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ICINDEKILER

Bronsektazide Enflamasyonun iki Yiizii:
Biyobelirteclerden Hedefe Yonelik ve Kisisellestirilmis
Tedaviye DOZIru ... 1
Ummiihan Tugba TUMUKLU

Pulmoner Tromboemboli: Epidemiyoloji, Klinik
Bulgular, Tani ve Giincel Tedavi Yaklasimlari
Ummiihan Tugba TUMUKLU



"Bu kitapta yer alan boliimlerde kullanilan kaynaklarin, goriislerin,
bulgularin, sonuglarn, tablo, sekil, resim ve her tiirlii icerigin
sorumlulugu yazar veya yazarlarina ait olup ulusal ve uluslararast
telif haklarina konu olabilecek mali ve hukuki sorumluluk da
yazarlara aittir."”
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BRONSEKTAZIDE ENFLAMASYONUN IKi
YUZU: BIiYOBELIRTECLERDEN HEDEFE
YONELIK VE KiSISELLESTIRILMIS
TEDAVIYE DOGRU

Ummiihan Tugba TUMUKLU?

1. GIRIS

Brongektazi, brons duvarindaki elastik liflerin ve kas
liflerinin geri doniigsiiz bigimde hasarlanmasi sonucu hava
yollarinda kalic1 olarak genislemelerin oldugu kronik bir solunum
yolu hastaligidir. Yakin zamanda yayimlanan genis 6lgekli bir
meta-analiz, yetiskin popiilasyonda hastaligin prevalansin
680/100.000 olarak ortaya koymus; bu oranin kadinlarda
535/100.000, erkeklerde ise 467/100.000 degerleri ile
seyrettigini, dolayisiyla kadin cinsiyette belirgin bicimde daha
yiiksek olduguna dikkati ¢gekmistir (Wang ve arkadaglari, 2024).

Uzun siire nadir ya da ithmal edilmis bir hastalik olarak
degerlendirilen bronsektazi, son yirmi yilda goriintiilleme
yontemlerine erisimin kolaylasmasit ve klinik farkindaligin
artmasiyla giderek daha sik tani almaktadir (Bird ve Memon,
2023). Bu artis hastaliga neden olan mekanizmalara duyulan
bilimsel ilginin yeniden canlanmasina da neden olmustur. Artik
bronsektazinin tek tip bir klinik tablo degil, farkli biyolojik
stireglerin eslik ettigi heterojen bir hastalik grubu olarak ele
alinmasi gerektigi vurgulanmaktadir (Choi ve Geo, 2025).
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S6z konusu heterojenligin temelinde, hava yolundaki
enflamasyonun farkliligir yer almaktadir. Hastalarin biiyiik bir
kisminda nétrofil hakimiyetinde bir enflamasyon izlenirken,
yaklasik beste birlik bir grupta eozinofil kaynakli ve Tip 2 immiin
yanitla iligkili, oldukca farkli bir enflamasyon Oriintlisii s6z
konusudur (Xia ve arkadaslari, 2026; Koukaki ve arkadaslari,
2025). Notrofilik ve eozinofilik fenotipler, hastaligin seyrini,
alevlenme sikligin1 ve tedaviye verilen yamiti dogrudan
etkilemektedir (Mac Aogain ve arkadaslari, 2026). Oyle ki
ndtrofil elastazin iist basamagini hedef alan dipeptidil peptidaz-1
inhibitorii brensocatib'in 2025 yilinda onay almasi, bronsektazi
tedavisinde hastaliga 6zgii ilk hedefe yonelik farmakolojik ajanin
klinik kullanima girdigi anlamina gelmektedir (Mac Aogain ve ve
arkadaslari, 2026).

Bu boliimde 6nce brongektazinin tanimi, epidemiyolojisi,
etyolojisi, patofizyolojisi ve tanisal degerlendirmesine dair genel
bir c¢erceve sunulacak; ardindan eozinofilik ve noétrofilik
bronsektaziye 6zgili glincel patogenez bilgisi, biyobelirtegler ve
hedefe yonelik tedavi yaklagimlar yakin tarihli literatiir 15181nda
ele alinacaktir.

2. BRONSEKTAZIi: GENEL BILGILER
2.1. Tanim ve Siniflandirma

Klinik literatiirde bronsektazi, hava yolu duvarinin normal
anatomik yapisim1 kaybederek anormal ve kalici bi¢imde
genislemesi olarak tanimlanmaktadir. Bu tabloya c¢ogunlukla
mukosiliyer tagima iglevinin bozulmasi ve bunun sonucunda
gelisen tekrarlayan hava yolu enfeksiyonlar1 eslik etmektedir
(Bird ve Memon, 2023). Giincel tan1 siireci biiyiik dl¢iide yiiksek
¢Oziinlirliklii  bilgisayarli tomografi (YCBT) bulgularina
dayanmakta olup brons ¢apinin komsu pulmoner arter ¢apina
oraninin 1'in izerinde olmast, hava yollarinda normalde beklenen
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incelmenin  (tapering) kaybolmast ve brons duvarinin
kalinlagmasi, radyolojik taninin temel tani koyma olgiitlerini
olusturmaktadir (Bird ve Memon, 2023).

Morfolojik agidan ii¢ alt tip tanimlanmaktadir. Silindirik
(tiibiiler) brongektazi normal brons yapisinin genislemesi ile
karakterize olup en hafif ve en sik rastlanan formu temsil eder.
Varikoz bronsektazide brons duvari boyunca diizensiz genisleme
ve daralma alanlar1 bir arada bulunur. Kistik (sakkiler)
bronsektazi ise kese seklinde genislemis ve sekresyon
gollenmesine daha ¢ok neden olan brong genislemesi olup
genellikle en ileri ve en siddetli tutulumu gosterir (Bird ve
Memon, 2023).

Etyolojik acidan bronsektazi, klasik olarak kistik fibrozise
bagli (CF-bronsektazi) ve kistik fibrozis dist (non-CF
bronsektazi) olmak lizere iki ana kategoride
degerlendirilmektedir.  Notrofilik ve eozinofilik fenotip
siiflandirmasi, esas olarak non-CF bronsektazi popiilasyonuna
yonelik caligmalara dayanmakta ve klinik pratige giderek daha
fazla kullanilan tedavi igin yonlendirici bir siniflandirma sekli
olmasi1 bakimindan dikkati ¢gekmektedir (Choi ve Gao, 2025).

2.2. Epidemiyoloji

Brongektazi, taninin biiyiik ol¢iide YCBT gibi ileri
goriintiileme ydntemlerine bagimli olmasi ve bu yontemlere
erisimin uzun siire sinirl kalmasi nedeniyle yakin ge¢mise kadar
siklikla gozden kagan bir tan1 olarak degerlendirilmekteydi. (Bird
ve Memon, 2023). Goriintiileme olanaklarinin yayginlagsmasi ve
klinisyen farkindaliginin artmasi sayesinde, kayit bazh
caligmalarda bildirilen olgu sayisinin son yirmi-otuz yil iginde
belirgin bir yiikselise gegmesi dikkat ¢ekicidir. (Bird ve Memon,
2023).

Bird ve Memon (2023), brongektazinin ileri yas
gruplarinda ve kadin cinsiyette daha sik goriildiigiinii saptamistir.
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Bu veri ayn1 zamanda immun senesans, kronik komorbidite yik
ve tekrarlayan solunum yolu enfeksiyonlarina maruziyet
stiresinin uzamasinin kiimiilatif etkisiyle aciklanabilmektedir.

Sigara igme Oykiisiine gore yapilan karsilagtirmalar ise ilk
bakista beklenmedik bir sonu¢ ortaya ¢ikarmistir. Ayni meta-
analizde prevalans, hi¢ sigara igmemis bireylerde 3958/100.000,
sigaray1 birakmis olanlarda 4677/100.000, halen sigara igmekte
olanlarda ise 3630/100.000 olarak bildirilmistir (Wang ve
arkadaslari, 2024). Bu durum sigara i¢iminin dogrudan bir neden
olmasindan ¢ok, semptomatik héle gelen hastalarin tani siirecinde
sigaray1 birakmaya yonlendirilmis olabilecegi ihtimaliyle (ters
nedensellik) birlikte agiklanmaktadir. (Wang ve arkadaslari,
2024).

2.3. Etyoloji

Brongektaziye yol agabilen nedenler oldukca genis bir
yelpazeye yayilmaktadir. Bird ve Memon (2023), bu nedenleri
dort ana baglik altinda toplamaktadir (Tablol).

Tablo 1. Bronsektazi Etyolojisinin Siniflandirilmasi

Kategori Baslhica 6rnekler

Tuberkiloz; kronik Pseudomonas aeruginosa ve
Haemophilus influenzae enfeksiyonlari; agir seyirli
¢ocukluk c¢ag1 solunum yolu enfeksiyonlari

Enfeksiyoz
nedenler

Yapisal/obstriiktif ~ Yabanci cisim aspirasyonu; mukus tikaglari;
nedenler endobronsiyal tiimorler

Genetik/konjenital  Kistik fibrozis; primer siliyer diskinezi; alfa-1
nedenler antitripsin eksikligi

Kronik aspirasyon; immun yetmezlikler, allerjik
bronkopulmoner aspergilloz; inflamatuar bagirsak
hastaligi, romatoid artrit gibi sistemik enflamatuar
hastaliklar

Diger nedenler

Bu genis etyolojik yelpazenin toplum diizeyindeki gergcek
dagilimi, yakin zamanda 41 iilkeden 54.238 hastay1 kapsayan ¢ok
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merkezli bir meta analizde gosterilmistir. S6z konusu ¢aligmada
olgularin %33,8'1 idiyopatik olarak simiflandirilmis; %25,1'i
enfeksiyon sonrasi gelismis olup bu grubun %12,3"ini
tiiberkiiloz sonrast olgular olusturmustur. Kronik obstriiktif
akciger hastaligiyla iligkili olgular %9,1, astimla iliskili olgular
%7,9 oraninda bildirilirken; immiin yetmezlik %3,2, primer
siliyer diskinezi %3,0 ve allerjik bronkopulmoner aspergilloz
%2,3 oranlartyla daha simnirl gruplar olarak kalmistir (Martinez-
Garcia ve arkadaglari, 2025).

Idiyopatik grubun iigte birin iizerinde bir paya sahip
olmasi, kapsamli etyolojik incelemeye ragmen olgularin 6nemli
bir kisminda altta yatan nedenin hala aydinlatilamadigini
gostermektedir. Ayni ¢alismada, etyoloji dagiliminin iilkeden
iilkeye onemli farkliliklar tasidigi; 6zellikle diisiik ve orta gelirli
tilkelerde tiiberkiiloz sonrasi bronsektazinin daha belirgin bir
paya sahip oldugu, bu durumun sosyoekonomik diizey ve saglik
altyapis1 farklarin1 gosterdigine dikkati ¢ekmistir (Martinez-
Garcia ve arkadaglari, 2025).

2.4. Patofizyoloji

Brongektazi patogenezi, giiniimiizde en ¢ok kabul goren
haliyle, ilk kez Peter Cole tarafindan tanimlanan giincel
adlandirmayla "kisir vorteks" (vicious vortex) hipotezi
cercevesinde agiklanmaktadir (Xia ve arkadaslari, 2026).

Klasik model, bu enflamatuar yanitin neredeyse tamamen
notrofil kaynakli oldugunu varsaymaktaydi. Bunun agiklamasi da
‘aktive notrofillerden salman notrofil  elastaz, matriks
metalloproteinazlar ve reaktif oksijen tiirleri, brons duvarindaki
elastin ve diger yapisal proteinleri hedef alarak hem mukosiliyer
Klerensi daha da bozmakta hem de kalic1 yapisal hasara (brons
duvar1 harabiyeti, peribrongiyal fibrozis) yol a¢makta; kalici
enfeksiyon, dizregiile enflamasyon ve yapisal hasardan olusan bu
li¢ bilesen birbirini karsilikli olarak gii¢lendirmektedir’ olarak
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yapilmaktaydi. (Xia ve arkadaslar1, 2026). interlokin-8 gibi guicli
notrofil kemoatraktanlarimin  hava yolu salgilarinda yiiksek
konsantrasyonlarda 6lgilmesi, uzun sire bu tek yonlt nétrofilik
modelin temel dayanagini olusturmustu. (Bird ve Memon, 2023).

Alanin son yillardaki en dikkat ¢ekici bulgusu, bu kisir
dongiinlin her hastada ayni hiicresel zeminde ilerlemediginin
ortaya konulmasidir. Giincel calismalar, hastalarin 6nemli bir
kisminda dongilinlin nétrofil elastaz ve noétrofil ekstraseliiler
tuzaklar1 (NET'ler) lizerinden degil, interlokin-5 ve interlokin-13
aracili Tip 2 immiin yanitla iliskili eozinofilik bir mekanizma
Uzerinden devam ettigini; bir kisminda ise her iki hiicresel yolagin
es zamanl aktive oldugu karma bir mekanizma ile karsilasildigini
gostermektedir (Xia ve arkadaslar1, 2026; Koukaki ve arkadaslari,
2025; Choi ve Gao, 2025). Baska bir ifadeyle, radyolojik ve klinik
gOérinimu birbirine ¢cok benzeyen iki hasta icin hava yolunda
tamamen farkli hiicresel ve molekiiler bir siirecin yiriitlildiigii iki
ayr1 biyolojik mekanizma siireci isliyor olabilmektedir.

Hasta bazinda notrofilik ve eozinofilik yolaklar farkli
biyobelirteclerle izlenebilmekte ve daha da ©6nemlisi, yolak
belirlendigi takdirde hasta hedefe yonelik tedavilere yanit
vermektedir (Mact Aogain ve arkadaslari, 2026). Bu nedenle
brongektazi patofizyolojisi, artik tek bir kisir dongii semasindan
cok, ortak bir yapisal hasar zemininde farkli hiicresel motorlarla
isleyebilen  bir dongiiler ailesi olarak yeniden
kavramsallastirilmaktadir (Sekill).
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Sekil 1. Bronsektazi patofizyolojisi: kisir dongiiden fenotip
ayrigmasi

1 BASLANGIC: Kisir Déngil

Mukesiliyer - Mikrobiyal o
Klerens Bozuklugu Kolonizasyon

2 KLASIK MODEL: Notrofilik Pekistirmg

Dizreglle Enflamasyon
(NStrofilik)

ORTAK YAPISAL HASAR ZEMIN|

3 GUNCEL BULGU: Endotip Ayrismasi

NOTROFILIK YOL KARMA YoL
i

EOZINOFILIK YOL

Nétrofil alastaz trofiie + [EYI%E]
NETTer Enzinofik: birikte [Tip 2 imeniin yanit)
J
............ yiksek Biycbeintes: kanfiputum
.............. nozingha say
aklapi: ey o
yobslizegpetl | | aeaL 413 Diyeiojiier
J

2.4.1.Notrofilik Fenotip: Hucresel ve Molekuler
Mekanizmalar

Cogu popiilasyonda bronsektazinin saf notrofilik fenotipi
en kalabalik grubu olusturmayr siirdiirse farkli  kohort
calismalarinda eozinofilik fenotip yaklasik %20 oraninda, karma
notrofilik-eozinofilik profil ise %12,5 ile %31,2 arasinda
bildirilmektedir. (Koukaki ve arkadaslari, 2025).
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Hicresel duzeyde surecin baslangicinda asir1 ve diizensiz
notrofil aktivasyonu bulunmaktadir. Aktive notrofillerden salinan
notrofil elastaz, balgamda yiiksek konsantrasyonlara ulagmakta
ve bu durum siliyer hareketi bozmakta ve mukus sekresyonunu
artirmaktadir. Sonugta hem enfeksiyonun temizlenmesini
giclesmekte hem de epitel bitiinligi dogrudan zarar
gormektedir. Notrofillerin ¢ok miktarda hiicre disi tuzak (NET)
olusturmasi, hem mikrobiyal ajanlar1 hapsetmeye yonelik bir
savunma mekanizmast hem de kroniklesmis dokusal hasarin
onemli bir nedeni olarak dikkati cekmektedir (Taha, 2025).

Bu siirece eslik eden interlokin-8 ve timor nekroz faktori-
alfa gibi proenflamatuar sitokinler, notrofillerin apoptozunu
geciktirerek havayolunda beklenenden c¢ok daha uzun sire
varliklarim1 ~ sdrddrmelerine  neden  olmaktadir.  Elastaz
aktivitesinin ve NET yiikiinlin zamanla azalmak yerine artmasi,
hastalig1 sabit bir hasar tablosundan ¢ok kendi kendini besleyen
ilerleyici bir siire¢ haline doniistiirmektedir (Sekil2).

Sekil 2. Notrofilik fenotipte hiicresel ve molekiler
mekanizmalarin sematik gosterimi

AKTIVE NOTROFIL
A S
)

N

IL-8 / TNF-a
Salimmi

KALICI ENFEKSIYOMN - DIZREGULE ENFLAMASYON -
YAPISAL HASAR UCGEMININ PEKISMESI
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2.4.2.Eozinofilik Fenotip: Hucresel ve Molekuler
Mekanizmalar

Eozinofilik fenotip i¢in literatiirde en sik kabul goren esik
deger, periferik kanda 300 hiicre/uL iizerindeki eozinofil
sayisidir. Bes Avrupa kohortunu kapsayan genis Olgekli bir
calismada bu esigi asan hastalarin tim bronsektazi
poplilasyonunun yaklasik %20-23"inli olusturdugu, iilkeler
arasinda ise bu oranin %I18,1 ile %?29,5 arasinda degistigi
bildirilmistir. Bu hastalarin 6nemli bir kisminda eslik eden astim
veya allerjik bronkopulmoner aspergilloz dykusi bulunmamasi
dikkat cekici bir 6zelliktir (Shoemark ve arkadaslari, 2022).

Molekiiler zeminde nétrofilik yoldan farkli  bir
immiinolojik mekanizma islemektedir. Tip 2 immiin yanitin
merkezi sitokinleri olan interlokin-5 ve interlokin-13, bu
fenotipin karakteristik 6zelliklerini belirlemektedir. Interlokin-5
kemik iliginde eozinofil farklilasmasini, dolasima katilimini ve
havayolunda uzamis sag kalimini desteklerken, interlokin-13
goblet hicre hiperplazisine, mukus hipersekresyonuna ve
havayolu duvarinda remodelinge neden olmaktadir (Choi ve Gao,
2025) (Sekil 3).

Aktive eozinofillerden salinan eozinofilik katyonik
protein ve major bazik protein gibi granill igerigi, epitel
hiicrelerine dogrudan sitotoksik etki gostermekte ve doku
hasarina katkida bulunmaktadir. Bu, nétrofil elastaz ve NET
aracili hasar mekanizmasindan belirgin bigimde farkli olan ayr1
bir doku yikim yolunu temsil etmektedir. Ayni ¢alismada, yiiksek
eozinofil diizeyinin Streptococcus ve Pseudomonas baskin
mikrobiyota profilleriyle iligkili bulunmasi, diisiik eozinofilik
profilin ise Haemophilus baskin florayla bir arada seyretmesi, iki
fenotipin yalnizca hiicresel degil mikrobiyolojik zeminde de
farklilastigina da dikkati ¢cekmektedir (Shoemark ve arkadaslari,
2022).
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Sekil 3. Eozinofilik fenotipte hiicresel ve molekuler
mekanizmalarin sematik gosterimi

Klinik seyir agisindan bakildiginda tablo, oldukca
karmasiktir. Enfeksiyon durumundan bagimsiz olarak 300
hicre/pL tzerindeki eozinofil duzeyi, alevlenmeye kadar gegen
stirenin belirgin bicimde kisalmasiyla iliskilendirilmis (risk orana:
3,99), buna karsin paradoksal bi¢imde 100 hiicre/uL altindaki
diisiik eozinofil diizeyleri artmis mortalite riskiyle iliskili
bulunmustur (Shoemark ve arkadaslari, 2022). Bu bulgular,
eozinofil sayisinin yalnizca yiiksekligi ya da diistikligii iizerinden
degil, hastaya 6zgii baglamda degerlendirilmesi gereken ¢ok
yonlii bir biyobelirte¢ olduguna dikkati ¢ekmesi bakimindan
degerli olmakla beraber tedavi yaklasimlarinin farkliliginin da
gerekcesini guclendirmektedir (Koukaki ve arkadaslari, 2025).

2.4.3. Karma ve Paucigranulositik Fenotipler

Iki ug fenotipin disinda kalan bir diger tablo, nétrofilik ve
eozinofilik belirteclerin balgamda es zamanl yiikseldigi karma
fenotiptir. Bu tabloda notrofil elastaz, interlokin-8 ve timor

10
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nekroz faktori-alfa gibi notrofilik belirtegler, interlokin-5,
interlokin-13 ve ekshale nitrik oksit (FeNO) gibi eozinofilik
belirteclerle birlikte yukselmektedir.

Karma fenotip yalnizca iki mekanizmanin istatistiksel bir
cakismast olmayip kendine 6zgu klinik bir gérinim de
sergilemektedir. Bu hasta grubunda YRBT de bronsiyal
harabiyetin daha belirgin oldugu, balgam interlokin-8
diizeylerinin yiikseldigi ve bronkodilatér reversibilitenin
notrofilik agirlikli olgularin aksine gorece azaldigi kanitlanmistir.
Buna karsilik eozinofilik bilesenin varligi balgam interlkin-13
ve FeNO diizeylerini de artirmaktadir. Bu patolojik siireg
Pseudomonas aeruginosa baskin bir mikrobiyota ile
iliskilendirilmekte olup bu durum mikrobiyal ¢esitliligin
azalmasina ve alevlenme sikliginin artmasina neden olmaktadir.
Buklinik tablonun kombine tedavi stratejilerine yanit verebilecegi
one surulmekle birlikte, bu alt grubun yonetimini yonlendirecek
calismalar heniiz sinirlidir.

Tablonun diger ucunda ise balgamda nétrofil oraninin
%60'm, eozinofil oraninin ise %3'lin altinda kaldig1 ve herhangi
bir  hiicre tipinin  belirgin = baskinlik  gdstermedigi
paucigraniilositik ~ fenotip yer almaktadir. Koukaki ve
arkadaslarinin yaptiklar1 kohort calismasinda olgularin %37,5'
bu profille uyumlu olarak bulunmustur (Koukaki ve arkadaslari,
2025). Bu hastalarda interlokin-8 ve interlokin-13 ekspresyonu
diger fenotiplere kiyasla belirgin bigimde daha diisiik seyretmekle
birlikte FeNO diizeyleri de benzer sekilde azalmis olarak
saptanmaktadir (Sekil 4).

Distik  enflamatuar  yikii  yansitir  bigimde,
paucigraniilositik fenotip tomografik olarak daha sinirl tutulum
ve daha hafif klinik seyirle iliskilendirilmektedir. Literatlirde bu
konuyu dogrudan ele alan calisma sayis1 simirhdir. Karma ve
paucigranulositik  fenotiplerin  bu  sekilde tanimlanmasi,
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brongektazinin iki kutuplu bir nétrofilik-eozinofilik modelden
cok, farkli enflamatuar yogunluk ve bilesimlere sahip bir
spektrum hastalig1 olarak ele alinmasi gerektigini ve biyobelirtece
dayali kisisellestirilmis yaklagimlarin O6nemini bir kez daha
vurgulamaktadir (Sekil 4).

Sekil 4. Bronsektazide enflamatuar fenotip spektrumu: karma ve
paucigraniilositik fenotiplerin karsilagtirmah gosterimi

NOTROFILIX EOZINOFILIK
Abkr, Sakil ) bk, Sakil 3)

ENFLAMATUAR YOK VE ALEVLENME RISKI ARTISI

PAUCIGRANDLOSITIK FENOTIP — %37,5 KARMA FENOTIP — %31,2

2.5. Klinik Degerlendirme ve Tamisal Yaklasim

Solunum sisteminin kronik ve tekrarlayici bir enfeksiyon-
enflamasyon siirecine uzun siire maruz kalmasinin sonucu
bronsektazinin klinik tablosu olusmaktadir. En yaygm ve
genellikle en erken ortaya ¢ikan bulgu kronik produktif 6ksuruk
olup olgularda %98'ine varan oranda gorulmektedir. Hastalarin
%70'inden fazlast giinlik olarak mukoid goriinimden
mukopiiriilan ve piiriilan renge dogru ilerleyen bir spektrum da
balgam ¢ikardigini bildirmektedir (Emmons, 2018). Bu spektrum,
cogunlukla altta yatan enflamasyonun yogunlugu ve bakteriyel
yikle iligkilendirilmektedir.
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Hemoptizi, klinik a¢idan alarm verici bulgularindan
biridir. Klinik olarak olgularin %56 ila %92'sinde bir dereceye
kadar gorilebilmekle beraber kaynagi genellikle kronik
enflamasyona bagl hipertrofiye ugramis brongsiyal arteriyel
dolagimdir (Emmons, 2018). Nefes darligi hastalarin %62-
72'sinde, yorgunluk ise %73'e varan oranda bildirilmektedir.
Ploritik gogiis agris1 gorece daha az siklikla, %19-46 araliginda
eslik etmektedir (Emmons, 2018).

Fizik muayene bulgular1 arasinda en sik rastlanani,
oskiltasyonla saptanan kaba rallerdir ve hastalarin yaklasik
%73'Unde duyulabilmektedir. Olgularin yaklasik tigte birinde
ronkiis ve higiltili solunum da tabloya eslik etmektedir (Emmons,
2018). Comak parmak bulgusu, gecmiste bronsektazinin
karakteristik bir isareti olarak kabul edilirken, gunimiz
kohortlarinda yalnizca %2-3 oraninda saptanmaktadir. Bu klinik
cesitlilik, bronsektazinin tek bir stereotipik hastadan cok, farkli
agirlikta ve farkli bulgu kombinasyonlariyla karsimiza ¢ikabilen
heterojen bir klinik tablo olusturdugunu gostermektedir.

3. BRONSEKTAZiDE TEDAVI YAKLASIMLARI
3.1. Standart Tedavi Yaklasimi

Bronsektazi tedavisinin temelini tim hastalara uygulanan
nonfarmakolojik ve farmakolojik standart yaklagimlar
olusturmaktadir. Deneyimli  bir fizyoterapist esliginde
bireysellestirilerek uygulandiginda semptom yiikiinii azaltmakta
ve balgam {iretimi sinirl olan olgularda dahi alevlenme sikligini
diislirebilen  havayolu temizligi teknikleri tedavinin ilk
basamagini teskil etmektedir. Sekresyon kivamini azaltmaya
yonelik mukoaktif ajanlar, havayolu temizligi tek basina yetersiz
kaldiginda tedaviye eklenebilirken rekombinan insan DNaz'inin
fayda sagladigmma dair yeterli kanit bulunmamasi nedeniyle
kullanimi 6nerilmemektedir (Chalmers ve arkadaslari, 2025a).
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Uzun siireli antibiyoterapi, yilda iic veya daha fazla
alevlenme geciren yuksek riskli hasta grubunda kullanilabilecek
bir diger bilesendir. Hem antimikrobiyal etkileri hem de notrofil
kemotaksisini ve proenflamatuar sitokin salinimini baskilayan
bagimsiz antienflamatuar 6zellikleri nedeniyle kullanilabilen
makrolid grubu antibiyotikler bu popilasyonda gucli bigimde
onerilmektedir; Pseudomonas aeruginosa ile kolonize yuksek
riskli hastalarda ise inhaler antibiyotikler tercih edilmektedir.
Buna karsilik makrolid dis1 oral antibiyotikler uzun siireli idame
tedavisi ve diren¢ gelisimi nedeniyle rutin pratikte
onerilmemektedir. Alevlenme donemlerinde ise erken balgam
orneklemesi ile yapilan direk baki ve balgam kiltir sonuglari ile
yonlendirilmis antibiyotik se¢imi ve agir olgularda genellikle on
dort gline uzayan tedavi stireleri, giincel kilavuzlarin ortak
vurgusunu olusturmaktadir (Chalmers ve arkadaslari, 2025a).

Semptomatik yonetim ve genel koruyucu énlemler de
standart tedavinin tamamlayic1  bilesenleridir.  Egzersiz
kapasitesini artiran, nefes darligin1 azaltan ve yasam kalitesini
iyilestiren pulmoner rehabilitasyon uygulamalari, sigarayi
birakma destegi, eslik eden siniizit ve reflii/aspirasyonun tedavisi,
beslenme durumu ile kemik sagliginin izlenmesi ve ruhsal iyilik
halinin gozetilmesi de alevlenme riskini azaltan diger genel
Onlemler arasinda yer almaktadir.

Koruyucu bakimin o6nemli bir parcast olan asilama
kapsaminda mevsimsel influenza ve pndmokok asilarinin giincel
tutulmasi Onerilmektedir. Hastanin yasi ve risk profiline gore
COVID-19 ve RSV asilarinin da degerlendirilmesi tavsiye
edilmektedir (Chalmers ve arkadaslari, 2025a).

Medikal tedaviye ragmen semptomlari siiren ve hastaligi
akcigerin siirli bir bolgesiyle kisitli kalan se¢ilmis olgularda
cerrahi rezeksiyon da bir diger tedavi secenegidir. Masif
hemoptizi gibi acil durumlarda ise cerrahi, bronsiyal arter
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embolizasyonunun yetersiz kaldig1 olgularda kurtarict bir
secenek olarak giindeme gelebilmektedir.

Bu standart tedavi plani hastaligin altinda yatan
enflamatuar hiicre tipinden bagimsiz olup tek tip bir mantikla
kurgulanmistir. Dolayisiyla mevcut kilavuz Onerileri, hastaligin
klinik seyrini biiyiik Olc¢iide iyilestirmekte ancak altta yatan
enflamatuar fenotipler arasindaki farki biiyiik oranda goz ardi
etmektedir.

Son yillarda yapilan ¢aligmalar ve meta analizler
sonucunda bu modelin yerini giderek hastaya 0zgl tedavi
protokollerine birakmasi gerektigine vurgu yapilmaktadir.

3.2. Endotipe Ozgii Giincel Tedavi Yaklasimlari

3.2.1. Notrofilik Bronsektazide Hedefe Yonelik
Tedaviler

Notrofil elastaz ve notrofil ekstraseliiler tuzaklarinin
ayrintili tanimlanmasi tedavi gelistirme ¢abalarini da dogrudan bu
yolaga yonlendirmistir. Kemik iliginde miyeloid olgunlagsma
sirasinda notrofil elastaz, proteinaz-3 ve katepsin G gibi nétrofil
serin proteazlarini aktive eden basamagi katalizleyen dipeptidil
peptidaz-1 (DPP-1, katepsin C) enziminin inhibisyonu saglamay1
planlamak bu ¢abalarin basinda gelmistir. Amag bu proteazlarin
aktive olmamis bigcimde dolasima katilmasini ve dolayisiyla
havayolunda daha az doku hasar1 olusturmasini saglamaktir. Oral,
geri dontisiimlii bir DPP-1 inhibitorii olan brensocatib, bu sinif
icinde klinik gelistirme agisindan en ileri agsamaya ulasan ajan
pozisyonundadir (Taha, 2025).

Brensocatib'in etkinligi, 35 iilkede 391 merkezin katildig1,
1.680'1 yetiskin ve 41'i adolesan olmak {izere toplam 1.721
hastanin dahil edildigi faz 3, ¢ift kor, plasebo kontrolli ASPEN
calismasinda degerlendirilmigtir. (Chalmers ve arkadaslari,
2025b). Ik sonlanim noktasi olan yillik alevlenme orani, 10 mg
kolunda plasebonun 1,29'una karsilik 1,02 olarak (oran orant:
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0,79; diizeltilmis p=0,004), 25 mg kolunda ise 1,04 olarak (oran
orant: 0,81; diizeltilmis p=0,005) bulunmus; olup bu degerler
plaseboya kiyasla sirasiyla yaklasik %21 ve %19'luk bir géreceli
azalmaya karsilik gelmektedir. Calismanin devam ettigi elli iki
haftada alevlenmesiz kalan hasta orani brensocatib kolunda
%48,5 iken plasebo kolunda %40,3'te kalmistir. Beklenmeyen bir
bulgu olarak 25 mg dozu, bronkodilator sonrasi birinci saniyedeki
zorlu ekspirasyon hacminde istatistiksel olarak anlamli bir
yavaslama gdzlenmistir. Giivenlilik profili agisindan brensocatib
iyi tolere edilmis olup COVID-19, nazofarenjit, 6ksiiriikk ve bas
agrisi gibi en sik bildirilen yan etkiler tiim kollarda benzer siklikta
goriilmiistiir (Chalmers ve arkadaslari, 2025b).

DPP-1  inhibitorlerine  ait randomize  kontrollu
caligmalarin GRADE yontemiyle degerlendirildigi bir meta-
analiz de benzer bulgular1 dogrulamaktadir: en az bir alevlenme
gecirme riski %36 (risk orani: 0,64), agir alevlenme riski %56
(risk orani: 0,44) azalmis, alevlenmesiz hasta oran1 %33 artmis
(risk orani: 1,33), ilk alevlenmeye kadar gegen siire ise %34
oraninda uzamistir (tehlike orani: 0,66). Ayni analizde toplu
FEV1 degisiminde anlamli bir fark saptanmazken (p=0,09), agir
ve ciddi advers olay riskinin sirasiyla %27 ve %21 oraninda
azaldig1 bildirilmistir (Emara ve arkadaslari, 2025).

Bu bulgular klinik pratie de yansimistir: brensocatib
(Brinsupri), 12 Agustos 2025 tarihinde Amerika Birlesik
Devletleri Gida ve ilag Dairesi tarafindan onaylanarak hem
bronsektaziye 6zgii onay alan ilk ilag hem de onaylanan ilk DPP-
1 inhibitorii unvanini kazanmis ve hedefe yonelik bir tedavinin
klinik uygulamaya girmesi acisindan doniim noktasi
olusturmustur. CXCR2 antagonistleri ve fosfoinozitid 3-kinaz
inhibitorleri gibi  noétrofilik  yolagin  diger basamaklarini
hedefleyen ajanlar da gelistirme asamasinda olup, bu grupta
heniiz faz 3 diizeyinde bir kanit bulunmamaktadir (Taha, 2025).
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3.2.2.Eozinofilik Bronsektazide Hedefe Yonelik
Tedaviler

Interlokin-5 ve interl6kin-13 aracili Tip 2 immiin yanitin
eozinofilik fenotipteki yeri bu hastalarda agir eozinofilik astim
icin gelistirilmis  biyolojik ajanlarin eozinofilik fenotipli
brongektazi de de kullanimina olanak saglamistir. Bu ajanlar
arasinda interlokin-5'1 dogrudan nétralize eden mepolizumab,
interlokin-5 reseptorinin alfa zincirini hedef alarak eozinofillerin
secici bi¢imde tiiketilmesini saglayan benralizumab ve hem
interlokin-4 hem de interl6kin-13 sinyalini bloke eden dupilumab
dikkati cekmektedir (Choi ve Gao, 2025; Xia ve arkadaslari,
2026).

Campisi ve arkadaglarinin yaptig1 calismada agir
eozinofilik astim1 nedeniyle benralizumab baslanan 74 hastanin
35'inde (%47,2) eslik eden bronsektazi saptanmis olup
benralizumab her iki grupta da yillik alevlenme oranini anlamli
bi¢gimde azaltmistir (p<0,0001). Ayni ¢alismada on ikinci ayda
hastalik remisyonuna ulasma orani, brongektazisi olmayan
hastalarda %66,7'ye ulasirken, eslik eden bronsektazisi bulunan
hastalarda yalnizca %14,3'te kalmistir. Bu sonug biyolojik ajanin
enflamasyon (zerindeki etkisinin belirgin olmakla birlikte,
bronsektazinin yapisal hasar bileseninin tedavi cevabinin kisitl
olduguna dikkati cekmektedir (Campisi ve arkadaslari, 2023).

2024 yilinda tamamlanan faz 3 MAHALE caligsmasi,
eozinofilik enflamasyonu bulunan 100 non-kistik fibrozis
bronsektazi hastasinda benralizumabin plaseboya kiyasla
alevlenme oranin1 azaltip azaltmadigin1 sinamak iizere
tasarlanmis olup ayrintili etkinlik sonuglari hakemli literatiirde
heniiz yayimlanmamistir (ClinicalTrials.gov, NCT05006573)..

Dupilumab gibi interlokin-4 reseptor alfasini hedefleyen
ajanlara iligskin ¢aligsmalar halen devam etmektedir.
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3.3. Biyobelirtece Dayal Kisisellestirilmis Tedavi
Yaklasimlan

Patofizyolojik fenotipe dayali yeni tedavi ajanlari
kullanim1 hangi hastanin hangi tedaviden fayda gorecegini
onceden dngorebilecek biyobelirteg temelli bir secim cercevesine
duyulan ihtiyaci 6n plana ¢ikarmaktadir. Bu durum hastay: tek
bir tani etiketi altinda ele almak yerine, pulmoner, etyolojik,
ekstrapulmoner ve davranigsal/yasam tarzi alanlarinda sistematik
bir degerlendirmeden gecirerek hasta igin her alanda ayr ayri
duzeltilebilir hedefler belirlemeye dikkati cekmektedir (Sawant,
2026). Bu cercevede bronsektaziye Ozgili valide edilmis
algoritmalarin olusturulmasi ve klinik pratige yansimasi zaman
alacaktir (Mac Aogain ve arkadaslari, 2026). Ancak gelecek icin
hasta hayatinin kalitesinin artirilmasinda umut vadetmektedir.

4. SONUC

Brongektazi, gunimizde ortak bir yapisal hasar
zemininde farkli biyolojik motorlarla ilerleyen bir hastalik ailesi
olarak yeniden tanimlanmistir. Bu dogrultuda, biyobelirteg
temelli fenotiplemenin standart klinik pratige tasinmasi ve
bronsektaziye 0zgii biiyiikk Olgekli ¢alismalarin sonuglanmasi,
Oniimiizdeki yillarin en belirleyici giindem maddeleri arasinda yer
almaktadir.
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PULMONER TROMBOEMBOL.I:
EPIDEMIYOLOJI, KLINIK BULGULAR, TANI
VE GUNCEL TEDAVI YAKLASIMLARI

Ummiihan Tugba TUMUKLU?

1. GIRIS

Pulmoner tromboemboli (PTE), derin vendz sistemde
olusan bir trombiisiin parcalanip pulmoner arter veya dallarini
tikamastyla ortaya ¢ikan, derin ven trombozuyla (DVT) birlikte
vendz tromboembolizmin (VTE) iki klinik gérinimiinden birini
olusturan akut bir kardiyopulmoner tablodur. Olgularin cogunda
alt ekstremite veya pelvik venlerde baglayan trombiis
embolizasyonla pulmoner dolagima tasindigindan, PTE vendz
sistemin tamamini ilgilendiren bir siirecin parcasi sayilir. Klinik
agirhigr kiiresel olgekte de goriiliir: VTE diinya genelinde yilda
yaklasik 10 milyon kiside ortaya ¢ikmakta, insidans yasla birlikte
artarak 70 yas iizerinde ¢ok daha sik goriilmektedir (Leung ve
digerleri, 2026). PTE, asemptomatik-subklinik olgulardan ani
Olimle sonucglanabilen tablolara kadar genis bir yelpazede
seyreder ve etiyolojik agidan heterojendir; cerrahi, uzamis
immobilizasyon, malignite veya gebelik gibi kazanilmis risk
faktorlerinin yaninda kalitsal veya edinsel trombofilik durumlar
da rol oynar. Antifosfolipid sendromu bu cesitliligin iyi bir
ornegidir; primer formda goriilebilecegi gibi, sistemik lupus
eritematozus basta olmak lizere ¢esitli otoimmiin hastaliklarla
birlikte sekonder formda da ortaya cikabilir (Arachchillage ve
digerleri, 2024). PTE bu nedenle tek bir hastalik degil, farkli
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patofizyolojik siireglerin toplamidir; provoke-unprovoke ayrimi
tedavi siiresi kararlarin1 dogrudan etkiler. 2026 yilinda ¢ok sayida
uzmanlik derneginin katkisiyla akut PTE'nin degerlendirilmesi ve
yonetimine 1iliskin ilk ortak kilavuz yayimmlanmis, risk
siiflandirmasindan goriintiilemeye, antikoagiilan se¢iminden
reperfuzyon tedavilerine kadar bircok noktada yeni Oneriler
getirilmigtir (Creager ve digerleri, 2026). Bu boliimde PTE'nin
epidemiyolojisi, klinik bulgulari, tan1 algoritmalari, risk
smiflandirmasi ve giincel tedavi segenekleri bu kaynaklar temel
alinarak ele alinacaktir.

2. EPIDEMIiYOLOJi
2.1. insidans ve Mortalite

Insidans yasla birlikte belirgin bigimde artar ve 70 yas
tizerinde ¢ok daha yiiksektir; kadinlarda yasam boyu risk
erkeklere gore hafifge fazla olup bu fark 45 yas alt1 ve 80 yas tizeri
kadinlarda belirginlesir (Leung ve digerleri, 2026). ABD'de
yapilan giincel degerlendirmelere gore vendz tromboembolizm,
kardiyovaskiiler 6liim nedenleri arasinda Tigiincii sirada yer
almakta, yilda 60.000-100.000 6limden sorumlu tutulmakta ve
yillik insidans1 1-2/1000 olgu olarak saptanmaktadir (Nasir ve
digerleri, 2025); bu rakamlar taninin gecikmesi veya atlanmasinin
mortaliteyi belirgin bicimde artirdigin1 gostermektedir. 2016-
2022 donemini kapsayan ve 1,3 milyon hastayi i¢ceren bir ulusal
veri taban1 analizinde PTE'ye bagli hastane yatislari nispeten sabit
kalirken atfedilen mortalite giderek artmis; yazarlar bu Oriintliniin
tan1 ve raporlamadaki eksikliklere isaret edebilecegini belirtmistir
(Ahmed ve digerleri, 2026).

2.2. Risk Faktorleri (Virchow Triad1 Temelinde)

Tromboza zemin hazirlayan risk faktorleri, Rudolf
Virchow'un tanimladig1 Virchow Triadi lizerinden siniflandirilir:
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venoz staz, endotel hasar1 ve hiperkoagiilabiliteden olusan bu ii¢
mekanizmadan biri ya da birden fazlas1 bozuldugunda tromboz
egilimi artar; kalitsal ve kazanilmig risk faktorlerinin ¢ogu bu
bilesenlerden en az birini etkileyerek PTE gelisimine zemin
hazirlar (Pastori ve digerleri, 2023). Kalitsal trombofililer
arasinda en sik goriileni, Avrupa popiilasyonunda prevalansi
yaklasik %4,7 olan ve VTE riskini heterozigotlarda 3 Kkat,
homozigotlarda 11 kat artiran Faktor V Leiden mutasyonudur;
Protrombin G20210A mutasyonu popiilasyonun yaklasik
%?2'sinde bulunur ve riski yaklasik 3 kat yiikseltir, protein C,
protein S ve antitrombin eksiklikleri daha nadir olup geng yasta
veya tekrarlayan tromboz Oykiisiinde arastirilmalidir. Kazanilmis
risk faktorleri arasinda malignite oncelikle akla gelmelidir; VTE
insidans1 pankreas, karaciger ve kiigiikk hiicreli dis1 akciger
kanseri gibi yuksek riskli timérlerde 1000 kisi-yil1 bagina 70'in
tizerine c¢ikabilmekte, risk taniyr izleyen ilk ili¢ ayda zirve
yapmaktadir (OR 53,5) (Pastori ve digerleri, 2023). Bir meta-
analizde, kombine oral kontraseptif kullanmayan kadinlarda VTE
insidansi yaklagik 2/10.000 kadin-y1l1 iken etinilestradiol i¢eren
kullanicilarda 5-12/10.000 kadin-yilina (3-6 kat) yikselmekte,
Ostradiol bazli formiilasyonlar etinilestradiol bazlilara gore
yaklasik %33 daha diisiik risk tasimaktadir (Douxfils ve digerleri,
2024); hormon replasman tedavisiyle iligkili risk artis1 daha
siirlidir (OR 2,35) (Pastori ve digerleri, 2023). Dort saatten uzun
ucuslarda mutlak VTE riski yaklagik 1/6000 olup abdominal
obezite riski yaklasik 2 kat artirr (HR 2,03); cerrahi, uzamis
immobilizasyon ve gebelik de sik kazanilmig risk faktorleridir
(Pastori ve digerleri, 2023).
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Sekil 1. Virchow Triadi ve Pulmoner Tromboembolide Ornek Risk Faktérleri

TROMBOZ

Not: Sekil yazar tarafindan, Pastori ve digerleri (2023) ve Douxfils ve digerleri (2024)

temel alinarak olusturulmustur.

Tablo 1. PTE icin Bashca Risk Faktorleri, iliskili Virchow
Bileseni ve Bildirilen Risk Artisi

Risk Faktoru Kategori
Faktor V Leiden

(heterozigot) Kalitsal
Faktor V Leiden Kalitsal
(homozigot)

Protrombin

G20210A Kalitsal
mutasyonu

Protein C/S, Kalitsal

antitrombin eksikligi

Malignite (6rn.

pankreas, karaciger, = Kazanilmig
KHDAK)

Kombine oral

kontraseptif Kazanilmig
(etinilestradiol bazli)

Virchow Bileseni

Hiperkoagdlabilite

Hiperkoagdlabilite

Hiperkoagdlabilite

Hiperkoaglabilite

Hiperkoagdlabilite +
Endotel hasari

Hiperkoagdlabilite

Risk Artisi
~3 kat

~11 kat

~3 kat

Nadir; yuksek
bireysel risk

Tani1 sonrasi ilk 3
ayda OR 53,5

3-6 kat (2 — 5-
12/10.000 kadin-y1lr)

25




Gogiis Hastaliklar1 Alaninda Giincel Konular ve Akademik Degerlendirmeler

Risk Faktori Kategori Virchow Bileseni Risk Artisi
Horm_op replasman Kazanilmig | Hiperkoagulabilite OR 2,35

tedavisi

;;?tl)n stireli ugus (>4 Kazanmilmis | Vendz Staz Mutlak risk ~1/6000

Staz +

Abdominal obezite  Kazanilmis Hiperkoagilabilite

HR 2,03

Cerrahi girisim Kazanilmis  Endotel hasar1 + Staz Niteliksel (glcld

faktor)
_Uzamls__ Kazanilmis | Vendz Staz Niteliksel
immobilizasyon
Gebelik Kazamlmis B2 * Niteliksel

Hiperkoagilabilite

Not: Tablo yazar tarafindan, Pastori ve digerleri (2023) ve Douxfils ve digerleri
(2024) temel alinarak derlenmistir. OR: Odds orani; HR: Hazard orani.

2.3. Ozel Risk Gruplari

Bazi hasta gruplar1 VTE acisindan ayr dikkat gerektirir;
basta kanserle iliskili tromboz gelir. Li ve Zhou'nun (2024)
sistematik derlemesinde, secilmemis kanser hastalarinda 12 aylik
VTE insidans1 %3-5 (kanseri olmayanlara gore ~9 kat), sistemik
tedavi goren ileri evre hastalarda %6-8 (~20 kat) olarak
bildirilmis; tekrarlayan VTE riski 6. ayda %5-8, 12. ayda %7-15
araliginda seyretmistir. Yang ve Qin'in (2026) Cin'de 450.000'in
tizerinde hastane bagvurusunu iceren retrospektif kohortunda,
hastane kaynakli VTE insidans1 binde 0,87 (393 olgu) bulunmus;
olgularin %78,4'i izole DVT, %21,6's1 PTE seklinde seyretmis,
72 saatten uzun immobilizasyon (OR 3,4), major cerrahi (OR 2,9)
ve aktif malignite (OR 2,7) bagimsiz risk etmenleri olarak
tanimlanmis, mortalite %1,53 olarak saptanmistir. COVID-19
sonras1t donem de yeni bir risk penceresi olusturmustur; Cezard
ve digerlerinin (2024) Ingiltere kohortunda, as1 éncesi donemde
COVID-19 tanisindan sonraki ilk 1-4 haftada VVTE riski 16,6 kat
artmis, as1 sonrast donemde bu artis asilanmamiglarda 29,6 kata
cikarken tam asililarda 4,87 kat ile sinirli kalmistir; risk akut
donemle sinirli kalmamus, as1 6ncesi kohortta 53-102. haftalara
kadar hafif ytliksek seyretmistir (aHR 1,20). Gebelik ve logusalik
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donemi de ayri bir risk penceresi olusturur; 171.898 dogumu
kapsayan bir kohortta gebelikle iligkili VTE insidans1 0,71/1000
dogum (122 olgu) bulunmus, olgularin %71,3'i dogum sonrasi
donemde goriilmiis, ileri anne yasi, trombofili ve elektif sezaryen
baslica risk etmenleri olarak tanimlanmistir (Wang ve digerleri,
2025). Ileri yas de bagimsiz bir risk faktérii ve taniy1 giiclestiren
bir 6zelliktir; Wagner ve digerlerinin (2024) kohortunda 65 yas
tistinde VTE insidans1 2,82/100 kisi-yili bulunmus, olgularin
~%18'1 asemptomatik seyrettiginden tani gdzden
kacabilmektedir. Bunu azaltmak igin gelistirilen yasa gore
diizeltilmis D-dimer esigi (yas x 10 ug/L FEU), ADJUST-PE
calismasimin ikincil analizinde %2'nin altinda basarisizlik
oraniyla dogrulanmistir (Robert-Ebadi ve digerleri, 2025).

Tablo 2. PTE/VTE Agisindan Ozel Risk Gruplarimin
Karsilastirmah Ozeti

Ozel Grup One Cikan Bulgu

Kanserle Iligkili fleri evre kanserde VTE riski ~20 kat artar

Tromboz ert evie kanserde S

Hastane Kaynakli VTE Major cerrahi ve uzamig immobilizasyon ile risk belirgin

bicimde artar

COVID-19 Sonrast

VTE Tani sonrasi ilk hafta i¢ginde VTE riski 5-30 kat artar

Olgularin yaklasik %70'i dogum sonrasi donemde ortaya

Gebelik / Logusalik oikar

Yasl Popiilasyon (>65  Insidans geng popiilasyona gore ¢ok daha yiiksektir;
yas) olgular siklikla asemptomatik seyreder

Not: Tablo yazar tarafindan, bu bolimde atif yapilan kaynaklar temel alinarak
derlenmigtir. Sunulan dlgiitler ¢alismalar arasinda farklilik gostermektedir (insidans
orant, kat artig, OR, aHR) ve dogrudan birbiriyle karsilagtirilmamalidir.

2.3.1.0zel Risk Gruplarina Yénelik Klinik Yaklasim
Onerileri

Kanserle iligkili trombozda risk uyarlamali bir yaklagim
benimsenmektedir; NCCN kilavuzuna goére gastrointestinal veya
urogenital malignite ile ylksek kanama riski bulunmayan
hastalarda  dogrudan oral antikoagiilanlar  -apiksaban,
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rivaroksaban-, bu risklerin varliginda disiik molekiil agirlikli
heparin tercih edilir ve tedavi en az 6 ay, kanser aktif kaldigi
siirece uzatilmalidir (Streiff ve digerleri, 2024). Hastaneye yatan
medikal hastalarda VTE riski Padua (>4 puan) veya IMPROVE
(>2 puan) skoru ile belirlenmeli; ylksek riskli hastalara
farmakolojik profilaksi, kontrendike ise mekanik ydntemler
uygulanmalidir (Alfehaid ve digerleri, 2026). COVID-19
nedeniyle yatirilan hastalarda taburculuk sonrasi rutin uzatilmis
profilaksi diisiik kanit diizeyi nedeniyle dnerilmemekte, yalnizca
yiiksek riskli secilmis hastalarda bireysellestirilmelidir (Siegal ve
digerleri, 2025). Gebelik ve logusalikta diisiik molekiil agirlikli
heparin, plasentayr gegmemesi ve giivenlik profili nedeniyle
tercih edilen ajandir; vitamin K antagonistleri teratojenik etkisi,
dogrudan oral antikoagiilanlar sinirli giivenlik verisi nedeniyle
kullanilmamali, tedavi gebelik ve dogum sonrasinda bireysel risk
degerlendirmesiyle siirdiiriilmelidir (Liu ve digerleri, 2025).

3. PATOFIiZYOLOJI

3.1. Trombiisiin Kaynagi ve Pulmoner Dolasima
Emboli Olusumu

PTE olgularinin biiylik cogunlugunda emboli kaynagi, alt
ekstremite derin venlerinde olusup kopan ve vendz doniisle sag
kalp  bosluklarindan  gecerek pulmoner artere ulasan
trombiislerdir (Vyas ve digerleri, 2024); zemini Virchow Triad1
bilesenleri (hiperkoagiilabilite, staz, endotel hasari) hazirlar,
ancak klinik agirlig1 asil belirleyen pulmoner yatagin ne dlcilide
tikandigidir. Santral arterleri tutan biiyiikk sadel emboliler ile
yalnizca segmental/subsegmental dallar1 tutan kiigiik emboliler
arasindaki hemodinamik sonuglar bu nedenle biiyiik farklilik
gosterir.
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3.2. Hemodinamik Etkiler: Sag Ventrikiil Yiiklenmesi
ve Kardiyovaskuler Kollaps

Pulmoner arter yatagimin akut tikanmasi, mekanik
obstriiksiyon ile hipoksi/inflamatuar mediatorlerin tetikledigi
refleks vazokonstriksiyon yoluyla pulmoner vaskiler direnci
hizla artirir (Pérez-Nieto ve digerleri, 2023). Bu artis sag
ventrikdl art yikand yukseltir; ince duvarli sag ventrikiil sinirli
kompansasyon kapasitesiyle dilate olur ve interventrikiler
septumun sola yer degistirmesine -"ventrikuler interdependans"-
yol agarak sol ventrikiil dolumunu ve kalp debisini diisiiriip
sistemik hipotansiyona zemin hazirlar (Sorathia ve digerleri,
2025). Aym1 zamanda artan duvar gerilimi oksijen ihtiyacini
ylikseltirken diisen koroner perfiizyon basinci, koroner hastaligi
olmayanlarda dahi sag ventrikiil iskemisine yol agabilir; ortaya
c¢ikan disfonksiyon, diisen debi ile azalan perfiizyon arasinda kisir
bir dongii olusturarak kardiyojenik soka ve ani arreste zemin
hazirlayabilir.

Sekil 2. Akut PTE'de Hemodinamik Kollaps Mekanizmasi

Pulmoner Arter Obstruksiyonu
{mekani bkanma + refieics | hipoksik vazokonsarikeiyon)
[ Pulmoner Vaskuler Direngte Akut Artig.
Saf) Ventrikdl Art YOkinde Artig P
Saf) venerikol dlatasyory o
B [
Interventrikiiler Septumun Sola Kaymas: Saf Ventrikill Duvar Geriliminde Artig, Koroner, S
Wentrikidler imerdependans — sol ventrikdl dohumy azake Perfiizyonda Azalma ¥ £
l Oksijen itiyac e arz arasinda dengesizik s
¢ z
Kalp Debisinde Dilsis I Salj Ventrikil Iskemisi ]
Ststemik hipotansiyon ‘
v
[ Saf) Ventrikil Disfonksiyonu ]

Kardiyojenik Sok | Kardiyak Arrest el

Not: Sekil yazar tarafindan, Pérez-Nieto ve digerleri (2023) ve Sorathia ve
digerleri (2025) temel alinarak olusturulmustur.
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3.3. Gaz Degisimi Bozukluklar

PTE gaz degisimini de dogrudan bozar: tikanan
bolgelerde ventilasyon siirerken perfiizyon azalir, tikanmamis
alanlarda ise goreli asir1 perfiizyon geligir; bu ventilasyon-
perflizyon (V/Q) uyumsuzlugu hipokseminin  baslica
mekanizmasidir ve artan alveolar Olii bosluk tasipne ile
hiperventilasyona katkida bulunur (Pérez-Nieto ve digerleri,
2023). Hastalarin yaklasik iicte birinde patent foramen ovale
tizerinden gelisen sagdan sola sant, artan sag atriyum basinciyla
birleserek direngli hipoksemiye ve paradoksal (6rnegin serebral)
emboli riskine yol acabilir (Pérez-Nieto ve digerleri, 2023). Bu
siireclerin siddeti, hastalarin hemodinamik duruma gore risk
smiflandirilmasinin temelini olusturur ve ilerleyen bélimlerdeki
klinik prezentasyon ile tedavi yaklagimini dogrudan sekillendirir
(Creager ve digerleri, 2026).

4. KLINiK BULGULAR
4.1. Semptomlar

PTE'nin klinik prezentasyonu, tikanan pulmoner yatagin
genisligine ve hastanin kardiyopulmoner rezervine baglh olarak
bliyiik degiskenlik gosterir; bu da taninin sik sik gecikmesine yol
acar. Alazzam'in (2025) 12 ¢alisma ve 34.000'den fazla hastayi
kapsayan derlemesinde dispne en sik bildirilen semptom olup
olgularin ortalama %79'unda (%73-85), gogiis agris1 %52'sinde
(%39-64), oksurik %35'inde, hemoptizi %15'inde ve senkop
%14'lnde goriilmiistiir; dispne PTE'in en tutarli semptomu
olarak 6ne ¢ikmaktadir.

4.2. Fizik Muayene Bulgular

Fizik muayene bulgular1 da benzer degiskenlik gosterir ve
cogu zaman spesifik degildir: ayn1 derlemede tasikardi olgularin
%30'unda, tasipne %28'inde saptanmis olup (Alazzam, 2025) bu
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diisiik siklik normal vital bulgularin PTE'yi dislamadigimi
gosterir. Tek tarafli bacak sisligi, hassasiyet veya eritem tanisal
stipheyi giliclendirse de eslik eden DVT ¢ogu hastada klinik olarak
belirgin degildir; masif PTE'de sag ventrikiil yiiklenmesine bagl
juguler vendz dolgunluk, P2 vurgusu ve hipotansiyon én plana
cikabilir (Sorathia ve digerleri, 2025).

4.3. Klinik Siddet Siniflandirmasi

2026
AHA/ACC/ACCP/ACEP/CHEST/SCAI/SHM/SIR/ISVM/SVN
kilavuzu, yerlesik "masif/submasif/masif olmayan"

terminolojisini biylk olcude terk ederek klinik prezentasyonu
bes kategori ilizerinden tanimlayan yeni bir siniflandirma
getirmektedir (Creager ve digerleri, 2026); bu kategorilerin
ozellikleri ve yonetim yaklasimi Tablo 3'te 6zetlenmistir.

Tablo 3. 2026 AHA/ACC Kilavuzuna Goére PTE Klinik Siddet
Kategorileri (A-E)

Kategori Klinik Ozellik Yonetim Yaklasimi

Acil serviste degerlendirme
sonrasi taburculuk
Genellikle erken taburculuk
uygundur

Semptomatik; yiikselmis biyobelirteg ~ Hastane yatis1 ve yakin izlem
ve/veya sag ventrikiil disfonksiyonu gerekir

A Asemptomatik, diisiik riskli PTE

B Semptomatik, klinik siddeti diigiik

Gegici hemodinamik bozukluk / Yogun bakim diizeyinde
D . izlem; tedavi yogunlugu
normotansif sok
artirilir
E Kalici hipotansiyon; kardiyopulmoner  Acil ileri tedavi (6rn.

yetmezlik reperfiizyon) gerekir
Not: Tablo yazar tarafindan, Creager ve digerleri (2026) kilavuzunda tanimlanan
kategoriler temel alinarak 6zgiin bir gorsel diizende derlenmistir.

Yeni siniflama, biiylik Ol¢lide hemodinamik duruma
dayanan eski {i¢lii sistemden farkli olarak kategori sayisini bese
(A-E) c¢ikarmakta, her kategoriyi biyobelirteg diizeyi ve sag
ventrikiil fonksiyonu gibi ek 6l¢iitlerle tanimlamaktadir; boylece
eski submasif grup i¢indeki farkli risk diizeyleri daha ayrintili
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ayrigtirilarak hastane yatisi ve tedavi yogunlugu karari hastaya
0zgu verilebilmektedir.

5. TANISAL YAKLASIM

5.1. Klinik Olasihk Degerlendirmesi ve YEARS
Algoritmasi

Tanisal siire¢, PTE olasiliginin yapilandirilmis klinik
skorlama araglariyla degerlendirilmesiyle baglar ve ileri
goruntuleme ile gereksiz radyasyon/kontrast maruziyetinin
belirlenmesinde belirleyicidir. Te Haara ve digerlerinin (2024) 10
calisma ve ~14.000 hastalik meta-analizinde YEARS algoritmasi
PTE'yi dislamada %96 duyarlilik (%93-98), %99 negatif prediktif
deger ve %0,5 gozden kacirma orani gostermis, ileri goriintiileme
gerekliligini ise ~%22 azaltmistir (RR 0,78). 2026 AHA/ACC
kilavuzu bu bulgulara dayanarak YEARS'In gebeler dahil tiim
hasta gruplarinda goériintiilleme kararint yonlendirmek i¢in
kullanilmasini énermektedir (Creager ve digerleri, 2026).

Sekil 3. YEARS Algoritmasi: Standart Kullamm ve Gebelikteki Farklilik

YEARS Kriterleri
(1) Kliesk: derin ven trombeu bulgusu  (2) Hemaptizi (3) PTE en olas: tam
I
L 0 kriter karsilaniyor | 0 kriter kargilaniyor
I J L l
¥ ¥
D-dimer < 1000 ngimL D-dimer & 1000 nghmL D-dimer < 1000 ngiml . PTE diglanr
PTE diglams BTPA gerek Gebekk hahasindan baimss olaak gecerhdr
| 21 kriter kargilaniyor [ 21 kriter kargilaniyor
L ) J \ |
D-dimer < 500 ngimL D-dimer 2 500 ngimL D-dimer < 500 ngimL C-dimer 2 500 ngimL
PTE diglans BTPA gereki PTE dighanur BTPA gerekir

Fark: 1. trimesterde D-dimer dofal olaak disiik seyreder; bu nedenike
BTPA ihtiyacinin en belegin azalkds donem ilk rimesterdir (~365)

Not: Sekil yazar tarafindan, Te Haara ve digerleri (2024) ve Creager ve digerleri (2026)
temel alinarak olusturulmustur.
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5.2. D-dimer Degerlendirmesi

D-dimer testi, diistiik/orta klinik olasilikli hastalarda
PTE'yi dislamada tanisal algoritmanin merkezi bilesenlerinden
biridir. Yasa gore diizeltilmis esik (yas x 10 pg/L FEU) farkl1 test
yontemlerinde dogrulanmis olup (Robert-Ebadi ve digerleri,
2025), 2026 kilavuzu da diisiik/orta olasilikli hastalarda
goriintiileme kararinin bu esige gore verilmesini dnermektedir
(Creager ve digerleri, 2026).

5.3. Goruntileme Yontemleri

[k basamakta siklikla istenen akciger grafisi (PA grafi),
PTE tanisin1 dogrudan koymaktan ¢ok pndmoni, pndmotoraks
veya plevral efiizyon gibi alternatif tanilar1 diglamaya hizmet
eder; PTE'li hastalarin cogunda grafi normal veya spesifik
olmayan bulgularla smirl kalir, Westermark bulgusu, Hampton
horgiicii ve Palla bulgusu gibi klasik isaretler diisiik duyarlilik,
yiiksek Ozgiilliik tasir (Shu ve digerleri, 2026). BTPA, yiiksek
klinik olasilikli  olgularda -gebelik dahil- tercih edilen
goriintiileme yontemidir; V/Q sintigrafisi BTPA'nin kontrendike
oldugu hastalarda alternatiftir. Glincel kilavuz
ekokardiyografinin PTE tanisin1 dogrulamak/dislamak i¢in degil,
tan1 konmus hastalarda sag ventrikiil fonksiyonu iizerinden siddet
smiflandirmasma -0zellikle C-D ayrimina- katki saglamak
amactyla kullanilmasini 6nerir (Creager ve digerleri, 2026).

6. RISK DEGERLENDIRMESi VE PROGNOZ

6.1. Pulmoner Emboli Siddet indeksi (PESI) ve
Basitlestirilmis Pulmoner Emboli Siddet indeksi
(sPESI)

PTE dogrulandiktan sonra hastanin nerede ve ne
yogunlukta tedavi gorecegi, mortalite riskini Ongdren
validasyonlu skorlama sistemleriyle belirlenir. PESI on bir
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degiskeni (yas, cinsiyet, kanser, kalp yetmezIligi, kronik akciger
hastalig1, nabiz, sistolik kan basinci, solunum sayisi, viicut 1sist,
mental durum, oksijen satiirasyonu) puanlayarak bes risk sinifi
olusturur; klinik karmasikligi nedeniyle gilinlimiizde alt1 ikili
degiskenden olusan, puani sifir olam1 diisiik riskli sayan
basitlestirilmis sPESI ile biiyiik 6l¢iide yer degistirmistir. Zhang
ve digerlerinin (2024) 6.873 hastalilk CURES dogrulama
calismasinda, sPESI'nin 30 giinliik mortaliteyi dngdrmedeki ayirt
ediciligi 0,712 egri alt1 alanla giiclii, duyarlilif1 degerlendirilen
skorlar arasinda en yiiksek (%80,9) bulunmus; sPESI >1 olmasi
30 giinlik mortalite riskini 4,7 kat artirarak sPESI'yi evde
tedavi/erken taburculuk adaylarimin belirlenmesinde degerli bir
arag olarak desteklemistir.

Sekil 4. sPESI Kriterleri ve Risk Siniflamasi

[ Yas > 80 [ +1 puan J
[ Kanser oykisd [ +1 puan ] |
[ Kronik hastalik (kalp y i veya kronik akcijer hastalif) [ +1 puan ]
[ Nabiz = 110/dk [ +1 puan
[ Sigtolik kan basingi < 100 mmHg [ +1 punn |
( crm

Arteriyel oksijen satlrasyonu < %90

Y

Toplam Puan

I

¥ Y

0 puan - Dlgik Risk
30 glni(k mortalite %1 — evde tedavilerken tburculuk aday

=1puan - Yiksek Risk

30 glnluk mortalke ~310.9 — leri dederiendinme ve hastane takivi
gerekin

Not: Sekil yazar tarafindan, sPESI kriterlerinin orijinal tanimi ve bu boliimde atif
yapilan dogrulama galismasi (Zhang ve digerleri, 2024) temel alinarak olusturulmustur.

6.2. Hestia Kriterleri ve Evde Tedavi Karari

PESI ve sPESI mortalite odakli 6ngorii sunarken Hestia
kriterleri farkli bir soruyu yanitlar: hasta giivenle evde tedavi
edilebilir mi? On bir maddelik diglama listesi hemodinamik
instabilite, trombolitik/embolektomi ihtiyaci, aktif kanama, uzun
stireli oksijen ihtiyaci, agir bobrek/karaciger yetmezligi, gebelik
ve heparine bagli trombositopeni Oykiisiinii sorgular; higbiri
karsilanmiyorsa hasta evde tedaviye adaydir. Hestia ile sPESI'yi
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karsgilagtiran randomize HOME-PE c¢aligmasinda iki yontem
giivenlik agisindan denk bulunmus; 30 giinliik kompozit sonlanim
Hestia'da %3,82, sPESI'de %3,57 olmus, evde tedavi edilenlerde
Oliimciil niikks goriilmemistir (Roy ve digerleri, 2021). Hestia'ya
gore uygun bulunanlarin %88,4'li gergekten evde tedavi edilirken
sPESI'de bu oran %64,8'de kalmistir.

Sekil 5. Hestia Kriterleri: Evde Tedaviye Uygunluk Dederlendirmesi

Agafydaki kriterlerden herhangi biri kargilanyor mu?

1 Hemodinarsk clarak instabil ] 7 PTE diginda, hastanede =24 saat tedaviyi gerektien tibbi veya sosyal bir neden
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2 Trombelek tecavi veya cerrahi embolekioni gerekiyor

J 8 Kreatinin klerensi < 30 mLidk

3 Akif lcanama veyn yiiksek kanama riski meveut

9 A karacifer yesmezigi meveut

5 PTE. anskoagilan tedavi altswdayken gelismis

11 Heparine bajh rombosiopen dykisi var

[

(

( )
[ 4 Satlrasyonu %00 Uzerinde wamak igin 24 saatien uzun oksien cestedi gerekdyor ] [
( )
i )

& Siddet adn nedeniyie 24 saatien uaun s0red intravendz analiezi gerekiyor

\d
Kriterlerin taman dedgerlendirilic |
Highiri kargilanmiyorsa . Evde Tedaviye Uygun En az biri karsilaniyorsa . Hastane Yatigi Gerekir
Ayikaa anvkoagulan ldavi de akip eclebdn

Evele tedin giavent kabul edinez

Not: Sekil yazar tarafindan, Hestia kriterlerinin orijinal tanimi ve bu béliimde atif
yapilan HOME-PE c¢aligsmasi (Roy ve digerleri, 2021) temel alinarak olugturulmustur.
6.3. Biyobelirtecler ile Risk Siniflamasinin
Desteklenmesi

PESI, sPESI ve Hestia'nin ortak sinirlilig1 yalnizca klinik
degiskenlere dayanmalar1 ve biyolojik veri icermemeleridir; bu
acik C-D kategorileri arasindaki ayrimi netlestirmek i¢in kardiyak
biyobelirteclerle desteklenir (Moini ve digerleri, 2026). Troponin
yiikselmesi sag ventrikiil zorlanmasina bagl hasar1 gosterir ve
erken mortaliteyi 2-5 kat artirir; NT-proBNP yiiksekligi ~%10
erken mortalite riskiyle, laktat >2 mmol/L olmasi okiilt dolasim
yetmezligiyle iliskilidir; kopeptin, kalp tipi yag asidi baglayici
protein, biiylime farklilagsma faktorii-15 ve mikroRNA'lar orta
riskli hastalar1 alt gruplara ayirmakta arastirilan tamamlayici
belirteclerdir (Moini ve digerleri, 2026). 2026 kilavuzunun bes
kategorili siiflamasmin degeri, klinik prezentasyonu, skorlama
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araclarini, biyobelirte¢ ve goriintilleme bulgularini tek bir
cercevede birlestirmesinde yatar (Creager ve digerleri, 2026).

7. TEDAVI
7.1. Antikoagulan Tedavi

Antikoagilan tedavi, hemodinamik olarak stabil PTE
hastalarinin ¢ogunlugunda temel tasidir; ajan se¢imi risk
kategorisi, komorbiditeler ve gebelik/kanser gibi 6zel durumlara
gore belirlenir. 2026 kilavuzu disiik riskli hastalarda (A-B)
dogrudan oral antikoagiilanlar1 -rivaroksaban, apiksaban,
edoksaban, dabigatran- vitamin K antagonistlerine tercih
etmekte, bunu Ongoriilebilir etkinlik, diisiik kanama riski ve
kullanim kolayligina dayandirmaktadir. Daha yiiksek riskli
gruplarda (C-E) diisiikk molekiil agirlikli heparin, doz ayarlamasi
gerekse de daha hizli terapétik diizey ve diisiik kanama/HIiT riski
nedeniyle standart heparine tercih edilir; standart heparin yalnizca
E kategorisinin refrakter sok/arrest alt grubunda ECMO
planlaniyorsa kullanilir. Dogrudan oral antikoagtilanlar gebelikte
kontrendike oldugundan bu durumda diisiik molekiil agirlikli
heparin veya standart heparin temel tedaviyi olusturur (Creager
ve digerleri, 2026).

7.2. Reperfuizyon Tedavileri

Reperfuzyon tedavileri, pulmoner tikanikligi hizla
gidermeyi hedefleyen sistemik trombolitik tedavi, kateter
yonelimli tromboliz, kateter temelli mekanik trombektomi ve
cerrahi embolektomiyi kapsar. 2026 kilavuzu bu dort yontemi
esdeger kabul eder: kalic1 hipotansiyonlu E1'de gii¢lii bir 6neriyle
desteklerken, gecici bozuklugu olan D kategorisinde duruma gore
degerlendirilmesini Onerir. Sistemik trombolitik tedavi (alteplaz;
tenekteplaz, streptokinaz gibi diger ajanlar da kullanilabilir), hizli
erisimin miimkiin oldugu merkezlerde El'de ilk basamak
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secenektir; kanama riski ylksek veya kontrendike ise kateter
temelli yontemler ya da cerrahi embolektomi alternatif olusturur.
Cerrahi embolektomi trombolitigin basarisiz/kontrendike oldugu
veya sag atriyal-ventrikiiler trombiis eslik ettigi olgularda
deneyimli merkezlerde tercih edilir (Creager ve digerleri, 2026).

7.3. Vena Kava Filtreleri

Vena kava filtreleri, tromboembolik materyalin pulmoner
dolagima geg¢isini mekanik olarak engeller ancak giiniimiizde
kullanim alanlart siirlidir. 2026 kilavuzu antikoagiilan alabilen
hastalarda rutin filtre yerlestirilmesini  zararli  bularak
onermemekte; filtre kullanimin1 antikoagiilasyonun kesin
kontrendike oldugu -6rn. aktif kanama- veya yeterli tedaviye
ragmen tekrarlayan VTE gelisen sinirli hasta grubuyla smirl
tutmaktadir. Kilavuz, kullanilacaksa ¢ikarilabilir filtrelerin kalici
filtrelere tercih edilmesini ve kontrendikasyon ortadan
kalktiginda -FDA Onerisiyle uyumlu olarak- 29-54 gin iginde
cikarilmasinit 6nermekte; bu da filtre ¢ikarim oranini artiracak
yapilandirilmis bir izlem programini gerekli kilmaktadir (Creager
ve digerleri, 2026).

7.4. Tedavi Suresi

Antikoaglan tedavi suresi, ilk 3-6 aylik baslangig fazi ile
bu siirenin Otesine uzanan genisletilmis faz olmak iizere iki
asamada ele alinir. Provoke olgularda 3-6 aylik tedavi genellikle
yeterliyken, provoke olmayan olgularda on yillik niiks riski %30-
40'a ulasabildiginden tedavi genisletilmis faza taginir; kalici bir
risk faktori -6rnegin aktif kanser- varliginda da bu faz stirdiiriiliir.
Kanserle iliskili  tromboembolizmde  dogrudan  oral
antikoagiilanlar ve diisiik molekiil agirlikli heparin kanama riski
ve tiimor tipine gore bireysellestirilir, genisletilmis fazda kanama
riskini azaltmak i¢in azaltilmis doz apiksaban veya rivaroksaban
onerilir. Tekrarlayan PTE gelisirse Oncelikle BTPA veya V/Q
sintigrafisiyle yeniden degerlendirme, altta yatan neden
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arastirilmast ve gerekirse tedavinin diigik molekiil agirlikl
heparin lehine degistirilmesi onerilir (Creager ve digerleri, 2026).

7.4.1. Ozellikli Gruplarda Tedavi Suresi

Antifosfolipid sendromu zemininde gelisen PTE, yiiksek
niiks riski nedeniyle ayr1 bir yaklasim  gerektirir;
antikoagulasyonun suresiz surdurilmesi ve hedef INR 2,0-3,0 ile
vitamin K antagonistlerinin tercih edilmesi 0Onerilirken, Ucli
pozitif olgularda dogrudan oral antikoagiilanlarin arteriyel
tromboz riskini artirdigi bildirildiginden kullanilmamasi
gerektigi vurgulanir (Arachchillage ve digerleri, 2024). Aktif
kanserle iliskili PTE'de tedavi en az 6 ay surdirilir ve kanser
aktif kaldig1 siirece uzatilabilir; bu donemde azaltilmis doz
apiksabanin kanama riskini artirmadan niiksii anlamli 6lclide
azalttig1 gosterilmistir (Streiff ve digerleri, 2024).

Sekil 6. A-E Klinik Kategorilerine Gore Tedavi Algoritmasi

PTE Dogrulands
Kiinik Kategori Befirlonir (A-E, bkz. Bolom 4.3)
¥ ¥
c

Not: Sekil yazar tarafindan, bu béliimde atif yapilan kaynaklar (Creager ve digerleri,
2026) temel alinarak olusturulmustur.

8. UZUN DONEM iZLEM VE
KOMPLIKASYONLAR

Akut PTE sonrasi hastalarin kii¢iik bir boliimiinde
trombiisiin tam rezorbe olmamasi sonucu kronik tromboembolik
pulmoner hastalik ve ileri evresi olan KTEPH gelisebilir;
COMMAND VTE Registry-2'de medyan 747 gunlik izlemde
kiimiilatif insidans %2,4 olarak bildirilmis, kadin cinsiyet, sag
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kalp zorlanmasi, tantya kadar gegen siirenin uzamasi, diisiik D-
dimer ve provoke olmayan PTE bagimsiz risk etmenleri olarak
tanimlanmistir (Ikeda ve digerleri, 2024). Bu nedenle hastalar
taburculuktan ~1 hafta sonra ve tamidan itibaren 3. ayda
degerlendirilmeli, en az 1 yil her vizitte kronik tromboembolik
hastalig1 diisiindiiren semptomlar sorgulanmali; semptomlar
strerse kardiyopulmoner egzersiz testi veya ekokardiyografi ile
V/Q sintigrafisi degerlendirilmeli, anormal bulguda hasta
KTEPH dahil ileri degerlendirme i¢in uzman merkeze
yonlendirilmelidir (Creager ve digerleri, 2026).

9. SONUC

Pulmoner tromboemboli, sik gorillen ve zamaninda
taninmadiginda yiiksek mortaliteyle seyredebilen, ancak dogru
yonetildiginde biiyiik dl¢iide Onlenebilir ve tedavi edilebilir bir
kardiyopulmoner acildir. Virchow Triadi temelli risk
faktorlerinin taninmasi, YEARS algoritmasi ve yasa gore
diizeltilmis D-dimer esigi tan1 siirecini hem giivenli hem verimli
kilar; 2026 AHA/ACC kilavuzunun bes kategorili (A-E) siddet
siniflandirmasi, PESI/sPESI, Hestia kriterleri ve biyobelirteclerle
desteklendiginde tedavi yogunlugu kararini -evde tedaviden ileri
reperfuzyona kadar- guvenilir bicimde yonlendirir. Antikoagtlan
tedavi siresi ve ajan secimi kanser, antifosfolipid sendromu,
gebelik ve COVID-19 gibi 6zel durumlarda bireysellestirilmeli;
akut atagr atlatan hastalarda KTEPH riski nedeniyle
yapilandirilmis uzun donem izlem de tedavi planinin bir
parcasidir. PTE'nin giincel yonetimi, tanidan uzun donem izleme
uzanan, kanita dayali ve ¢ok boyutlu bir yaklasim gerektirir.
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