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TEDAVi UYGULAMALARIMIZ
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Ozet

Amagc: Y>lan >srmas olan bir hasta kompleks zehirlenme olgusufieklinde decerlendirilmelidir. Ulkemizde genellikle engerek

y>lanlars ile >srImalar oldimakta ve hematoksin zehiriyle damar dinamizminde olan derifiiklik neticesinde s'kl>kla >srlan
ekstremitede akut semptomatik proksimal ven trombozu komplikasyonu goriilebilmektedir. Damar cerrahlars olarak gend sstemik
tedavinin yan>srra bu komplikasyonla rastlanslan olgularda en uygun ve ekonomik tedavi segeneri oldusuna inand>a>m»>z
yaklafbmlar>m»>z> aktarmay» amacladbk.

Yontem: <zmir Atatirk Exitim ve Araf>rma Hastanes Acil Servisine 01.01.2000 ile 31.12.2002 tarihleri arasnda yslan >srmas
sonras geliflen akut semptomatik vendz tromboz tan>s ile belvurarak Kalp-Damar Cerrahisi Klinik <zlemine a>nan 36 hasta
calfimaya dahil edilmiftir. Hastaarsn 11'i (%30.5) kadbn ve 25'i (%69.5) erkek olup ydl ortalamas 48 idi. Hastalarn acil servise
baflvurusunun yslan >srmasn> takiben ortalama 19 saat sonra gergekldtizini saptadbk. Tedavide tim olgulara kontind intraventz
standart heparin infiizyonu kiloya dayal> APTT kontrolt izlemindeki doz flemas protokol imizle uyguland> ve ord antikoagilasyona
warfarin sodium ile devam edildi.

Bulgular: Hichir olgumuzda pulmoner emboli saptanmad> ve olgularsm»z>n highirinde sistemik toksikasyon gozlenmedi. Hastalarn
timu yoaun bak>m dnitesine kabuliniin 2. glintinde servis izlemine as>narak standart tedavi protokolimiiz siirdirtldi. Sistemik
standart <V heparinizasyonun erken komplikasyonlar> gelifimedi. Hastanede yat>fl stiresi ortalama 6.2 guin olarak gergeklefli.
Antikoagilan tedavi poliklinisimiz kontroliinde en az 3 ay strdirdimiflir. Rekiren vendz tromboz gorilen bir hastada duiflik

molekdl aesrl>kl> heparin (low molecular weight heparin) tedavisiyle kir saalanmdit>r. Poliklinicimiz izleminde tutulabilen 31 olguda
geg donemde posttromboflehitik sendrom gelifimemifkir.

Sonug: Kompleks zehirlenme olgusu olarak dexerlendiriimes gereken y»lan >srklar sonras gelflen akut ventz trombozlarda
tedavinin amaclar»; semptomlar> gidermek, hastan>n norma aktivitesini saclamak, rekirenderi 6nlemek, tedavi Slires ve maiyeterini

smnrlamak olmal>dbr. Bu tir hastalarda en ucuz ve emniyetli tedavi protokollerinden birini klinigimizin yakldbmsnsn ol fturducu
dufiincesindeyiz. (Damar Cer Derg 2003; 12(1): 25-30)

Anahtar Kelimeler: Y>lan>snklar, vendz tromboz, hematoksin, antivenin.

Summary

Purpose: A patient with snakebite must be evaluated as complex toxication. In our country bites are generally due to vipers and vessel
dinamism changes due to hematoxin frequently causes acute symptomatic proximal vein thrombosis at bited extremity. We aimed to
present our cost effective and convenient methods in the patients with this complication beside the general systemic therapy as
vascular surgeons.

Methods: We studied 36 patients with acute symptomatic venous thrombosis due to snakebite and admitted to Izmir Atatiirk Education

and Research Hospital Emergency Service between 01.01.2000 and 31.12.2002 and transpordet to cardiovascular surgery clinic.

Eleven (30.5%) of the cases were women and 25 (69.5%) were men and average age was 48. We found that patients were admitted to
emergency service approximately 19 hours after the bite. We performed continuous intravenous standard heparin infusion with APTT
control, due to weight, and oral anticoagulation was continued with warfarin sodium.

Results: There wasn’t any pulmonary embolus and systemic toxication finding in our patients. All cases were transported to service at
the 2nd day of intensive care unit and standard therapy protocol was continued. Early complications of systemic standard IV
heparization wasn’t developed. Average hospital stay was 6.2 days. We continued anticoagulant therapy at least 3 months with
outpatient clinic control. Cure was achieved with low molecular weight heparin therapy in a patient with recurrent venous
thrombosis. There wasn’t any posttrombophlebitic syndrome in 31 cases that could be followed.

Conclusion: Aims of the therapy for acute venous thrombosis that was developed after snakebite and evaluated as complex toxication
case are, relieving the symptoms, establishing the normal activity of the patients, preventing recurrences, limiting the therapy duration
and costs. We thought that one of the cheapest and safest therapy protocols is our method. (Turkish J Vasc Surg 2003, 12(1): 25-30)

Key Words: Snakebites, venous thrombosis, hematoxin, antivenin.
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U Ikemizdeki zehirli y>lanlar Viperidae ailesinde
yer alan engerek y>lanlarsdsr. Yslan zehiri 20'den fazla
bileflen icerir ve kuru zehirin %90'>ndan fazlas ¢ditli
enzimler, enzim olmayan polipeptid toksinler ve
zehirsiz proteinlerden meydana gelir. Enzimler
coaunlukla prokoagulan olup protrombini aktive eder.
Histamin ve 5-OH triptamin gibi biyojenik aminler ise
arrsdan sorumludur. Engerek y>lanlar>nda nérotoksin
bulunmaz. Buna karfbl>k zehirin icerdini hemorrhagin,
damar endotel hasar> ile, vendz trombozlara ve
spontan kanamalara yol agabilir “?.

Venotz tromboza yaklafbmda, olguda ortaya ¢>kan
tablonun ayn> tromboz odamndan kaynaklanabilecek
baflka ve potansiyel olarak daha ciddi embolilerin
habercisi olabileceai unutulmamal>dsr. Bu nedenle,
klinik bulgular ve ilk inceleme sonuclarsyla
embolizmden kuflkulansldsasnda, tansn>n kesinldéimesi
icin yap>lacak inceleme sonuglar>n> beklemeden
antikoagulan tedaviye bafllanmal>ds>r. Uygulanan
antikoagulan tedavi, trombisin blyumesini, yeni
trombus ve emboli gelifimesini 6nlemeyi amaglar.
Dolay>syyla fibrinolitik sistemin tromboemboliyi
rezolisyona uaratmas>na olanak saalar ®*. Bunlars
yaparken zaman ve maliyet yéniinden en avantgl>
tedavinin se¢imi de 6nem tafbmaktad>r. Tedavinin
erken ve etkin bir flekilde uygulanmas> venoz
kapaklardaki hasar> ve pulmoner emboli riskini de
azaltmaktadr®.

HASTALAR ve YONTEM
<zmir Atatlrk Egitim ve Araflt>rma Hastanesi Acil
Servisine 01.01.2000 ile 31.12.2002 tarihleri arassnda

Damar Cer Derg
2003; 12(1): 25-30

ylan >srmas sonras gelflen akut semptomatik vendz
tromboz tan>s ile bdlvuran 36 hasta ¢al>fimaya dahil
edilmifltir. Tan>lar> anamnez, fizik muayene ve
doppler ultrasonografi ile konulmufttur. Hastalarsn 11
(%30.5) kad>n ve 25’i (%69.5) erkek idi. Y afl
ortalamas 48 (28-76) idi. Hastalar>n timdi acil serviste
konslilte edildikten sonra yomun bak>m Unitemize
kabul edilerek standart tedavimize bafllan>ld>.
Hastalar>n acil servise baflvurusunun ys>lan >srmasn»
takiben ortalama 19 saat (12 saat ile 4 giin ara>nda)
sonra gerceklefitioi saptand>. Olgular>m>zda geliflen
ventz trombozun lokalizasyonlar> Tablo 1'de
belirtildi. Yerleflim yerinin gdsteriminin yan>s>ra
tan>non kesinldlirilmesi amacsyla da gergekleftirilen
objektif inceleme yéntemimiz olan doppler
ultrasonografide vendz IUmeni total ya da parsiyel
olarak okliide eden yeni oluflumu trombiis varl>asn>n
belirlenmesi tek bafl>na antikoagilan tedavi
endikasyonu olduau icin bafka bir incelemeye gerek
duymad>k. Tedavide tiim olgularda kontini intravendz
standart heparin inflizyonu kiloya dayal> doz flemas
protokol imiizle uyguland> (Tablo 2). Standart heparin
tedavisi en az 6 giin siireyle uyguland>. Daha sonra 1.-
3. glnler ara>nda bafllanan oral antikoagiilan tedavi
bitin hastalarda warfarin sodium (coumadinR-
Eczac>bafl) ile yap>ld>. Warfarin sodium dozu
international normalized ratio (INR) dewceri 2-2.5
arasnda olacak flekilde diizenlendi.

BULGULAR
Klinik izlemi siiresince hichir olguda pulmoner emboli
seyri saptanmad>. Olgular>m>z>n higbirindefliddetli

Tablo 1. Olgularsm>zda gdliflen ventz tromboz patol ojisinin lokalizasyonlar>

Lokalizasyon Olgu Sayisi Yiizde (%)
Y>lan >sranamaruz kalan ayn» taraf tim bacak 25 69.4
Isr>aamaruz bacakta dizalt>na snrl> 2 55
Israamaruz kaan tim (6n+Ust) kol 7 194
Isrseamaruz kalan 6n kol bolges 2 55
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Resim 1. 72 yafbndaki bir bayan olgumuzda ust ekstremitesinde
maruz kald>os y>lan >sra sonras gelfien ven trombozu ve eflik eden
salllit tablosunun bulgulanmas.

sistemik toksikasyon (hipotansiyon veya
kardiyovaskuler sistemde kollaps, biling bozuklusu,
aosr p>ht>ldlma bozukluklars ve spontan sistemik
kanama) saptanmad>esndan y»>lan antiserumu
(antivenin) uygulan>m> gerekmedi. TUm hastalarsm>z>n
y>lan >ssr>o>na maruz kalan ekstremitelerinde akut
semptomatik ven trombozu semptomatolojisi
bulguland> (Resim 1). Isr>lan ekstremite, hastansn
immobil olducu peryodlarda, optimal koflullarda
€levasyona al>narak, aer> kontrol i oral acetaminophen
ve gereninde parenteral meperidine injeksiyonlar ile
sacrland>. Lokal nekroza yol acabildizi icin
ekstremiteye buzla kompresyon uygulanmad>.
«ntramuskdler injeksiyonlarda y>lan zehirinden
kaynaklanan kas ici hematom gelifimi komplikasyonu
gorulebileceni icin intravenoz yol tercih edildi.
Hastalar>n timd yozun bak>m nitemize kabulGntin
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2.gunuinde servis izlemine al>narak “Activated Partial
Thromboplastin Time (APTT)” test sonucu
baflang>ctaki kontrol diizeyinin 1.5-2 katsnda tutularak
heparin dozunda ayarlamalar kiloya dayal> doz flemas
protokolimizle gerceklefitirildi (Tablo 2). Hicbir
olgumuzda sistemik standart <V heparinizasyonun
erken komplikasyonu olan kanama, heparin rezistans,
heparine barl> trombositopeni, deri doklntileri ve
hipersensitivite reaksiyonlar> gozlenmedi (Tablo 3).
Heparinizasyonun ortalama 3.glninden itibaren oral
antikoagulan tedavi bafllanarak en az 3 giin kombine
abn>mlar> saalanmflt>r. Dozu ayarlamada INR ve
tromboplastin duyarl>I>a>n> gdsteren protrombin
zaman> (PTZ) 6lcimi dikkate al>narak, antikoagilan
tedavinin polikliniaimiz kontrolinde en az l¢ ay
strdirtlmesi sarlanmsflt>r. Hastalarm»z>n hastanede
yab>fl suresi ortalama 6.2 (6-9) gin olarak
gerceklefimifitir. Poliklinik izleminde de rekiiren ventz
tromboz gorilen bir hasta d>fbnda tim takip kriterleri
olaran seyretmifltir. Bu olgumuzda da dufluk
molekuler aos>rl>kl> heparin 10 gln slreyle
ambulatuvar protokolle uygulanarak, oral
antikoagilan> 6 ay slreyle kullanmas da sarlanarak
baflarsyla tedavisi tamamlanmsfitsr. Poliklinigimiz
izlemindeki 31(%86.1) olgumuzun higbirinde
ortalama 13.4 ayl>k takip siiresince posttromboflebitik
sendrom saptanmamsflt>r.

TARTISMA

Etyolojik faktdr ne olursa olsun, semptomatik
proksimal ven trombozu olgularnda etkin bir flekilde
tedavi uygulanmaz ise erken dénemde pulmoner

Tablo 2. Hastalarm»zda uygulad>em»z kiloya dayal> heparin doAlemas

APTT Normale Gore Doz ayarlanim
Baflang>¢ 801U/kg bolus ve 18 |U/kg/ saat inflizyon
<35 <1.2xNormal 801U/kg bolusve 4 IU/kg/ saat eklenir
35-45 1.2-1.5xNormal 401U/kg bollus ve 2 [U/kg/saat eklenir
46-70 1.5-2.3xNormal Doz dexifiiklini gereksiz
71-90 2.3-3.0x Norma «nflizyon 2 |U/kg/saat azaltI>yor
>90 >3.0xNormal <nflizyon 1 saat durdurulur. 3 1U/kg/ saat azat>l>r.
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Tablo 3. Fraksiyone olmayan heparin ile tedavide ol ufiabilecek komplikasyonlar

Heparin rezistans

Heparine baal> trombositopeni
Deri dokuntuleri

Osteoporoz

Kanamalar

Hipersenstivite resksiyonlars (Urtiker, rinit, bronfl astmas, anjioyondrotik 6dem, tefikardi, takipne, siyanoz, flok, vs.)

embolizme, vendz tromboza, sekonder arteriyel

tskanmaya, ge¢ donemde ise posttromboflebitik
sendroma yol agabilmektedir ©®. Bu grup hastalarda
tedavinin ilkesi semptomlar> gidermek, hastay> eski

aktivitesine kavufiturmak ve hastal>@n tekrarlamasn»
onlemek olup zaman ve maliyet ag>sndan en avantajl>
tedavinin se¢imi 6nem kazanmaktad>r. Bu
nedenlerden dolay> tum olgular>m>zda intraventz
standart heparin inflizyonunu tercih ettik.

Ven6z tromboemboli tedavisinin en onemli

komponenti heparindir. Heparinin 1940°|> ysllardan
beri kullan>ma grirmesi ile trombdstin blyimesini

Onleyerek yeni trombis ve emboli geliflmesini

engelledizi, dolay>s>yla fibrinolitik sistemin
tromboemboliyi rezolusyona uaratmasnda yard>mc»
olduru, bu amagla da en yayg>n kullanslan ve
kullansimakta olan ilac>n fraksiyone olmayan heparin
(UFH) oldusu bildirilmektedir ®**. UFH ucuz ve etkili

olup, protamin sulfat ile de kolayca nétralize
edilebilmektedir. Ancak k»sa stirekli (1 hafta-10
gunlik peryoda dek olan) tedavilerde dahi kanama,

trombosit kiimelenmesi ve trombositopeni gibi

istenmeyen etkileri bulunmaktad>r (Tablo 3) ®?.

Olgular>-m>z>n highirinde bu tir bir komplikasyona
optimal pozoloji protokoli ve heparinizasyon uygula

mam>z>n, kiloya dayal> dozflemas ve APTT izlemleri

ile monitdrizasyonu sayesinde rastlanmamyfit>. Bafllan-

g>¢ tedavisinde ¢ok k>sa siirede etkili olan heparin
kullan>m>n>n, en etkin uygulama yontemi surekli
infiizyondur ®*. Olgular>m>z>n hastaneye yatsbn>
takiben ilk 24 saatte semptomlarnda belirgin gerileme
kaydedilmesi de bu etkinlize baal> olarak yorumlandy.
Heparin saralt>m>non etkinlisi tercihen olgularsm>zda

da uygulad>a>m»>z gibi aktive parsiyel tromboplastin
zaman> (APTT) ile izlenir ve kiloya dayal> pozolojiye
gore tedavi flemas ayarlanr (Tablo 2).

Gunimuizde UFH ile 5 glnlik tedavinin, 10 ginltk

kadar etkin olduau kanstlanmsft>r. Boylece k>sa sireli

yeni kullan>m secenedinden dolay> UFH’ye baol> komp-
likasyonlarda da azalma olducu bildirilmektedir®. Ol-

gularsmyzda ortalama 5 gunlik UFH tedavisi uygulan-

mxfl olmas> nedeniyle heparinizasyon tedavisinin yan

etkilerinin hicbir olgumuzda gorilmemesinin literatiirle
baadaft>a> da belirlendi. Biz de hastalarsm»zda 6 guinltik
ortalama streyle inflizyon tedavisini uygulacbk. APTT

baflang>ctan ve doz dexifikliklerinden 6 saat sonra, ya
da hergiin bak>Imal>d>r. Antikoagilasyon ssras>nda
APTT seviyesi ile tedavinin etkinliai ve kanama
komplikasyonu arasnda anlaml> paradlik belirlenmifkir

®_ Ayrscatedavi sliresince hergiin trombosit say>sna da
bak>lmal>dbr®*. Tablo 2'de belirtildizi ve hastalarda
uyguladbosmpzflekilde 4-5 giin siireyle verilen UFH daha
uzun sire verilenler kadar etkili olup tedavinin

baflang>enda (1 ile 3 giin arasnda) 5mg/giin fleklinde
oral warfarin de baflarr. INR deceri son 2 giin, 2'nin

Uzerinde oluncaya kadar UFH devam edilmelidir.

Antikoagilan tedavinin en az (¢ ay surdiriimes ve bu

surenin risk faktorleri var oldukga uzat>lmas»
onerilmektedir *. Biz de olgularsm»zda ayn> protokole
goére oral antikoagilan tedaviyi standardize ederek

poliklinik izleminde sadece tek bir olguda rekiren vendz

tromboz saptad>k. Ayr>ca hichbir olgumuzda 13.4 ayl>k
ortalama takip siiresince posttromboflebitik sendrom

bulgulamadbk.

Ulkemizdeki gibi engerek ys>lanlars ile oluflan yslan

>srmalarsnda uygulanacak tedavinin basamaklars
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Tablo 4. Viperidae ailesindeki engerek yslan> >sr>klarndaizlenecek tedavi protokol Q.

Basamak Yapilmasi Gerekenler Yapilmamasi Gerekenler

1 Isrlan ekstremite hareketsiz tutulmal>dbr. Asil saligtik agit kullamlmamal>abr.
Axrr icin azdan acetaminophen veya
<V meperidine verilebilir

2. Loka insizyon ve zehiri emme deneméleri Buz lokal nekrozayol acabildisi
infeksyon ve persstan kanamaflansns artt>rr icin uygulanmamal>cbr.

3. Ekstremite >srklarsndaturnike Uyguland>esndakoplikasyorflans artar
uygulanmamal>chr.

4. Yineleyen kusmdara chlorpromazine Gerexinde kdp ve solunum masg)»
(25mg), anaflaktik flok ve anjiyondrotik 6dem uygulanabilececinden ilk 24 saat mutlak
ileisha icin <V chloropheniramine maleate (baflvuru sonras) yooun baksm izlemi gereklidir
(10 mg) verilehilir.

5. daclar <V yoldan verilmeidir. Bulgularn <M injeksyonlarda hematom gdlifime
gdlifime siires dexifken ol duaundan, riski yiiksektir.
en azndan, 48 saat hastane gozlemi
(tercihen yooun baksmda) gereklidir.

6. Y>lan antiserumu (antivenin)* maliyeti Ancak endikasyon konuldurunda

yiksek ve dlardan elde edildii igin

yan etkileri fazlaolup her olguda

Onerilmez. Ydmzfiddetli sistemik
zehirlenmelerde (hipotansiyon, kardiyovaskiller
kallaps, biling bozukluau, pht>l €ima defektlexi
ve pontan sistemik kanama gortllince) veilir.

gecikilmemelidir.

*: Ulkemizdeki yilan antivenini polivalandir ve engerek yilanlarindan hazirlanr.

Tablo 4'de detayl>ca verilmifitir “***®, Engerek
y>lanlar>nda norotoksin bulunmaz, ancak damar
endotel hasar> ile vendz trombozlara veya spontan
kanamalara yol agcan hemorrhagin skl>kla etkinlizini
gosterir “?. Olgularsm>z>n higbirinde fiddetli sistemik
toksikasyon saptanmad>@> icin antivenin (y>lan
antiserumu) uygulanmas> gerekmedi.

Bu grup hastalarda fasiyotomi 6nerilmemektedir.
Ancak damarlar amr basks at>ndaysa, 6rnexin saatler
icinde yap>lan ekstremite ol¢cuimlerinde derifliklik
varsa fasiyotomi gerekli olabilir ***®. Biz higbir
olgumuzda fasiyotomi uygulamadbk. Y aralanmansn ilk
iki gliniinde eklem hareketleri, kas guicti ve duyu hiss

29

dikkatle decerlendirilmelidir. Yomun baksm ve servis
izleminde Klininimiz fizyoterapistlerince uygulanan
program gibi kontrakturleri dnlemek icin pasiften
aktive dooru gegerek aral>kl> olarak hafif egzersizler
yaplmal>dbr.

Sonug olarak y>lan >srklars acil ve dikkatli tan> ile
tedaviyi gerektirir. Ulkemizdeki ys>lan >s>r>klars
genelde engerek y>lanlar> ile meydana gelmektedir.
Norotoksik zehir igermemesine karfbn hematoksin
denen zehirler kurban>n dolafbm>na karsfimaktadsr. Bu
da hematolojik bozukluklar ve damarsal dinamizmde
dexifiikliklere yol agabilmektedir. Bu dexiflikliklerin
ilk sralamasndailgili ekstremitede akut semptomatik
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proksimal ven trombozu ile sellilit geliflimi yer
almaktadbr. Bu durumda da tedavinin amac> akcioer
embolisi ve kronik venoz yetersizlik gelifliminin
Onlenmesi olmaktad>r. Hastaneye baflvuran bu tir
olgularda gerekli sistemik medikal tedavinin yannda
damar cerrahlar>na da diflen goérev gereri ilgili
vaskller komplikasyonlar>n énlenmesinde standart
heparin inflizyonlar>n>n ucuz ve emniyetli olmasn>n
yanrsrakiloyadaya> APTT kontrolli ile pozolojilenen
heparin tedavisinin etkin olducu ve en uygun tedavi
secenexini oluflturducu segenerinin gz dnine
ab>nmas kanaatindeyiz.
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