroparin 0.6 cc giinde iki defa
uygulandi. Protein C diizeyi %44.35 olan hastaya
postoperatif 9. giin warfarin tablet baslanarak taburcu
edildi.

Resim 1: Nekroze jejunal barsak segmenti (Olgu 1)

OLGU2

Otuzsekiz yasinda bayan hasta, 15 giindiir
devam eden ancak son 2 giin siddetlenen karin agrist
ile bagvurdu. Hikayesinde 5 yil once protein C
eksikligine bagli olarak pulmoner emboli ve 3 y1l dnce
ise derin ven trombozu ge¢irdigi saptandi. Fizik
muayenede batin tim kadranlarda yaygin hassasiyet
ve rijidite mevcuttu. Beyaz kiire sayis1 22100/mm’,
alblimin 2.5 g/dL, tire 79 mg/dL ve kreatinin 1.8
mg/dL idi. Protein C diizeyi %38.50 (71.80-146.20)
idi. Batin ultrasonografisinde barsak anslar1 arasinda
orta diizeyde serbest sivi mevcuttu. Yapilan
laparotomide; treitz ligamanindan 30 cm distalden
baslayan 350 cm'lik ince barsak segmentinin nekroze
oldugu ve ileogekal valvden 50 cm proksimalin
saglam oldugu goriildii. Nekroze barsak segmenti
rezeke edilerek, proksimal kisma u¢ jejenostomi ve
distal kisma ise mukoz fistiil uygulandi.

Hastaya postoperatif donemde Nadroparin 0.6
cc giinde iki defa uygulandi. Kisa barsak sendromu
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gelisen hastaya total parenteral niitrisyon ve destek
tedavisi verildi. Postoperatif 62. giin jejenoileal
anastomoz ve kolesistektomi yapildi. Hastaya verilen
destek tedavisine devam edildi. Protein C diizeyi
%40.18 olan hastaya warfarin tedavisine gegilerek
INR diizeyi 2-3 arasinda olacak sekilde ayarlandi.
Postoperatif 119. giin hasta taburcu edildi.

OLGU3

Otuziki yasinda erkek hasta, bes giindiir devam
eden karin agris1 sikayetiyle bagvurdu. Hastanin
hikayesinde ek bir 6zellik yoktu. Fizik muayenesinde,
peritoneal irritasyon bulgular1 pozitif ve barsak sesleri
alinmiyordu.

Beyaz kiire say1s1 18500/mm’, iire 110 mg/dL ve
kreatinin 2.2 mg/dL idi. Batin ultrasonografisinde
barsak anslar1 arasinda orta diizeyde serbest sivi ve
barsak duvarlarinda &dematdz kalinlasma oldugu
gorildi. Akut batin distiniilerek yapilan
laparotomide; treitz ligamanindan 70 cm distalden
baslayan ince barsak segmentleri ve sag kolonun
nekroze oldugu goriildii, bu barsak segmentleri rezeke
edilerek, cifte namlulu enterostomi yapildi.
Hiperkoagulabilite nedeni arastirildiginda protein C
diizeyinin %35.40 (71.80146.20) oldugu saptandi.
Hastaya enoxaparine 0.6 cc giinde iki defa uygulandi.
Kisa barsak sendromu gelisen hastaya total parenteral
niitrisyon ve destek tedavisi verildi. Postoperatif 25.
giin hasta taburcu edildi. Yiz yirmi giin sonra
jejunokolik anastomoz yapildi. Protein C diizeyi
%33.45 olan hastaya INR diizeyi 2-3 arasinda olacak
sekilde idame warfarin tedavisine gecilerek, taburcu
edildi.

OLGU4

Altmisalti yasinda bayan hasta, 25 giindiir
devam eden karin agrisi ve siskinlik sikayeti ile
bagvurdu. Alt1 ay once kronik hepatit B'ye bagh
0zofagus varis kanamasi geciren hastanin fizik
muayenesinde, batin tiim kadranlarda hassasiyet
mevcuttu, barsak sesleri hipoaktif idi. Laboratuar
bulgularinda ise beyaz kiire sayis1 9400 mm’, serum
AST 56 U/L, ALT 67 U/L, iire 88 mg/dL ve kreatinin
1.5 mg/dL idi. Ayakta direkt batin grafisinde ince
barsaklara ait hava-sivi seviyeleri oldugu goriildii.
Batin ultrasonografisinde karaciger parankimi
heterojen ve kaba goriintimde, splenomegali, orta
diizeyde serbest mayi ve ozellikle pelvik bolgeye
yerlesimli barsak anslarinin duvarimin kalin ve 6demli
oldugu tespit edildi. Multi dedektdrlii batin
tomografisinde siiperior mezenterik ven ile proksimal
dallarinda yaygimn trombis izlendi, ileal diizeyde
barsak duvarinda iskemi lehine diisiiniilen kalinlasma
bulgular1 saptandi (Resim 2). Alt ekstremitelerin
doppler USG incelenmesi normaldi. Protein C diizeyi
%29.25(71.80146.20) idi.

Hastaya intravendéz 5000 U heparin bolus



yapildiktan sonra saatte 1000 U seklinde idame
tedaviye gecildi. Alt1 saat ara ile aPTT diizeyine
bakilarak aPTT diizeyinin normalin 2.5-3 kat1 olacak
sekilde ayarlandi. Tedavinin 10. giiniinde heparin
tedavisi kesilerek, enoxaparine 0.6 cc giinde iki defa
uygulanmasi ile devam edildi. Hastaya tedavisinin 5.
giinii oral basland1. Oral warfarin tedavisine gegildi ve
bu dénemde hastada siddetli lober pnomoni gelisti.
Pnomoniye bagli kalp yetmezligi gelisen hasta
takibinin 24. gliniinde kaybedildi.

Resim 2: Olgu 4'iin batin tomografisi goriintiileri
A. Sagital Plan B.Veritikal Plan
SMV: Siiperior mezenterik ven, SMA: Siiperior mezenterik arter

TARTISMA

MVT, nadir goriillen mezenterik iskemi
nedenidir. Mezenter ven tikanikligi nedeniyle
intestinal nekroz yiizyil kadar 6nce Eliot tarafindan
tamimlanmustir °. Otopsi ¢alismalarmda MVT siklig
%0.2-2 olarak belirtilmistir *.

MVT'l hastalarda karin agrisi en sik belirtilen
sikayettir. Agr1, nonspesifik baglar ve gittikge siddeti
artarak belirgin bir hal alir. MV T'nin ilk dénemlerinde
fizik muayenede rebound ve hassasiyet olmaksizin
karin agrist1 bulunur ve genellikle narkotik
analjeziklere cevap vermez °. Mathews ve ark.”
MVT'li %50 hastada karin agrisinin medikal tedavi
baslamadan dnce 5-30 giin, %27 hastada ise bir aydan
daha uzun siire devam ettigini belirtmislerdir. Bulanti,
kusma ve ishal daha az siklikta bulunan
semptomlardir. MVT'li hastalarda hematokezya ve
hematemez goriilebilmektedir, ancak iskemi ve
nekroz gelistiginde nadir gériilen semptomlardir "
Karin agrist bulunan bir hastada daha 6nceden venoz
tromboemboli hikayesi bulunan bir hastada MV T akla
getirilmelidir. Hastalarimizin hepsinde karmn agrist
vardi. Ug hastamizda karin agrist ile beraber akut batin
bulgular1 da mevcuttu. Diger hastamizda ise
nonspesifik karin agrist mevcuttu. Bir hastamizin
hikayesinde daha Once gecirilmis venoz
tromboemboli bulunmaktaydi. Diger {i¢ hastamizda
ise MVT, ilk tromboz ataklar1 idi.

Gedik ve Ark.

MVT'in tanisi, Oncelikle klinik olarak
siphelenme ve sonrasinda yapilan radyolojik
goriintiileme yontemleri ile konulur. Direk karin
grafisinde hava-sivi seviyeleri ve dilate barsak anslar1
sik olarak saptanir’. Morasch ve ark.'nin” yaptigi
calismada karin agris1 ve ishal bulgulari mevcut olan
hastalarin %90'ma BT yapilmis ve kontrastli BT ile
MVT tanisinin basart ile konuldugunu bildirmislerdir.
Dilate ve duvar kalinligi artmig barsak anslari,
santralinde trombus formasyonu olan genislemis
mezenterik ven, mezenterik ven duvarinda belirgin
sekilde artmis dansite ve kalin mezenter i¢inde dilate
olan kollateraller MVT'li hastalarda kontrastli BT'nin
spesifik bulgularidir'™". Doopler USG ve manyetik
rezonans goriintiileme yontemlerinin, MVT tanisinda
basarili sonuglar verdigi belirtilmistir'’’. Bir
hastamizda MVT tanisinda multi dedektorliic BT
kullanilmig, ayrica multi dedektorlii BT hastanin
tedavi sirasinda takibinde basarilt sonug¢ vermistir.
Ozellikle multi dedektorlii BT'lerin  kullanima
girmesiyle MVT sliphesi olan hastalarda tani konulma
oraninin daha artacagi kanaatindeyiz.

Protein C eksikligi kalitimsal ve akkiz olarak
goriilmektedir. Kalitimsal Protein C eksikligi
heterozigot veya homozigot olup her iki seklide
otozomal dominant gecislidir. Heterozigot protein C
eksikligi 1/200-300 siklikta goriilmektedir. Bununla
beraber bu hastalarin ¢ok azinda genc¢ yaslarda
trombotik komplikasyonlar gelisir ve genellikle
yasamlari boyunca asemptomatik kalirlar’™"
Homozigot protein C eksikligi ise 1/16.000-36.000
siklikta goriiliir ve bu hastalari klinik semptomlart
daha siddetli oldugundan erken yaslarda olim ile
sonuglanabilir. Akkiz protein C eksikligi karaciger
hastaliklarinda, dissemine intravaskiiler
koagiilasyonda, L-asparaginaz veya kumadin
tedavileri sonrasinda, akut siddetli bakteriyel ve viral
infeksiyonlarda gelisebilir. Ilk ii¢ olgumuzda
heterizigot, dérdiincii olgumuzda ise kronik karaciger
hastaligima (karaciger sirozu) bagli olarak protein C
eksikligi gelistigini diisiinmekteyiz.

Intestinal nekroz veya peritonit gelisen MVT'li
hastalarda cerrahi tedavi zorunludur. Geg¢miste
intestinal nekroz gelismis hastalarda daha genis bir
rezeksiyon yapilmasi Onerilitken,  yapilan son
calismalarda sadece nekroz gelisen barsak anslarmnin
rezeksiyonu onerilmektedir™"*. Cerrahi sonrasi bir
sorunda geride kalan barsak anslarinin canliligini
degerlendirmek i¢in relaparominin gerekip
gerekmedigidir? Ancak ameliyat sonrasi takipte multi
dedektdor BT'nin kullanimi ile bu sorunun
coziilebilecegini diistinmekteyiz.

Cerrahi sonrasi antikogulasyon tedavisinin,
rekiirrensleri ve buna bagli gelisen mortalite oranlarini
diisiirdiigii rapor edilmistir'®'"”. Noninvaziv
goriintilleme yontemleri kullanilarak tani konulan
MVT'i hastalarda baglangi¢ olarak konservatif tedavi
(svielektrolit replasmani, nazogastrik dekompresyon
ve heparin tedavisi) yontemi uygulanabilir®.
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Trombolitik tedavi (periferik veya vaskiiler
kateterizasyon yoluyla lokal olarak) veya mezenter
ven trombektomisi literatiirde az sayida vaka
sunumlarinda rapor edilmistir'™*’. Protein C
eksikliginde, diisik molekiil agirlikli heparinlerin
kullanilmasi protein C diizeyi artirdigindan dolay1
uzun siireli kullanilmas1 tavsiye edilmektedir’.
Protein C eksikligi saptanan hastalarda hastaligin
tekrarini 6nlemek i¢in yasam boyu antikoagulasyon
tedavisi vermek gerekir”. Bu tedavi tiirleri smirh
sayidaki deneyimlere dayandigi icin bunlarin
tedavideki rolleri agik olmayip, kontrollii klinik
calismalara ihtiyag vardir.

Sonug olarak, dnceden vendz tromboz atagi
bulunan hastalarda, akut batin bulgulari saptandiginda
MVT'den siiphelenilmelidir. MVT tanis1 konulmus
hastalarda hiperkoagulobilitenin nedeni belirlenmeli,
bdylece bu hastalarin yagamlarinin devaminda venoz
tromboz gelisiminin 6nlenmesi saglanmalidir.
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