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OZET

SERIN OZEL,G. Antitrombotik ila¢ kullamminin gastrointestinal kanama
Uzerine etkisi Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar
Anabilim Dah Tipta Uzmanhk Tezi, Eskisehir, 2019. Ginlmuzde mortalite ve
morbiditenin en 6énemli nedenlerden biri arteriyel ve vendz trombozdur. Trombus
olusumunu engellemek i¢in her gegen giin antitrombotik ila¢ kullanimi artmaktadir.
Antitrombotik ilaglarin en bilinen ve korkulan yan etkisi kanamadir. Bu retrospektif
calismada GIS kanamasi ile basvurup antitrombotik tedavi alan(grup-1) ve almayan
(grup-2)hastalarin  klinik, laboratuvar ve endoskopik o&zellikleri,yogun bakim
ihtiyaci,eritrosit replasman tedavisi,hastanede kalis siiresi,tekrar kanama,izlemde
gelisen morbidite ve mortalite oranlarin saptanmasi ve her iki grubun karsilastirilmast;
mortalite ve morbiditeyi etkileyen faktorlerin saptanmasi ve bu bulgularin literatiir
verileri ile karsilagtirilmasi amaglanmigtir. Calismaya Ocak 2014 ve Ocak 2018
tarihleri arasinda GIS kanamas1 basvuran 290 grup-1,209 grup-2 olmak iizere toplam
499 hasta alinmustir. Calismaya kronik karaciger hastaligima ve/veya portal
hipertansiyona bagli varis kanamasi gegiren hastalar dahil edilmemistir.Olgularin
grup-1°de %62.3’1, grup-2’de %58.91 erkek olup; yas ortalamalar1 grup 1°de 74+7.5,
grup 2’de 70£10.5 olarak bulunmustur.Antitrombotik tedavi endikasyonu olarak en
stk koroner arter hastaligi saptanmistir.Hastane basvuru yakinmasi grup-1’de
hemotekezya,grup-2’de hematemez olarak bulunmustur. Her iki grupta da en sik (st
GIS endoskopik bulgu olarak eroziv gastrit tespit edilmistir. Grup-1 de %62, grup -2
de %38 olgunun basvuru aninda yogun bakim ihtiyact saptanmistir(p<0.05).
Hastanede kalig siiresi her iki grupta da ortalama 6 giindiir(grup 1’de 62, grup-2°de
6+1).Taburculuk sonrasi yeniden kanama grup-1’de %9.6,grup-2’de %5.2 oraninda
goriilmiistiir(p>0.05). Caligmanin primer sonlanim noktasi olan 1 aylik mortalite orani
grup-1°de %9 grup- 2’de %S5.6 olarak saptanmistir ve iki grup arasinda istatiksel
acidan anlamli farklilik saptanmamistir(p>0.05).Mortalite gelisimi ile Charlson
Komorbidite indeksi,basvuru Rockall ve endoksopik Rockall skoru ile paralellik
gostermistir(p<0.05).

Anahtar Kelimeler: Gis kanama, antitrombotik ilaclar, mortalite
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ABSTRACT
SERIN OZEL,G. Gastrointestinal bleeding of the using of antithrombotic drug.
Osmangazi University Faculty of Medicine, Department of Internal
Medicine,Medical Thesis, Eskisehir, 2019. Thrombos is the most important cause of
the mortality and morbidity, consequently using anti-thrombotic drugs is increasin
every passing day.The most known side effects of antithrombotic drugs is bleeding.We
wanted to point out the clinical, laboratory, endoscopic results and compare the
parameters, and also we wanted to determine; need of intensive care, erythrocyte
suspension replacement, lenght of hospitalization, re-bleeding and among the patients
presenting with GIS bleeding, which also divided into two groups according to the use
of antithrombotic therapy; who does use antithrombotic therapy (group-1) who does
not use antithrombotic therapy (group-2).We have aimed to point out and compare;
the mortality and morbidity rates which occurs during the folllow up.We have also
aimed to determine the parameters and compare these parameters with literature data
which are affecting mortality and morbidity.A total of 499 patients, 290 of whom in
group-1 and 209 of them group-2, were admitted to the study between 2014 and 2018
with GIS bleeding.(Without varicose vein hemorage). 62.3% of the patients in group-
1, 58.9% in group-2 were male and the mean age was 74+7.5 years in group-1 and
70+£10.5 years in group-2.The most common indication for antithrombotic treatment
was coronary artery disease.Complaints of hospital admissions were found in group-1
as hematochezia and group-2 as hematemesis.Erosive gastrits was the most common
upper endoscopic finding in both groups. The mean hospital stay was 6 days in both
groups(at group-1 6x2,at group-2 6x1).Re-bleeding after discharge was seen in 9.6%
in group-1 and 5.2% in group-2 (p>0.05).The primary endpoint of the study, one-
month mortality rate was 9% in group-1 and 5.6% in group-2 and there was no
statistically signifanct difference between the two groups (p>0.05).Mortality
development was correlated with Charlson Comorbidity Index, admission Rockall and
endoscopic Rockall score
(p <0.05).
Key Words: Gis bleeding, antithrombotic drugs, mortalite



vii

ICINDEKILER

Sayfa
TEZ KABUL VE ONAY SAYFASI ii
TESEKKUR 1\
OZET v
ABSTRACT vi
ICINDEKILER vii
SIMGELER VE KISALTMALAR DIZINi IX
SEKILLER DiZINi Xi
TABLOLAR DIZINI Xii
1.GIRIS 1
2.GENEL BILGILER 4
2.1.Gastrointestinal Sistem Kanamasi Tanimi 4
2.2.Ust Gastrointestinal Sistem Kanamasinin Etiyolojisi 4
2.3. Alt Gastrointestinal Sistem Kanamasinin Etiyolojisi 5
2.4. Gastrointestinal Sistem Kanamali Hastaya Yaklagim 6
2.4.1. Ust GIS Kanamani Alt GIS Kanamadan Ayrilmasi 7
2.4.2. Anamnez 7
2.4.3. Fizik Muayene 9
2.4.4.Labaratuvar Bulgular 10
2.4.5.Tan1 10
2.4.6.Tedavi 11
2.4.7.Taburculuk ve Takip 22
2.5. Anti-trombotik ilaglar 26
2.5.1.Anti-platelet ilaglar 26
2.5.2.Anti-Koagiilan ilaglar 28
2.6.Gastrointestinal Sistem Kanamasida Antitrombotik Ila¢ Kullaniminin
Yonetimi 29
3.GEREC ve YONTEM 31
4 BULGULAR 33
5.TARTISMA 53

Sayfa



viii

6.SONUC ve ONERILER 60
KAYNAKLAR 63
EKLER

EK 1: Anket Formu



ADP
AF
AGIK
APC
ASA
AV
BUN
CAMP
DOAK
DEA
DMAH
DVT
EBL
GFR
GGK
GIS
HGB
HTC
INR

KAH
KKY
KC
LAP
MI

MI
MODY
NSAIi
PAH
PCC
PPI

SIMGELER VE KISALTMALAR
Adenozin Difosfat

Atriyal Fibrilasyon

Alt Gastrointestinal Kanama
Argon Plazma Koagulasyonu
Asetilsalisik Asit

Arteriyoventz

Kan Ure Azotu

Siklik Adenozin Monofosfat
Direkt Etkili Oral Anti-koagulanlar
Demir Eksikligi Anemisi

Diisiik Molekiil Agirlikli Heparin
Derin Ven Trombozu

Endoksopik Bant Ligasyonu
Glomeril Filtrasyon Hizi

Gaitada Gizli Kan
Gastrointestinal

Hemoglobin

Hematokrit

Uluslararas1 Normallestirilmis Oran
Intravenoz

Koroner Arter Hastaligi
Konjestif Kalp Yetmezligi
Karaciger

Lenfadenopati

Myokard Infarktiisii

Mililitre

Multiorgan Disfonksiyon
Non-steroid Antiinflamatuvar ilag
Periferik Arter Hastalig1
Koagulayon Faktor Kompleksi

Proton Pompa Inhibitorii



PTE
SMV
SPSS
SVO
TDP
TIPS
UGIK
YBU
WBC

Pulmoner Tromboemboli

Superior Mezenterik Ven

Statitistical package for the Social Sciences
Serebro Vaskdler Olay

Taze Donmus Plazma

Trasnjuguler Intrahepatik Portosistemik Sant
Ust Gastrointestinal Kanama

Yogun Bakim Unitesi

Beyaz Kan Hucresi



SEKILLER

2.1.Ust Gis Kanamali Hastaya Yaklasim Algoritmasi

2.2. Varis Dis1 Ust Gis Kanamali Hastada Tedavi Algoritmasi
2.3. Akut Varis Kanama Tedavi Algoritmasi

2.4. Antikoagulanlarin Etki Mekanizmas1 Ve Uygulama Sekilleri
4.1.Hastalarin Cinsiyet Dagilimi

4.2.Calisma Grubunda Hastalarin {la¢ Dagilim Oranlari

4.3. Antitrombotik ilaglarin Endikasyonu Dagilim Oranlar
4.4. Hastalarin GIS Kanama Yeri Dagilim Oranlar
4.5.Hastalarin Endoskopik Bulgu Dagilim Oranlar1
4.6.Hastalarin Kolonoskopik Bulgu Dagilim Oranlar1
4.7.Hastalarin Endoskopik Tedavi Dagilim Oranlari
4.8.Hastalarin Mortalite Dagilim Oranlar1

4.9.GIS Kanama Sonras1 Antitrombotik Tedavi Baslama
Dagilim Oranlar1

4.10.Mortal Seyreden Hastalarin Bagvuru Sikayet Dagilim

Oranlari

Xi

Sayfa
13
18
22
28
33
34
35
36
40
41
42
43

47

48



TABLOLAR

2.1.Ust Gis Kanama Nedenleri

2.2.Alt Gis Kanama Nedenleri

2.3.Charlson Komorbidite indeksi

2.4.GIS Kanamada Alinacak Basit Onlemler
2.5.Forrest Siiflamast

2.6.Endoksopik Tedavi Ydntemleri

2.7.Rockall Skorlamast

2.8. Glascow Blacthford Skorlamasi

2.9.Aims65 Skorlamasi

2.10.Antiplatelet ila¢ Kullananlarda Risk Belirleme
2.11.Antitrombotik laglarin Kontrendike Oldugu Klinik
Durumlar

4.1.Basvuru Anindaki Laboratuvar Bulgular

4.2 .Calisma Ve Kontrol Gruplarin1 ES,YBU Ihtiyaci
Agisindan Karsilastirilmasi

4.3.Hastalarin Skorlarinin Ortalama Degerleri

4.4 Hastalarin Forrest Siniflandirmasi

4.5.TDP Replasmanin Yanit Oranlari

4.6.K Vitamine Yanit Oranlari

4.7.Bir Aylik Mortaliteyi Etkilyen Skorlamalar
4.8.Yatis Siiresince Organ Disfonskiyon Gelisimini Etkileyen
Skorlamalar

4.9.Taburculuk Sonrasi Tekrar Kanamay1 Etkileyen
Skorlamalar

Xii

Sayfa

12
16
17
24
25
26
27

29
38

39
39
41
45
46
49

50

51



1.GIRIS

Arteriyel ve vendz trombozlar mortalite ve morbditenin ana
nedenlerindendir. Arteriyel trombozlar akut myokard enfarktdsu, iskemik inme ve
bacak gangrenin en sik nedeniyken, derin ven trombozu fatal olabilen pulmoner
embolizme ve postflebitik sendroma yol acabilmektedir. Gunimizde 6lim
nedenlerinin basinda bu hastaliklar gelmektedir. Patolojik kan pihtisi olusumunu
engelleyici veya olusmus piht1 ve pihtinin yol ac¢tig1 klinik sonuglar1 azaltmaya yonelik
antitrombolitik ilaclar bulunmaktadir. Trombiisiin bilesenlerini hedefleyen bu ajanlar
arasinda; Antiplatelet ilaclar, Anti-koagulanlar ve  Fibrinolitik ajanlar olarak
siralanmaktadir.(1).

Antiplatelet  ilaclar  trombosit  islevlerini  engelleyerek  etki
gostermektedirler.En yaygin kullanilanlar Asetilsalisilik (ASA) ve Klopidogrel’dir.
Diger antiplatelet ilaglar;Dipiridamol,Glikoprotein [1B/I1IA reseptor antagonistleri
(Absiksimab,Eptifibatid ve  Tirofiban),Prasugrel  ve  Tikagrelor  olarak
siniflandirilmaktadir.

Asetilsalisik asit, Prostoglandin G/H Sentaz: asetilleyerek Siklooksijenaz

aktivitesinin kaybina ve Tromboksan-A2 (retimi ile trombosit agregasyonun
engellemesine yol agmaktadir.

Klopidegrol, Adenozin Trifosfann trombosit Uzerindeki reseptoriine
baglanmasina engel olmaktadir.

Dipiridamol, Fosfodiesterazi inhibe ederek ve hicrede Siklik Adenozin
Monofosfat(CAMP) miktarini artirarak trombositlerin yanitini engellemektedir.(2).

Tikagrelor ve Prasugrel, P2Y12 Reseptorinin selektif geri doniistimlii

antagonistidir(3).

Anti-koagulan ilaglar standart heparin, Diisiik Molekiil Agirlikli Heparin
(DMAH) ,Warfarin, Direk Etkili Oral Antikoagllanlar(DOAK) (Dabigatran,
Apiksaban, Rivaroksaban) olarak siiflandirilabilir.

Heparin antitrombin aracili trombin inaktivasyonu yaparak etkisini
gostermektedir.

DMAH faktor Xa inhibe ederek etki gostermektedir.
Warfarin K vitaminine bagli olarak karacigerde yapilan pihtilasma

faktorlerinin [protrombin (faktor 1), faktor VII, faktér IX ve faktor X] sentezlerini



inhibe ederek etki etmektedir. Antikoagiilan terapide, en sik kullanilan ilaglardan biri
oral yolla alinan warfarindir. Ancak warfarin, etkisinin ge¢ baslamasi, ilag dozunun
kisiye gore ayarlanma gereksinimi, bir¢ok ilag ve yiyecek ile etkilesiminin olmasi ve
diizenli monitorizasyon ve doz ayarlamasi gerektirmesi gibi zorluklara sahiptir. Tiim
bu dezavantajlarin ve zorluklarin elimine edilmesi amaciyla yeni ¢ikan Direk Oral
Antikoagulanlar (DOAK) veya literatiirdeki diger ismiyle ‘K vitamini antagonisti
olmayan oral antikoagulanlar® gelistirilmistir. Dabigatran direkt trombin inhibit6ri
olarak, Apiksaban/Rivaroksaban direkt faktér Xa inhibori olarak etki
gostermektedir(4).

Bu ilaglar glinlimiizde iilkemizde de artik ¢ok siklikla regetelendirilmekte ve
ozellikle yaslilarda kullanimi gittikge artmaktadir. Ancak kanama antitrombotiklerin
en iyi bilinen ve korkulan komplikasyonudur. Ilag yan etkilerini inceleyen cesitli
calismalarda antikoagiilan ilaglar kanamayla iligskilendirilen birinci siradaki ilag
smifidir ki intrakranial kanama ve gastrointestinal sistem (GIS) kanamasi ciddi
morbidite ve mortalite nedenidir(5). Antiplatelet ilaclar icin GIS kanama zaten iyi
bilinen bir komplikasyondur(6).

Akut gastrointestinal sistem kanamalar hastaneye yatan hastalar arasinda
onemli bir morbidite ve mortalite nedenidir. Ulkemizde her yil ¢ok sayida hasta akut
gastrointestinal kanama nedeni ile hastanelere yatmaktadir ve mortalitesi %4-10
arasinda degismektedir.

Treitz ligamentinin proksimalinden kaynaklanan kanama Ust GIS(UGIK)
kanama olarak tanimlanmaktadir. Hematemez veya melena UGIK ’nin en sik bulgusu
olarak karsimiza c¢ikar(7). Hematemez kahve telvesi seklinde kusma, melena
siyah,katran benzeri pis kokulu diskilama olarak tanimlabilmektedir.Ust Gis
Kanamanin en sik sebebi peptik ilserler olarak gosterilmektedir ve yaklasik olarak
%350’sini olusturmaktadir. Ikinci siklikla karsimiza varis kanamalari ¢ikmaktadir ve
yaklasik %5-30 oraninda olarak gorilmektedir. Mallory-Weiss yirtigi hemorajik ya da
eroziv gastropati diger nedenler arasinda sayilmaktadir(8).

Treitz ligamentinin distalindeki ince barsak ve kolondan  kaynaklanan
kanama Alt Gis Kanama(AGIK) olarak tanimlanmaktadir ve tiim GIS kanamalarinin
%20’sini olugturmaktadir. Hastalarin %75-80’inde kanamalarin kendiliginde durdugu

ve mortalitenin %4’ten diisiik oldugu goriilmiistiir. Kanamanin en sik bulgusu olan



hemotekezya rektumdan gelen taze, parlak, kirmizi renkli digkilama olarak
tanimlanmaktadir. (9).

Direk Oral Antikoagulanlarin warfarine gore daha fazla GIS kanama nedeni
oldugu meta-analizlerde bildirilmektedir(10).Ancak son zamanlarda bunun c¢ok da
farkli olmadigim1 sdyleyen c¢aligmalar da yayinlanmaktadir(11).Direk Oral
Antikoaglanlar arasinda ise Dabigatran ve Rivaroksaban’in Apiksaban ‘a gore major
GIK riskini daha fazla arttirdigina dair bildirimler mevcuttur. Antikoagiilanlar veya
antiplatelet ilaglarm GIS kanamanin klinik sonlanimlarma ait mevcut veriler
tartisilmaktadir. Bazi ¢aligmalarda (11) anti-trombotik ilaglarin mortalite de ciddi
artisa neden oldugu bildirilmisken , baz1 ¢aligmalarda ise bulgular hastanede yatis
sliresini uzatmak diginda bir etkisinin olmadigi yoniindedir (12).

Bu ¢aligmada amacimiz Gastrointestinal sistem kanamasiyla bagvurmus ve
antikoagulan ve/veya antiplatelet ila¢ kullanan hastalarin ; Klinik 6zelliklerini, tan1 ve
tedavi yaklasimlarini, izlemde gelisen morbidite ve 1 aylik mortalite durumunu ve
bunlari etkileyen faktorleri bu ilaglar1 kullanmayan ve benzer Ozelliklere sahip
hastalarla karsilastirilarak antitrombotik ilag kullannmmin GIS kanamasinmn tani ,

tedavi ve sonlanimina olan etkisini aragtirmaktur.



2. GENEL BILGILER
2.1.Gastrointestinal Sistem Kanamasinin Tanimi

Akut gastrointestinal sistem kanamasi bir kez olan, klinik belirti vermeyen
kahve telvesi seklinde kusma sekline ortaya ¢ikabilecegi gibi, diski ile taze kan
gelmesi, masif hemoraji ve soka neden olabilecek yogun bir kanama seklinde
karsimiza ¢ikabilmektedir.

Jejenum ve ileum kaynakli kanamanin c¢ok nadir goriilmesi nedeni ile
gastrointestinal sistem kanamas1 genellikle alt ve iist GIS kanama olarak iki grupta
smiflandirilmaktadir.Duodenojejunal fleksuradaki Treitz ligamentinin proksimalinden
kaynaklanan kanamalar (6zofagus, mide,duodenum) iist GIS kanamasi; distalinden
kaynaklanan kanamalar ise alt GIS kanamasi olarak adlandirilmaktadir.

Gastrointestinal sistem kanamasi nedeni ile hospitalize edilen hastalar
incelendiginde alt gastrointestinal sistem kanamanin,iist gastrointestinal kanamaya
gore daha az siklikta, yaklasik 1/3 oraninda oldugu gorilmektedir.

Ust gastrointestinal kanamalarinin %801 spontan olarak durmaktayken, geri
kalan %20 oraninda hastaya acil endoskopik degerlendirme gerekmektedir. Alt
gastrointestinal sistem kanamasinda ise vakalarin %75’inde kanama kendiliginden
durmaktadir ve mortalitesi %4’den daha diistiktiir(8,9).

2.2. Ust Gastrointestinal Sistem Kanamasinin Etiyoloji

GIS kanama nedeni ile bagvuran bir hastanimn ilk degerlendirilmesi yapilip
hemodinamisi stabil duruma getirildikten sonra amag¢ kanama odaginin saptanmasidir.
Ust GIS kanamasinin etiyolojisi diinyanin degisik bolgelerinde ve degisik etnik
kokenlerde farklilik gostermektedir. Ulkemizde Ust GIS kanamasinin en sik nedeni
%60 oraninda goriilen peptik iilser(6zafagus duodenum mide ve anastomoz iilserleri)
iken; ikinci siklikta karsimiza eroziv gastroduodenit, Ucglincti siklikta ise varis
kanamalar1 ¢ikmaktadir(13).Tablo 2.1°de Ust GIS kanama yaygin nedenleri ve

prevalanslari1 6zetlenmistir(14).

Tablo2.1. Akut Ust GiS Kanamalarimin Nedenleri



ETYOLOJI PREVALANS
Duodenal Ulser %25

Gastrik Ulser %15.9

Gastrik Erozyon %15.4

Gastrik ve Ozefagial Varisler %10.5
Ozofajit %7.9
Anjiyodisplazi %6
Mallory-Weiss Sendromu %6.1
Malignite %5
Bilinmeyen Nedenler %8.9

2.3. Alt Gastrointestinal Sistem Kanamasinin Etiyoloji

Alt GIS kanamasima neden olabilecek lezyonlar hem hastanin yasi1 hem de
kanamanin siddetine gore degisiklik gostermektedir. Enfeksiyoz kolit anorektal
hastaliklar ve inflamatuvar barsak hastaliklar1 elli yasindan geng hastalarda en sik alt
GIS kanama nedeni olarak siralanmaktayken, daha yasl olanlarda alt GIS kanama
nedenleri divertiktller, vaskiler ektazi, malignite ve iskemik kolit olarak
goriilmektedir. Tablo 2.2°de Alt GIS kanama etiyolojisine neden olan lezyonlar
Ozetlenmistir(15).

Tablo 2.2 Alt GiS Kanama Nedenleri

e R

Bening Anorektal Hastaliklar Kronik Radyasyon Enterokolit
Divertitiler Hastaliklar Iskemik Kolit

Arteriyoventz Malfarmasyonlar Meckel Divertikill
Neoplazmalar Kolonik/Rektal Ulserler
Inflamatuvar Barsak Hastaliklar1 Soliter Rektal Ulser

2.4.Gastrointestinal Sistem Kanamah Hastaya Yaklasim



Hemodinamik durumun degerlendirilmesi GIS kanamali hastaya yaklasimda
en iyi yol gostericidir. Klinik olarak 6nemli kanama nabizda ve tansiyonda degisikler
yaratmaktadir, tasikardiye ve postural hipotansiyona neden olmaktadir. Yiiksek riskli
kanamanin ilk belirtisi sistolik kan basincinin 100 mm-Hg’den diisiik olmasidir.100
mm-Hg’den yiiksek kan basinci ile birlikte kalp tepe atim hizinin 100’lin iizerinde
olmast orta riskli kanama bulgusu iken, normal sistolik kan basinci ve nabiz sayisi
hafif seyirli kanama bulgusudur. Hemoglobin(Hgb) veya hematokrit(htc) diismesi
ekstravaskiiler sivinin yer degistirmesi nedeni ile 72 saat strebilmektedir

Yiksek riskli kanama belirtisi olan hastalarda, bagka tani yontemlerine
basvurmadan Once, ilk yapilmasi gereken islem iki adet genis damar yolu ag¢ilmasidir.
Belirgin aktif kanamasi olan hastalara %0.9’luk sodyum kloriir veya ringer laktat
inflizyonu baglanilmalidir, 2-4 Unite eritrosit slispansiyonu hazirlatilmalidir.
Hemodinamik olarak stabil olan hastalara ise agresif tedavi baslanilmamalidir,
kaybedilen voliim yiikii belirlenene kadar sivi ve eritrosit siispansiyonu
yapilmamalidir.

Hastaya verilecek olan sivi ve kan replasman tedavisi hastanin hemodinamik
instabilitesi, nazogastrik sondadan aktif kanama bulgusu ve alinan kan tetkikleri ile
saptanmaktadir. Hastanin mevcut klinik durumuda g6z 6niine alinarak hemoglobin
degeri 7-9 g/dl civarinda tutulacak sekilde eritrosit replasman tedavisi yapilmaktadir.
Aktif kanamasi olan bir hastada kan replasman tedavisinin sonlandirma kriteri olarak
calisilmis olan hematokrit degeri kabul edilmemektedir. Hematokrit diizeyinin yash
hastalarda %30, genclerde %20-25 diizeyinde tutulmasi onerilmektedir. Portal
hipertansiyonlu olgularda ise hematokrit portal basinci arttirmamak amaciyla %27-28
diizeyinde tutulmaktadir. Trombosit replasmani aktif kanayan hastalarda trombosit
degerinin 50.000/mm? altinda olmas1 ve/veya klopidegrol, asetil salisik asit gibi
trombosit fonksiyon bozuklugu yaparak etki eden ila¢ kullanimi olan hastalarda
trombosit sayisina bakilmadan yapilmalidir. Aktif kanamasi olan uluslararasi
normallestirilmis oran(INR) degeri 1.8’in istiinde olan hastalara taze donmus

plazma(TDP) replasman tedavisi verilmelidir.



2.4.1. Ust Gis Kanamann Alt Gis Kanamadan Ayrilmasi

Hematemez; parlak kirmizi renkli taze kanli kusma veya kanin gastrik asit ile
temas1t sonucunda koyu kahverengi kahve telvesi seklinde kusma olarak
tanimlanmaktadir. Hemateme; 6zafagus, mide, duodenum kanamasini diistindiirmekle
birlikte solunum sistemine ait yutulmus kan nedeni ile olabilcegi de akilda
tutulmalidir.

Melena; siyah, civik Jkatran renginde, kotii kokulu disklamadir. Melena
gelisebilmesi i¢in 50 mililitre(ml) kanamanin olmasi yeterli olmakla birlike aymni
zamanda kanin gastrointestinal sistemde en az 14 saat kaldigin1 gdstermektedir. Ust
GIS kanama bulgusu olarak degerlendirilen melananm miktariin kanama ne kadar
proksimalde ise o kadar fazla oldugu tespit edilmistir. Az oranda goriilmekle birlikte
terminal ileum ve c¢ikan kolona ait lezyonlarin kanamasinda da melena
gorulebilmektedir.

Hemotekezya; rektal yoldan parlak kirmizi renkli digkilamadir. Genellikle alt
GIS kanamanm bulgusu olan hemotekezya masif iist GIS kanama bulgusu olarak da
gorulebilmektedir. Hemotekezya Ust GIS kanamadan olusuyorsa hastada
hemodinamik instabilite mevcuttur ve klinik tablosuna hipotansiyon, tasikardi ve
ortostatik hipotansiyon eslik etmektedir.

2.4.2. Anamnez

GIS kanama ile acil servise bagvuran her hastadan detayl bir dykii alinmast
takip ve tedavi agisindan dnemlidir. Oncelikle tist GIS kanamanin pulmoner kaynakli
ve nazofaringeal kanamadan ayrilmasi1 gerekmektedir. Oykii alinirken ilk dikkat
edilmesi gereken parametre yas olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Ciinkii GIS kanama
nedeni ile hastaneye bagvuran, hospitalize edilen ve mortalite oranin yiiksek oldugu
grup 60 yas ve iistii hasta popiilasyonudur(7).Ayrica yas parametresi GIS kanama
etiyolojisi hakkinda bir 6n bilgi verebilmektedir. Ornegin; yasl hastalarda divertikil,
iskemik kolit, kanser vb. hastaliklar 6n planda iken, gen¢ hastalarda peptik Ulser,
Ozefajit, varis kanamasi ve Meckel divertikiiliine bagli kanamayir on planda
distindlmelidir.

Bir diger 6nemli parametre hastanin almakta oldugu ilaglardir. Antitrombotik
ilag kullanim1 olan hastalara; ilac1 en son ne zaman aldig1, dozaji, endikasyon nedenti,

ne kadar siiredir kullanmakta oldugu sorgulanmalidir. GIS kanama etiyolojisinde



onemli bir yere sahip olan non-steroid anti-inflamatuvar (NSAII) kullanimi hastaya
sorulmalidir. Demir eksikligi anemisi (DEA) tedavisinde kullanilmakta olan oral
demir preparatlarin melena benzeri digkilamaya neden oldugu unutulmamalidir.

Daha 6nce GIS kanama o&ykiisii, tekrarlama sikligi, onceki endoskopik
bulgular sorgulanmalidir. Rekurren GIS kanama oykiisii olan hastada ayiric1 tanida
peptik iilser, herediter hemorajik telenjiektazi veya divertikiiler hastaliklar 6ncelikle
akla gelmelidir. Ust GIS kanamanin %14’luk kismini olusturan varis kanamalarina
yonelik olarak hastanin kronik alkol alim1 ve kronik karaciger hastaligi ve bulgulari
detaylandirilmalidir. Hematemez 6ncesi tekrarlayan ve siddetli kusma sikayeti olan
hastada veya hematemez sikayeti ile basvuran bir gebede oncelikle Mallory-Weiss
diistiniilmelidir. Morbidite ve mortalite Gzerinde énemli etkisi olan yandas kronik
hastaliklar1 sorgulanmalidir. Guniimuzde hastalart standartize edebilmek adina
komorbid hastaliklar Charlson Komorbidite indeksi ile belirlenmektedir (tablo 2.3).
Tablo2.3. Charlson Komorbidite Indeksi

Miyokard Infarktiisii; ~ Konjestif  Kalp 1
Yetmezligi; Periferal Vaskiiler — Hastalik;
Serebravaskiiler Olay; Demans; Kronik Akciger

Hastalig1; Konnektif Doku Hastalig; Hafif
Karaciger Hastalig1; Diyabetes Mellitus

Hemipleji; Orta Veya Agir Bobrek Yetmezligi; 2
Diyabetes Mellitus (Hedef Organ Hasarit);
Neoplazi; Losemi

Orta Veya Agir Karaciger Yetmezligi 3

Metastatik Solid Timor; AIDS 6

*toplam puan her bir komorbid durumun eklenmesiyle elde edilir
birbirine (50-59;1 puan,60-69; 2 puan)
Kirk yas tizerindeki her 10 yil i¢in bir puan

eklenir

Hastanin bagvuru sikayeti kanamanin lokalizasyonu hakkinda bize yardimci
olmaktadir. Hematamez ve melena genellikle UGIK semptomu olarak, hemotekezya

ise genellikle AGIK bulgusu olarak karsimiza g¢ikmaktadir. Hemotekezya %10



oraminda Ust GIS kanama da goriilmektedir, bu durumda kanama miktarinin 1000
mililitreden daha fazla olmas1 gerekmektedir(16).
Bazen hastalarin bagvuru sikayeti hematemez/melena/hemotekezya yerine bas
donmesi, halsizlik, presenkop, senkop veya sok tablosu olabilmektedir(17).
2.4.3. Fizik Muayene

Fizik muayene bulgular1 ile kanama odaginin kesin olarak saptanmasi
mimkin olmamakla birlikte kanama etiyolojisinin belirlenmesinde énemli bir yere
sahiptir. GIS kanama nedeni ile acil servise basvuran bir hastada dncelikli olarak
biling durumu ve vital bulgular degerlendirilmelidir. Arteriyel kan basinci, kardiyak
nabiz sayist hastanin hemodinamisi hakkinda bilgi verirken, unutulmamasi gereken
bir nokta da hastanin postural bulgularin degerlendirilmesidir. Hasta sirt iistii yatar
pozisyonundan oturur duruma getirildiginde nabiz sayis1 dakikada 20 atim ve tizerinde
artiyorsa; sistolik kan basinct 10 mm-Hg ve daha fazla diisiiyorsa Tilt testi pozitif
olarak kabul edilmektedir. Tilt testinin pozitif oldugu durumlarda kan kaybinin bir litre
ve {izerinde oldugu diistinulmelidir(17).

Hastanin hemodinamisi kontrol edildikten sonra rektal muayeneyi de
kapsayacak sekilde genel bir fizik muayene yapilmalidir. Rektal muayene énemlidir,
GIS kanamasi olmayan bir hastanin bile fizik muayenesi rektal mauyene olacak
sekilde sonlandirilmalidir. Rektal muayene ile aniis, perianal bolge ve alt rektum
bolgesi degerlendirilirken ayni zamanda digkinin rengi, kivami gibi ozellikleri
saptanabilmektedir.Gunde 15 mililitre kanama gaitada gizli kan(GGK) testinin
pozitiflestirebilirken, UGIK kaynakli 1000 ml {izerindeki kanamalarda gaitada gizli
kan iki hafta boyunca pozitif kalabilmektedir.

Yutulmus kana sekonder olarak gelisen melena veya hematemez agisindan
hastaya dikkatli bir kulak, burun ve bogaz muayenesi yapilmalidir.

Spider anjiyom, telenjiektazi ,palmar eritem, dupuytren kontrakturi gibi
kronik karaciger hastaliginin periferik bulgularina dikkat edilmelidir. Bu bulgularin
eslik ettigi bir hasta ile karsilasildiginda aksi ispat edilene kadar hastaya varis
kanamasi yaklagimi yapilmalidir.

Batin muayenesinde; hassasiyet, defans ve rebound durumu, asit varligi,
organamegali ve lenfadenopati(LAP) saptanmasi etiyoloji hakkinda bize bilgiler

sunmaktadir. Acil servise hemotekezya ve karin agrist ile bagvuran bir hastanin batin
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muayenesinde defans ve rebound saptanmasi1 durumunda ilk aklimiza gelmesi gereken
tan1 mezenter iskemi iken; diveritikulozisin neden oldugu alt GIiS kanamaya karmn
agrist eslik etmektedir.

2.4.4.Labaratuvar Bulgulan

GIS kanamasi ile basvuran bir hastadan ilk istenmesi gereken tetkikler; tam
kan saymmi, elektrolit, kan iire azotu(BUN), hemostaz, kan grubu olmalidir.
Hemoglobin ve hematokrit tetkikleri genellikle diisiik olmakla birlikte hizl1 kanamasi
olanlarda viicut hacmi yeterince dengelenemedigi i¢in kanamanin erken doneminde
normal araliklarda olabilir(1). Trombosit sayisi, protrombin zamani c¢alisilarak
pihtilasma durumu ile ilgili fikir elde edilebilimektedir.

Akut GIS kanamalarda beyaz kan hiicresi(WBC) genellikle 15.000/mm3
asmazken, enfeksiyon durumu dislamadan l0kositoz GIS  kanamasina
baglanmamalidir.

Daha once bobrek fonksiyon testleri normal olan bir hastada artmig BUN
dizeyi GIS kanamay1 desteklemektedir. BUN diizeyindeki bu artig iki farkh
mekanizmayla aciklanabilmektedir; bu artisin sebebi akut kan kaybina bagh
hipovolemiye sekonder ortaya ¢ikarken ayn1 zamanda kan proteinlerinin ince barsakta
sindirimi ve azotlu bilesiklerin emilimi de bu artisa katki saglamaktadir.

2.4.5.Tam

Alinan iyi bir anamnez ile birlikte yapilan fizik muayene sonrast GIS
kanamanin nedeni iist veya alt GIS kaynakli m1 oldugu siklikla tahmin edilmektedir.
Kanamanin iist GIS kaynakli m1 oldugunu anlamak icin en basit ve ilk basamak
secenek olarak hastaya nazogastrik sonda takilmasidir. Kansiz nazogastrik lavaj
kanamanin {ist GIS disinda bir neden oldugunu diisiindiirmekle birlikte, iist GIS
kanamal1 hastalarin %18’inde nazogastrik lavaj normal olarak gdzlemlenmistir.
Aralikli olan kanama, pilorun spazmi, duodenum kaynakli kanamlardan dolay1
nazogastrik sonda da kan goriilmeyebilmektedir. Nazogastrik sondanin kanin
gosterilmesi, kanama hizinin izlenmesi, tekrar kanamanin saptanmasi, midenin
temizlenmesi, gastrik asidin uzaklastirilmas1 gibi avantajlari varken; gastro6zofageal
refli ve pulmoner aspirasyona yol agabilmesi, mide ve O6zofagus mukozasinin
iritasyonu ve mukozada kanama benzeri goriintii olusturabilmesi gibi dezavantajlari

da bilinmektedir.(19)
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Endoskopi akut iist GIS kanamali hastalarda segilecek ilk tanisal testtir ve
hipotansiyon, tasikardi veya Tilt testi pozitifligi gibi hemodinamik olarak instabilite
goOsteren hastalarda restisitasyon sonrasi acilen yapilmalidir. Kanamanin kaynagini
belirlemek, tekrar kanama riskini ve tedavide takip edilecek yolu belirlemek ve
endoskopik tedavi yapmak gibi, ilk 24 saatte yapilan endoskopinin {i¢ faydasindan
bahsedilmektedir(7).

Kanamanin kaynaginmi belirleyerek; portal hipertansiyonlu hasta {ilserli
hastadan farkli tedavi edilecek, kontrol edilemeyen kanama igin cerrahi veya
girisimsel radyolojik tedavi gerekliligi saptanacaktir.

Hemotekezyas: olan ve hemodinamik olarak stabil olan hastalarda; alt GIS
degerlendirilmesinden once iist GIS kanama diglanmas: icin endoskopi yapilmalidir.
Alt GIS kanama diisiiniilen hastalarda 6ncelikli olarak sigmoidoskopi yapilmalidir.
Kanama ¢ok yogun degilse ve sigmoidoskopi ile kanama odagi saptanamamigsa uygun
kolon temizligi sonrasinda hastalar kolonoskopi ile degerlendirilmelidir. Eger
kolonoskopi yapilamiyorsa selektif arteriyografi ile ¢oliyak aks, stiperior mezenterik
arter, inferior mezenterik arter veya onlarin dallarinin goériintiilenmesi kanama odagini
gostermede 6nemli bir segenektir.

2.4.6.Tedavi

Acil servise kanama nedeni ile gelen bir hastada ilk yapilmasi gereken hastanin
hemodinamisinin kontrol altina alinmasidir. Hastalarin %80-85'inde basit tedbirlerle
kanama durdurabilmektedir (Tablo 2.4).

Onemli derecede kan kaybi olan hastalarda baska tan1 yontemlerine
basvurmadan once iki adet 18 G veya daha genis damar yolu agilmalidir. Belirgin aktif
kanamasi olmayan ve hemodinamik olarak stabil olan hastalarda kaybedilen kan
miktar1 tam olarak teyit edilene kadar sivi replasmani bekletebilir iken; hemodinamik
olarak stabil olmayan hastalarda tetkik sonuclarin ¢ikmasini beklemeden voliim
kaybini karsilayabilmek adina %0.9 sodyum kloriir veya ringer laktat replasmanina
baglanilmalidir ve 2-4 Unite eritsoist stspansiyonu igin cross-match yapilmalidir;
nadiren de olsa 0 Rh negatif kan replasmani verilmesi gerekebilmektedir. Ozellikle
yash ve kardiyovaskiiler hastaligi bulunan olgularda kan ihtiyacin1 degerlendirmek ve
takip etmek amaci ile santral vendz basing Kateteri veya Swan-Ganz Kkateteri

takilabilmekle birlikte ,damar yolu agilmasi i¢in harcanan stire hizli bir sekilde damar
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ici voliimiiniin diizeltilmesini etkilememelidir. idrar ¢ikisinin izlenmesi vital organ
perfiizyonun degelendirilmesinde 6nemli bir parametre oldugu icin hastalara foley
sonda takilmalidir. Hemodinamik stabilite saglanan hastada spesifik tedavi metotlar
uygulamak amaci ile kanama tiri belirlenmelidir.
Tablo 2.4. Gis Kanamah Hastada Alinabilecek Basit Onlemler

Yatak istirahati

Sicak tutma

Kalin igne ile damar yolu agilmasi
Fizik muayene, tansiyon ve nabiz takibi
Laboratuvar incelemesi kan alim1

Yash hastada elektrokardiyografi
Nazogastrik sonda uygulama

Santral venoz kateter uygulmasi
Transfuzyon, parenteral tedavi

Diurez takibi

Ust GIS Kanama Tedavi

Varis kanamasi ve varis dis1 kanamalar olarak Ust GIS kanamas: iki ayr1 grupta
ele alinmakta ve tedavi de buna gore diizenlenmektedir. Ust GIS kanama nedeni ile
basvuran bir hastada izlenmesi gereken yollar sekil 2.1 de 6zetlenmistir.

Altmis yasin {istiinde olanlar, komorbid hastaligi olanlar, sistolik kan basinci
100 mm-Hg’den diisiikk olanlar, nabz1 100/dakikadan fazla olanlar, nazogastrik
aspirasyon veya rektal tusede parlak kan gelenler, agir karaciger yetmezligi olan
hastalar tekrar kanama ve mortalite acidan ytiksek risklidir. Bu klinik parametreye
sahip olan hastalarin takibi yogun bakim {initesinde yapilmali ve akut koroner sendrom
gibi kontrendike bir durum eslik etmiyorsa yeterli sivi replasmanindan sonra hastalara
ilk 2-24 saat i¢inde endoskopi yapilmalidir. Aktif kanamasi olmayan hemodinamisi
stabil olan hastalar ilk 12-24 saat icerisinde endoskopiye alinmal1 ve tedavi igin servis

takibinde izlenmelidir.
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Varis Dis1 Ust Gis Kanamanin Tedavisi

Asit Baskilayici Iaglar;

Mide asidi ve pepsin, pihtilasma faktorleri, trombosit agregasyonu ve fibrin
polimerizasyonu ile etkileserek pihtilasmanin gecikmesine ve olugsmus pihtinin kisa
stirede erimesine yol agmaktadir. Alkalen ortamda (pH>4 ) pihtilagsma kolaylasirken
aynt zamanda olusmus pithtinin erimesi de gecikir; alkalen ortamda pepsinin
proteolitik etkisinin kaybolmasi iilser iizerinde olusan koagiiliiniin daha uzun 6mdirlii
olmasimi saglamaktadir. Bu nedenlerle, mide ve duodenumdan kaynaklanan
kanamalarda intragastrik pH nin ytikseltilmesine yonelik tedaviler uzun yillardan beri
uygulanmaktadir. Gegmiste bu amagla uzun yillar siit ve anti-asid kombinasyon
tedavisi uygulanmistir. Giiniimiizde bu tedavi protokolii yerine kullanilan ilaglar
proton-pomba inhibitorleridir(PPI).

Gis Kanama Siiphesi

/ \

ilk Klinik Degerlendirme Resiisitasyon

Tekrarlama Riski Endoskoni O i Risk Tekrarlama Riski
NAOSKOPI ncesi IS
Y iiksek D E— P —® | Diisiik
i Degerlendirmesi l
Yogun Bakimda izlem Acil Birimde
fzlem

L] |

Ulser Ozafagus Varisi Kaynag1 Belli Diger

Olmayan

Sekil 2.1Gis Kanama Hastaya Yaklasim Algoritmasi
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PPI’ler pariteal hiicrelerden irreversible asit sekresyonunu inhibe ederek etki
gosterirken intragastrik pH’1 ndtrale yakin bir seviyeye ylikseltebilen en giiclii ilag
grubudur. PPI’ler 6 saatte bir 40 mg travendz (IV) puse uygulanabilecegi gibi, 80
mg IV puse uygulandiktan sonra 8 mg/saat gidecek sekilde inflizyon halinde de
verilebilmektedir. Endoskopi 6ncesi verilen IV PPI tedavisi aktif kanama siddetini
azaltmakla birlikte; endoskopiden sonra IV PPI tedavisinin tekrar kanama sikligini,
kan transfiizyonu ihtiyacini, hastanede kalma siiresini, endoskopik tedavinin
tekrarlanma ihtiyacin1 ve cerrahi tedavi gereksinimi sadece endoskopik tedavi
uygulanan gruba gore belirgin olgiide azalttigi gosterilmistir(21,22). 1V PPI tedavisi
oral alimi1 olan ve kanamasi kontrol altina alinan hastalarda 24-48 saat sonra oral tedavi
ile degistirilmektedir. PPI’ler kadar intragastrik asit iizerine noétralizasyon etkisi
olmayan ama PPl temin edilemedigi durumlarda H2 reseptér blokerleri
kullanilmaktadir. Ancak H2 reseptor blokerleri ile ilgili yapilan bir ¢alismada H2
reseptor blokerleri gastrik iilser tedavisine bir miktar katki sagladigi ama duodenal
tilser tedavisinde bir katkis1 olmadigi ortaya ¢ikmistir(23).

Asiti olan kronik karaciger hastalarinda kanama sonrasi spontan bakteriyel
peritonit gelisme riski yiiksek olan hasta popiilasyonu hari¢ iist GIS kanamlarda
profilaktik antibiyotik tedavisi 6nerilmemektedir.

Peptik (lser rekiirren kanamasina yol agan en biiyiik risk faktorii helicobacter
pylori enfeksiyonudur (24); bu nedenle helicobakter pylori saptanan peptik Ulserli
hastalarda aktif donemde yapilacak olan eradikasyon tedavisinin aktif kanamanin
durmasina ve tekrar kanama olasiligin1 azalttigina dair ¢alismalar mevcut olmakla
birlikte, kanama gectikten sonra da eradikasyon tedavisi verilmesinde kontrendike bir
durum s6z konusu degildir.

Diger taraftan ozellikle aspirin gibi antiplateletler, NSAII, Tetrasiklin,
Doksisiklin, Klindamisin, antikoagulanlar, steroidler eroziv hemorajik gastropatiye
yol acarak kanama tablosu ile klinik pratikte siklikla karsimiza gelebilmektedir.
Ornegin; NSAII kullanimi ile %2-4 oraninda iist GIS kanama gérilmektedir. Uzun
siireli kortikosteroid kullaniminda kanama riski 4.8 kat artarken, NSAII + antikoagiilan
birlikte kullaniminda kanama riski 12 kat artmaktadir. Bu klinik tablolarda kanamay1

durdurabilmek adina mutlaka tedaviye PPI eklenmelidir.
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Endoskopik Tedavi;

Endoksopi ile hem kanama yerinin belirlenmesi hem de kanama odagina
miidahale edilebilme imkan1 oldugu igin; Ust GIS kanamali hastalarda hem tan1 hem
de tedavi i¢in en uygun yonteminin endoskopi oldugu bilinmektedir. Giiniimiizde Ust
GIS kanama nedeni ile takip edilen hastalar icin en uygun endoskopi zamani hala
belirsizligini korumakla birlikte bazi1 yayinlarda 6zellikle malignitesi, varis kanamasi,
siddetli kanama, hemodinamik olarak instabilitesi olan ve yapilan tetkiklerde Hgb 8
mg/dl altinda olan hastalara ilk 24 saatte endoskopi &nerilmektedir(25). Ust GIS
kanamanin yaklasik %70-80 oraninda spontan durmasi nedeni ile bazi yayinlarda
genel durumu ve mevcut komorbit hastaliklar nedeni ile endoskopi yapilamayacak
olan hastalarin endoskopisi klinik tablo diizelinceye kadar ertelenebilecegi ifade
edilmis olsa da Amerikan Gastroenteroloji dernegi hipovolemik sokla bagvuran iist
GIS kanama ile takip edilen hastalara 12 saat icerisinde endoskopi yapilmasini
Onermistir(26).

Aslinda ¢ift kontrastli inceleme gibi radyolojik yontemlerle de kanamaya
neden olan lezyonlarin yeri tespit edilmesine ragmen endoskopik yontem ile hangi
lezyonun kanadigi tespit edilmesi, aktif kanamanin varligi ve tekrar kanama
konsundan bilgi saglanmasi nedeni ile 6ncelikli tanisal test endoskopidir.Sadece tani
amaci i¢in kullanilmamasi, aktif kanamalarda ve tekrar kanama riski yuksek olan
hastalarda endoskopik hemostaz olanagi saglamasi endoskopinin en 6nemli
ozelligidir. Endoskopik goriintiilemede Forrest siniflamasi(tablo 2.5) tekrar kanama
riskini belirlemek i¢in kullanilmaktadir.

Peptik iilser kanamasinda; endoskopide Forrest 1A, 1B ve 2A lezyonlar1 tespit
edilen hastalara endoskopik tedavi yapilmas: gerekirken, Forrest 2B lezyonu tespit
edilen hastalarda ise sadece hastanin klinik tablousu koétiilesmesi veya kanamanin
spontan durmamast durumunda endoskopik tedavi Onerilmektedir. Forrest 2C ve
Forrest ve Forrest 3 {ilserli olan hastalara ise endoskopik tedavi yapmanin bir yarari

yoktur.
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Tablo 2.5. Forrest Siniflamasi

1 Aktif Kanama Var
1A Fiskirir Tarzda Kanama Y Uksek
1B Sizdirir Tarzda Kanama Y uksek
2 Aktif Kanama Yok

Gecgirilmis Kanama Isareti Mevcut
2A Gorulebilir Damar Yapusi YUksek
2B Piht1 Ile Kapli Damar Yapist Orta
2C Hematin Ile Kapli Damar  Yapist Diisiik
3 Temiz tabanl iilser Diisiik

Varis dist iist GIS kanamanin endoskopik tedavi yontemleri; termal |,

enjeksiyon ve mekanik tedavi olarak ii¢ grupta 6zetlenmistir(27). (tablo 2.6)

1.Enjeksiyon Tedevisi; en ¢ok kullanilan ajanlar adrenalin ,etanol, serum
fizyolojik, su, fibrin yapistirict ajanlar sayilabilmektedir. Bu ajanlar arasinda en ¢ok
kullanilan ajan,tlserin gevresine 1/10.000 oraninda sulandiralarak yapilan adrenalin
enjeksiyonudur. Termal koagiilasyon yontemine goére daha ucuz olmasina ve
perforasyon riski daha az olmasina ragmen kanama kontrolii agisindan daha az
etkilidir(28,29).

2. Termal Tedavi; etraf doku ve iilser {izerine yaklasik 250-300 joule 1s1
enerjisi uygulanarak ilser tabanindaki arter koagiile edilerek kanama
durdurulmaktadir. Gegmiste en ¢ok kullanilan termal tedavi metodu heater probu iken
glinlimiizde yerine argon plazma koagiilasyonu almistir.

3.Mekanik  Tedavi; kanama durdurulmasinda kullanilan diger metotlar

hemoklips, varis bant ligasyonu ve dikis aletleridir.



17

Tablo 2.6. Endoskopik Hemostaz Uygulamalar
1.Enjeksiyon Tedavi

Epinefrin Etanol
Etanolamin Polidokanol
Trombin Fibrin

2. Termal Tedavi

Monopolar Elektrokoagtilasyon Bipolar Ve Multipolar Elektrokoagulasyon
Lazer Argon Plasma Koagulasyon
Mikrodalga Heater prob

3.Mekanik Tedavi

Hemoklips Dikme
Band Ligasyonu

Cerrahi Tedavi;

Endoskopik miidahale ile durdurulamayan peptik tlser kanamasi %5-10
oranindadir. Medikal ve endoskopik tedavi uygulamalarina ragmen durdurulamayan
kanamalarda, perforasyon, penetrasyon, obstriikksiyon gibi GIS kanama
komplikasyonlarinda, etkin resiisitasyona ragmen hemodinamik instabilite
durumunda, 24 saat igerisinde yapilan 4-6 Unite eritrosit siispansiyonuna ragmen Hgb
diizeyinin 8 mg/dl altinda olan, baslangi¢ stabilizasyon saglandiktan sonra ikinci kez
kanayan hastalarda cerrahi tedavi distiniilmelidir. Cerrahi tedavide mortalite riski
%20-25 orani arasinda seyretmektedir. Sekil 2.2 de varis dis1 st Gis kanamalarda

tedavi algoritmasi verilmistir.
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Acil Endoskopi

Varis Dis1 GIS
Kanamasi
] [ [ |
Aktif Kanama
Gortlen Yapisik Piht1 Yass1 Piht1 Temiz Zemin
Damar
Endoskopik LServiste 3 Giin LServi_ste 3 Giin I\_/Il_egikql
Tedavi Izlem Izlem edavi
Bir Gln Takip
Serviste
EnAz 3 Giin
YBU Takibi

Sekil 2.2. Varis Dis1 Ust Gis Kanamah Hasta Tedavi Algoritmasi

Varis Kanamalarinda Tedavi

Ozafagus ve midede olusan submukozal genislemelere varis denilmektedir.
Varis kanamalar1 iist GIS kanamanin ikinci ek sik nedeni iken, siddetli iist GIS
kanamanin ise yaklasik %15-20’sinden sorumludur. Genellikle karaciger sirozuna
bagl gelisen portal hipertansiyona bagl ortaya ¢ikan varislere bagli kanamalar diger
iist GIS kanamalara oranla daha mortal seyretmektedir. Varis kanamalarin %50’si
spontan dururken, mortalitesi yiuksek olan bu vakalar %8 ilk saatlerde ,%30 ise alt1
hafta icinde kaybedilmektedir. Yasayan hastalarda ise %40 oraninda alt1 hafta iginde
yeniden kanama riski bulunmaktadir(30).60 yas lizerinde olmasi, gelis hemoglobin
diizeyinin 8 mg/dl altinda olmasi, trombositopeni, alkolik karaciger sirozu, genis
varisler, daha dnce varis kanamasi gecirme Oykiisii olan vakalar erken yeniden kanama
acisindan risk faktoru icermektedir(31). Mortalitesi yiiksek olmasi nedeni ile varis
kanamalarinda temel yaklasim; kanamanin olugsmasini engellemek, mevcut kanamay1

kontrol altina almak ve kanamanin yeniden olusmasini engellemekten olusur.
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Primer Proflaksi;

Sirozu olan tim hastalarin endoskopi ile taranmasi Onerilmektedir. Bu
yontemle kanama riski yiiksek olan varisler belirlenerek primer proflaksi amaci ile
non-selektif beta bloker  verilebilmekte ya da endoskopik bant ligasyonu
uygulanabilmektedir. Propranalol veya nadolol ile ilgili bircok placebo kontrolli
calisma yapilmistir ve beta blokerlerle tedavi edilen hastalarin placebo ile tedavi
edilenlere gore bir ve iki yillik takiplerinde daha az varis kanamasi oldugu ve varis
kanamasina bagli mortalitenin daha az oldugu gosterilmistir(32). Primer proflaksi
saglamada varisiyel bant ligasyonu ile varisiyel skleroterapiyi degerlendiren cesitli
calismalar mevcuttur. Bir ¢aligmada beta bloker ve bant ligasyon tedavisi
karsilastirilmis ve proflakside bant ligasyon yoOnteminin daha etkili oldugu
bildirilmistir(33).

Akut Varis Kanamasinda Tedavi

Varis kanamasi1 mortal seyretmesi nedeni ile hastalarin yogun bakimda takip
edilmesi uygundur. Asirt voliim artis1 portal vende basinci artirmasi nedeni ile
hastalara asir1 volim yliklenmemelidir ve voliim kaybi eritrosit siispansiyonu ile
yerine konulmalidir. Sirotik varis kanamas: ile gelen her hastaya spontan bakteriyel
peritonit riksini minimalize etmek amaci ile kinolon proflaksisi dnerilmektedir(34,35).
Portal basincin azaltilmasi ve lokal olarak varis obliterasyonu kanamay1 durdurmak
icin kullanilan temel tedavilerdir.

1.Farmakolojik Tedavi

Splanik  vazokonstriksiyon yaparak portal basinci azaltarak etki
gostermektedirler. Farmokolojik tedavide kullanilan ajanlar;\VVazopresin, Somatostatin
Analoglari, Terlipresin ve Nitrogliserin olarak sayilmaktadir. Gegmiste kullanilmis
olan, splanik vazokonstriksiyon en potent yapan Vazopresin miyokard iskemisi,
barsak nekrozu, aritmi, hipertansiyon gibi yan etkileri nedeni ile glinimiizde tedavi de
tercih edilmemektedir.

Vazopresin sentetik analogu olan Terlipresin farmakolojik ajanlar arasinda
mortaliteyi azaltan tek ajandir(36). En sik yan etkisi hiponatremi olan Terlipresin
tedavisi boyunca giinlik sodyum takibi yapilmalidir. Pahali olmasi nedeni ile

kullanimi smirlt olan Terlipresin, dort saatte bir 2 mg ntravendz olarak baglanir ve
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kanama kontrol altina alindiktan sonra dort saatte bir 1 mg IV yapilip bes giin tedaviye
devam edilmesi 6nerilmektedir.

Somatostatin ve uzun etkili analogu olan Octreoid glinlimiizde en c¢ok
kullanilan farmakolojik tedavinin basinda gelmektedir. Lokal etki gosteren, sistemik
yan etki yapmayan somatostatin ve octreoidin varis kanamalarinda placebo ve
vazopresinden daha etkili oldugu, terlipresin ile benzer etkide oldugu
gosterilmistir(37,38). Kisa etklili olan somatostatin 250 pg IV bolusu takiben 250-500
pg/saat, octreoid ise 100 pg bolusu takiben 50-100 pg/saat inflizyon seklinde
uygulanmaktadir. Toplam tedavi siiresi her ikisi i¢inde 3-5 gundr.

2.Endoskopik Tedaviler

Skleroterapi ve endoskopik bant ligasyonu(EBL)varis kanamali hastalarda
farmakolojik ajanlarin yani sira akut kanama tedavisinde ve kronik siirecte varis
obliterasyonunda uygulanacak endoskopik yontemlerin basinda gelmektedir. Varis
eradikasyon basarisinin daha yiiksek ve komplikasyonlarin daha az olmasi nedeni ile
Oncelikli tercih endoskopik bant ligasyonu olarak yapilmalidir. EBL yapilamayan
hastalarda disfaji, Glser, perforasyon, stenoz , portal ven trombozu gibi
komplikasyonlara yol agabilen varis igerisine sklerozan madde enjekte edilmesi ile
yapilan skleroteapi uygulanmalidir.

Varis kanamasi nedeni ile bagvuran bir hastaya en erken zamanda endoskopi
yapilmal1 ve skleroterapi ya da endoskopik bant ligasyonu ile kanama kontrol altina
alinmalidir. Siddetli kanama ve endoskopik tedaviye ragmen durdurulamayan
kanamalarda hastaya balon tamponadi 24 saati gegmeyen bir siire igin
uygulanabilmektedir. Sengstaken Blakemore(SB)¢ift balonlu tiipii takilarak varislerin
obliterasyonu amaclanmistir ama balonun sondiiriilmesiyle tekrar kanama olasiliginm
yiksek olmasi ve iiser  perforasyon ve solunum yolu obstriksiyon gibi
komplikasyonlar nedeni ile ginimiizde bu yontem cok nadir tercih edilmektedir(39).

24 saat icerisinde iki kez endoskopik girisim yapildig1 halde kanamasi devam
eden ya da SB balon tiipi sondurildikten sonra kanamaya baslayan hastalarda cerrahi
girisim ya da transjuguler portosistemik sant(TIPS) diisiiniilmelidir. TIPS yontemi ile
kanamanin kontrol altina alinma orani %90 iken, bu yontemle hastanin hepatik
ensefalopatiye girme riski artmaktadir. Portosistemik sant cerrahisi de TIPS gibi

hepatik ensefalopati riskini artirmakla birlikte sadece karaciger rezervi iyi olan
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hastalara uygulanmaktadir. Sekil 2.3 te akut varis kanama tedavi algoritmasi
Ozetlenmistir.

Sekonder Proflaksi;

Kanamanin tekrarmi Onlemede ve mortaliteyi azaltmada beta blokerler
etkindir. Skleroterapinin beta blokere iistiin olmadig1 gosterilmisken EBL nin beta
blokerlere iistiinliigii kabul edilmistir. En uygun sekonder proflaksi yontemi olarak
EBL+beta bloker kombinasyon tedavisi benimsenmistir(40).

Alt GiS Kanama Tedavi

Ust GIS kanamada oldugu gibi alt GIS kanama ile basvuran hastada da ilk
yapilmasi gereken hemodinamik stabilitenin saglanmasidir. Alt Gis kanama ile
bagvuran hastalarin %80 ninde 24-48 saat i¢inde kanama hicbir midahalaye gerek
kalmadan kendiliginden durmaktadir,vakalarin sadece %20 sinde endoskopik,
radyolojik ve cerrahi miidahale gereksinimi vardir.

1.Vazokonstriktur Ajanlar; en sik kullanilan ajan vazopressin olup kanamalarin
%90 unu durdururken %350 oraninda yeniden kanama goriilebilmektedir.

2. Superselektif Embolizasyon; en énemli komplikasyonu iskemi ve nekroz
olan, vazopressin yaniti alinamayan ve cerrahi tedaviye uygun olmayan hastalara
uygulanmaktadir.

3. Endoskopik Girigim; masif kanamada duyarliligi az olup polip, kanser,
arterio-vendz(AV) malformasyon, kolonik ve rektal dlserlere bagli kanamalarda 6n
planda uygulanmaktadir.

4.Cerrahi Tedavi; devamli kanayan veya 48 saat iginde 10 tiniteden fazla kan
replasman ihtiyacit olan hastalara uygulanmaktadir. Kanama odagi bulunamayan
hastalarda subtotal kolektomi uygulanmaktadir, tekarar kanama riski %75 oraninda

iken post-operatif donemde %50 oraninda mortalite gorilmistiir.
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Ust Gis Kanamasi Olan Sirotik Hasta

4
¥

IV Antibiyotik Ve Octreoid Veya Glipressin

4

Restsitasyon

Endoskopi
Varis Kanamasi Varis Dist Kanama
Endoskopik Bant Ligasyonu ‘
Octreoid Tedavisini Kes, Uygun
l Tedavi Duizenle
Kanama Durdu Mu??
Balon Tamponadi
1 Evet Hayir
*Qctreoid Tedavisini 3-5 Giin ‘

12-24 Saatte
Endoskopik Tedaviyi

Daha Devam Et
*Antibiyotik Tedavisini 7 Gline

Tekrarlamay1 Diistiin
Tamamla
*Tum Varisler Eradike l
Oluncaya Kadar Evl Tekrarla TIPS

Sekil 2.3. Akut Varis Kanama Tedavi Algoritmasi

2.4.7. Taburculuk ve Takip

Gunlimuizde endoskopik tedavi yontemleri ve farmakolojik tedavi rejimlerine
ragmen GIS kanama mortalitesi %5-14 arasinda goriilmektedir. Akut GIS kanama
nedeni ile bagvuran hastalarda endoskopik, klinik ve laboratuvar parametrelerine

bakilarak risk degerlendirmesi yapilmalidir(41). Acil servisde yapilan risk
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degerlendirmesi ile kanama siddeti, rekurren kanama olasiligi ve mortalite riski ylksek
olan hastalar tanimlanmaktadir.

Endoskopide temiz tabanli iilser veya hematin pigment tespit edilen,
hemodinamik olarak stabil seyreden, eslik eden hastalig1 olmayan ve hastaneye kolay
ulasim olanagi olan hastalar kanama riski diisiik hasta grubunu temsil etmekte ve
endoskopi sonrasi erken taburcu edilebilmektedir(42).

Acil servise basvuran 65 yas istiinden blylk olan hemodinamik olarak
instabilite seyreden, bagvuru Hgb diizeyi 10 mg/dl altinda olan, komorbit hastalig
olan, kronik alkolizm &ykiisii olan, nazogastrik sondadan aktif kirmizi kan gelen hasta
grubu rekurren kanama riski ve mortalitesi yiliksek olan hastalardir; erken taburculuk
icin uygun degildir ve yogun bakim takibi gereklidir.

Uluslararas1 Konsensus Ust Gastrointestinal Sistem Kanamasi Konferans
Grubu tarafindan 6nerilen risk skorlama sistemleri {ist GIS kanama ile basvuran bir
hastanin klinik seyrini tahmin etmek i¢in kullanilmaktadir. Bir¢ok risk skorlama sinifi
olsa da en yaygm kullanilanlar; Rockall skorlamasi(RS), Glascow Blacthford
Skorlamasi(GBS), AIMS65 skorlamast olarak sayilmaktadir.

Rockall Skorlamasi

Rockall skoru ii¢ endoskopik olmayan(yas, sok,yandas hastalik) ve iki
endoskopik bulgu(endoskopik bulgu, yeni kanamaya bagli olarak endoskopik bulgu
varlig1 ya da yoklugu) gibi mortaliteyi etkileyen faktorlerin tanimlanmasiyla 1966
yilinda gelistirilmistir(43).(tablo 2.7).Minimum skor 0, maksimum skor 11 dir;
skorlamada 5 puandan fazla alanlar rekurren kanama ve mortalite agisindan yiiksek
riskli grubu olusturmaktadir. Rockall skorunun hesaplanabilmesi icin endoskopi
yapilmasi zorunludur. Bu nedenle bagvuru aninda kanama siddetini degerlendirmek

i¢in klinik bulgularin degerlendirildigi erken Rockall skorlamasi gelistirilmistir(44).
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Tablo 2.7. Rockall Risk Skorlama Sistemi

A.YAS

>80 2
60-79 1
<60 0
B.SOK

Hipotansiyon(Sistolik Kan Basinci<100 Mm-Hg) 2
Tasikardi(Sistolik Kan Basinci>100 Mm-Hg Ve Nabiz>100/Dk 1
Sok Yok(Sistolik Kan Basinci>100 Mm-Hg Ve Nabi1z<100/Dk 0
C.YANDAS HASTALIK

Bobrek Yetersizligi, Karaciger Yetersizligi, Malignite 3
Kardiyak Yetmezlik, iskemik Kalp Hastalig1, Baska Major Yandas 2
Hastalik

Major Yandas Hastalik Yok 0
D.ENDOSKOPIK TANI

Malignite Lezyonu 2
Diger Bitun Lezyonlar 1
Lezyon Yok, Mallory-Weiss Lezyonu 0
E.MAJOR YENI KANAMA BULGUSU

Kan, Yapisik Pihti, Goriilebilir Ya Da Fiskirir Tarzda Kanayan 2
Damar

Normal Veya Yalnizca Koyu Noktasal Lezyon 0

Glascow Blacthford Skorlamasi

Skorlamada kan {ire azotu(BUN), hemoglobin, sistolik kan basinci ve nabiz
kullanmasindan dolay1 acil servise GIS kanama nedeni ile basvuran her hastada
kolaylikla hesaplanabilmektedir(tablo 2.8). Rockall skorlamasindan en biiytik farki
parametreleri arasindan endoskopik bulgu yer almamasidir. Toplam skor 0-16 arasinda
degismekle birlikte, GBS puani 0-3 arasinda olan hastalar erken taburculuk agisindan

degerlendirilmelidir(45).
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Tablo2. 8.Glascow Blatchford Skorlamasi

Sistolik Kan basinct
*100-109 mm-Hg
*90-99 mm-Hg

*90 mm-Hg den diisiikse
BUN(mmol/litre)
*6.5-7.9

*8-9.9

*10-24.9

*>25
Hgb(erkek,mg/dl)
*12-12.9

*10-11.9

*<10

OO wWN W -

o W

Hgb(kadin,mg/dl)
*10-10.9

*<10

Diger Risk Faktorleri
*Nabiz>100/dk
*Melena

*Senkop

*Karaciger hastaligi
*Kalp yetmezligi

-

NNDDN - -

AIMS65 Skorlamasi

Hastane mortalitesini, hastanede kalis siiresini tahmine etmek i¢in kullanilmasi
onerilen AIMS65 skorlamasi albiimin, INR, biling bozuklugu, sistolik kan basinc1 ve
yas gibi endoskopik olmayan parametreleri kapsamaktadir(tablo 2.9). Risk faktor
sayisinin artmasi ile dogru orantili olarak mortalite riskinin arttigini gosteren
calismalar mevcuttur;kan transfiizyonu gereksinimi ve mortalite riski hakkinda GBS

ile kiyaslandiginda daha istiin bulunmustur.(46).
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Tablo 2.9 AIMS65 Skorlamasi

Albtimin (<3 g/dI) 1
INR (>1.5) 1
Sistolik Kan Basinci (<90 mm-Hg) 1
Mental Durumda Bozulma 1
Yas (>65) 1

2.5. Anti-trombotik Ilaclar

Damar iginde kan pihtisinin olugmasi ve bdylece kan akigini engellenmesi
tromboz  olarak  tanimlanmaktadir.  Trombiisler;  miyokard  enfarktlsd,
sereberovaskiiler olay, periferik arter hastaligi, derin ven trombozu ve pulmoner
emboli gibi en 6nemli mortalite nedenlerin patogenezinde yer almaktadir. Yillik
insidans1 %0.1-0.3 arasinda olan vendz tromboembolizm, 6ldiirebilir oldugu kadar
Onlenebilir de bir hastaliktir. Bu amagcla kullanilan ilaglar antiplatelet, anti-koagtlan
ve trombolitik ilaglar olmak tzere Ug¢ grupta toplanabilmektedir.

2.5.1. Antiplatelet ilaglar

Antiplateler ilaglar trombosit islevlerini engelleyerek etki gosteren ,giin
gectikge tibb1 uygulamada 6nemi artan ilag grubunu olusturmaktadirlar. Bu grup
icerisinde glnimizde Asetilsalisik Asit ve Klopidogrel en yaygm kullanilan
antiplatelet ilaglardir.

Asetilsalisik Asit

Prostaglandin  G/H sentazi  asetilleyerek siklooksijenaz  aktivitesinin
irreversible kaybina yol acgar ve tromboksan A2 iiretimini azaltip trombosit
agregasyonu engelleyerek etki gostermektedir. Irreversible etki gdstermesi nedeni ile
trombositlerin 10 giinliik yasam siiresi boyunca etkinligi devam etmektedir.

Gastrik mukozanin koruyuculugu icin siklooksijenaz enzime ihiyag¢ vardir.
Diisiik doz alinan asesitsalisik asit bile prostaglandin sentezini engelleyerek gastrik
hasara yol agmaktadir(47). Asetilsalisik asit kesildikten sonra mide mukozasi1 yaklasik
bir haftada kendini tamir ederken, koroner arter hastalig1 gibi devamli aspirin tedavisi

almakta olan hastalarda saglikli popiilasyona gore iist GIS kanama riskinin iki kat
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artmis oldugunu belirten ¢alismalar mevcuttur(48).Yasli hastada vaskiiler koruma
nedeni ile diisiik doz asetilsalisik asit kullanimi1 varsa, kanamayan Ulser ya da
komplikasyon gelismis iilser Oykiisii ve aspirine ek olarak baska antiplatelet ila¢ ya da
antikoagiilan ila¢ kullanimi varsa mutlaka tedavisine proton pompa inhibitorii
eklenmelidir.

Klopidogrel

ADP reseptor antagonisti olup ADP bagimli trombosit agregasyonunu inhibe

ederek etki gostermektedir. Iskemik inme, akut koroner sendrom veya periferik arter
hastalig1 olan hastalarda giinliik 75 mg olarak kullanabilecegi gibi aspirin ile kombine
edilerek yiiksek riskli kardiyovaskiiler hastalik ve anjiyoplasti yapilip stent takilan
hastalarda endikasyonu mevcuttur.

Prasugrel

Klopidogrel benzeri etki mekanizmasina sahip olan Prasugrel daha potent bir
ilag olmasi nedeni ile daha yiiksek kanama riskine sahiptir.

Tikagrelor

Trombsosit agregasyonunu inhibe ederek etki gosteren Tikagrelor gunde iki
doz uygulanmaktadir.

Antiplatelet ila¢ kullanan hastalarin kanama ag¢isindan risk faktorleri tablo 2.10
da belirtilmigtir
Tablo2.10.Antiplatelet fla¢ Kullananlarda Risk Belirleme

1)Diisiik Risk
*65 Yasindan Kiigiik Olmasi
*Diger Risk Faktorlerinin Olmamast

2)Orta Risk; Asagidakilerden 1 Veya 2 Tanesinin Olmast
*65 Yasindan Biiylik Olmasi
*Diger Antitrombosit ilaclarla Kombinasyon
*NSAII Kullanim Oykiisii
*Bifosfanatlarla Kombinasyon
*SSRI Kullanimi
*Sistemik Kortikosteroidlerle Kombinasyon

3)Yiksek Risk; Yukardakilerden En Az 3 Tanesi Veya Asagidakilerden 1
Tanesi Olmast
*Onceden Akut Gis Kanama Oykiisii
*Onceden Peptik Ulser Olmasi
*Antikoagulanlarla Kombinasyon Tedavisi
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2.5.2. Anti-Koagiilan flaclar

Venoz tromboembolik hastaligin tedavisinde sik kullanilan anti-koagilan
ilaglarin oral veya paranteral olarak bir¢ok formu mevcuttur ve farkli yolaklar izerinde
koagiilasyon kaskadinda etki gostermektedir. Anti-koagulan ilaclar peptik Ulser

kanama riskinin artirmasi yani sira kullanilan hastalarda hastanede kalis siiresini

uzatmaktadir(49).
17 ANTIKOAGULANLAR —l
PARENTERAL ORAL
DIREKT ETKILI OLAN DIREKT
*Eakthr Xa INDIREKT ETKILI *Faktor
7 X *VKA(LVII, *Trombin
*Fondapari TTrombm Inhibitor IX, X ir(mibis onu) inhibit -
3 . . . n or > - -
us(Xa Inhibitorleri Danaparoid Y l- 1 inhibitor
Hirudin Dabigatran Rivaroksaba
inhibisyon
u) Bivaluridin n
Argatroban Apiksaban
Edoksaban

Sekil 2.4. Antikoagulanlarin Etki Mekanizmasi Ve Uygulama Sekilleri
Diisiik Molekiil Agwrlikli Heparin(DMAH)

Heparine gore molekiil biiyiikligii daha kiigiik olan DMAH antitrombin ve
trombine baglanmadan faktor Xa’y1 inhibe ederek etki gostermektedir.

Warfarin

Diinyada en ¢ok kullanilan oral antikoagulan olup K vitamine bagh
sentezlenen protrombin, faktér 7,9 ve 10 sentezini inhibe ederek etki géstermektedir.
Atriyal fibrilasyon, kalp kapak replasmani sonrasi, iskemik serebrovaskiiler
olay(SVO), vendz tromboembolizm gibi yaygin bir endikasyonu olan warfarinin en
bilinen komplikasyonu kanamadir.Warfarin kullanimima bagh gelisen kanama
komplikasyonlarindan major kanama odagi gastrointestinal sistemdir(50,51).
Warfarinin giivenli kullanim1 agisindan tiim diinyada standartize edilmis INR kontrolii
yapilmakta ve INR degerine gore warfarin dozu ayarlanmaktadir. Warfarin kullanilan
hastada kalp kapak replasmani gibi 6zel durumlar hari¢ INR degeri 2-3 arasinda
tutulmak istenmektedir ¢iinkd; INR degerinin istenen diizeyden yiiksek olmas1 kanama
riskini artirmaktadir(52).
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Warfarine bagl gelisen kanamalarda taze donmus plazma(TDP), K vitaminin
ve koagulasyon faktor kompleksi(PCC) kullanilmaktadir.

Dabigatran

Diinyada major ortopedik cerrahi sonrasi derin ven tromboz proflaksi
tedavisinde ilk endikasyonu alan dabigatran direkt etkili reversible oral trombin
inhibitorudir.Dabigtran non-valvdler atriyal fibrilasyonda inmenin 6nlenmesinde
warfarin kadara etkili olup,benzer veya daha az kanama riski olusturmaktadir.
Dabigatran bdbreklerden metabolize edilmesi nedeni ile glomeriler filtrasyon
hizi(GFR) 15 nin altinda kontrendikedir.

Rivaroksaban/Apiksaban

Direkt ve reversible faktér Xa inhibisyonu yaparak trombin olusumunu
azaltarak etki gostermektedirler. Bobrek ve karaciger tarafindan metabolize edilen
Rivaroksaban ve Apiksabana GFR 15 nin altinda ve ileri karaciger yetmezliginde
kontrendikedir.

Direkt oral antikoagllanlar Vitamin K antagonistlerine oranla; gidalarla
etkilesimin olmamasi, rutin monitarizasyon takibi olmamasi, ila¢ etkilesiminin az
olmasi nedeni ile baz1 ustiinliikler saglarken kanama gibi ciddi bir komplikasyonla
kars1 karsiya kalindiginda antidotlarin olmamasi en biiyiik dejavantajlaridir.

2.6. Gastrointestinal Sistem Kanamasinda Antitrombotik ila¢ Kullanimmmn
Yonetimi

Gis kanamalarda kar-zarar oranina gore antikoagiilan veya antiplatelet ilaglarin
kesilmesi onerilmektedir. Tablo 2.11 de antitrombotik ilaglarin mutlak kontrendike
oldugu durumlardan bahsedilmistir.

Tablo 2.11.Antrombotik Ilaclarin Kontrendike Oldugu Klinik Tablolar
*Bliyuk Ozofageal Varisler

*Trombosit Sayisinin 50.000 Altinda Olmasi

*72 Saat Icinde Siddetli Kanama Veya Major Cerrahi Ameliyat
*Dekompanse KC Sirozu Veya INR>1.5 Ustiinde Olmast
*Gebelik Ve Postpartum 48 Saat

*Siddetli Bobrek Yetmezligi
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Acil servise warfarine bagli Gis kanama ile gelen ve INR’s1 terap6tik araliginin
ustiinde olan hastaya K vitamini, taze donmus plazma veya PCC verilmelidir. Direkt
etkili oral antikoagiilan kullanimina bagli kanamada ise andidotlar1 olmadigi igin ilag
kesilmeli ve beklenmelidir. Bobrek fonskiyon testleri normal olan bir hastada etkileri
12-24 saat arasinda sonlanmaktadir.Antiplatelet kullanima bagli GIS kanamada da
oncelikle ila¢ kesilmektedir ama aktif masif kanamanin devam etmesi durumunda

trombosit replasmani yapilmasi dnerilmektedir.
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3.GEREC VE YONTEM

Retrospektif olarak planlanan ve Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip
Fakiiltesi Hastanesi Klinik Arastimalar Etik Kurulunun 24.05.2018 tarihli ve 13 no’lu
izni ile baslanan bu ¢alismaya,Ocak 2014 ve Ocak 2018 tarihleri arasinda GIS
kanamas1 6n tanisi ile hastanemiz I¢ Hastaliklar1 ve Gastroenteroloji servisi ve
Dahiliye Yogun Bakim Unitesine(YBU) yatirilan veya baska nedenle hastaneye yatip
GIS kanamas1 gegiren 45 yas Ustil hastalar dahil edilmistir.Elektronik kayitlarla
erisilebilen 2014-2018 yillar1 arasinda GIS kanamasi nedeni ile basvurmus
warfarin,direkt oral anti-koagiilan,diisiik molekll agirlikli heparin ve/veya anti-
platelet ila¢ kullanan hastalar bu arastirmanin ¢alisma grubunu(grup 1) olusturmustur.
Kontrol grubu ise benzer klinik ve demografik 6zelliklere sahip ancak bu ilaclardan
herhangi birini almayan hastalar arasindan olusturulmustur. Calismaya kronik
karaciger(KC) hastaligina ve/veya portal hipertansiyona bagli varis kanamasi olan
hastalar dahil edilmemistir.. Hasta bilgileri sakli tutulmak ile birlikte ¢aligma Helsinki
Bildirgesine gore yliriitiilmiistiir.

Hastalarla ilgili veriler hastane elektronik medikal kayit sisteminden(Enlil)
GIS kanama ile ilgili ICD tam kodlar1 girilip(ICD K92, ICD K 92.1, ICD K92.2)
tarama yapilarak elde edilmistir.

Akut gastrointestinal sistem kanamasi ile bagvuran hastalarin yasi,cinsiyeti,
komorbid hastalik durumu(Charlson Komorbidite Indeksi ile belirlendi),basvuru
sikayeti ve sekli,bagvuru aninda hipotansiyon ve tagikardi gibi FM bulgulari,PPI1 SSRI
ve NSAII gibi aldig1 ek ilag dykiisii olup olmadigi,daha 6nce gastrointestinal sistem
kanamas1 gecirip gecirmedigi,basvuru aninda yogun bakim gereksinimi,bagvuru
aninda ES replasman gereksinimi,varsa kag tnite replase edildigi,endoskopiye kadar
gecen sire,endoskopik girisim sayisi,endoskopik bulgu varligi,endoskopik tedavi
yapilip yapilmadigi,yapildiysa tedavi yontemikanama siddeti(Rockall Skoru),yatis
stiresince organ disfonksiyonu gelisip gelismedigi, hastalarin basvuru anindaki
elektronik kayitlarda kayitli olan hemoglobin , hematokrit, platelet, BUN, kreatin,
aPTT, PT ve INR duzeyleri,hastanede kalis siireleri degerlendirilerek grup-1 ve grup-
2 karsilastirilmistir.
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Bu calismanm birincil sonlanim noktasi; GIS kanama tanisiyla hastaneye
bagvuran veya izlenen ve taburcu olan hastalarda yatis sonrasinda bir aylik mortalite
orani bakimindan her iki grup arasinda fark olup olmadigini ortaya koymaktir.

Calismamizda mevcut verileri yorumlamak igin tamimlayict istatistikler
uygulandi. Veriler Statitistical Package for the Social Sciences(SPSS) istatistik paket
programinda degerlendirilmistir. Nitel degiskenler frekans ve yilizde ile, nicel
degiskenler ise ortalamazxstandart sapma ya da median(Q1-Q3) olarak gésterilmistir.
Nicel verilerin normal dagilima uygunlugu Shapiro Wilk testi ile degerlendirilmistir.
Normal dagilima uymayan iki gruba ait nicel degisken karsilastirilmasi Mann Whitney
U testi ile yapilmistir. Ug grup karsilastirldiginda ise Kruskal Wallis testi kullanarak
degerlendirilmistir. Nitel degiskenler arasindaki iliskiyi Ki-Kare analizleri ile
incelenmistir. Nicel degiskenler arasindaki iliskinin incelenmesinde ise Spearman
Korelasyon analizi kullanilmigtir. p<0.05 olarak elde edilen sonuglar istatiksel agidan

anlamli kabul edilmistir.
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4.BULGULAR

Calisma 45 yas iistii varis dis1 akut GIS kanamasi ile takip edilen 499 hasta ile
yapilmistir. Hastalarin 290 tanesi antitrombotik ilag kullanan c¢alisma grubunu
olustururken,geriye kalan 209 hasta antitrombotik ila¢ kullanimi olmayan kontrol
grubunu  olusturmustur. Caligmaya alinan hastalarin  demografik  verileri
incelendiginde ¢alisma grubunda 113(%37.7) kadin,177(%62.3) erkek hasta; kontrol
grubunda ise 86(%41.1) kadin,123(%58,9) erkek hasta mevcuttur.

Hastalarin hastaneye basvuru sirasindaki ortalama yaslari ¢alisma grubunda
74 £7,5 kontrol grubunda 70 +10,5 olarak bulunmustur. iki grup yas ve cinsiyet
acisindan  karsilastirildginda  istatiksel ag¢idan anlamli  bir farklilik tespit
edilmemistir(p>0.05).

kontrol grubu ¢alisma grubu

m erkek m erkek

H kadin H kadin

Sekil 4.1 Hastalarin Cinsiyet Dagilimi
Calismada yer alan caligma grubundaki hastalar incelendiginde 63 hasta
warfarin, 5 hasta dabigatran,14 hasta rivaroksaban,10 hasta enoksoparin,3 hasta
bemiparin,86 hasta ASA,33 hasta klopidegrol,3 hasta tikagrelor kullandigi tespit
edilmistir. Ayrica kombinasyon ila¢ kullanan hasta sayilar1 da warfarintASA
19,dabigatran+ASA 3, rivaroksaban+ASA 3, enoksoparin+ASA 10, bemiparin+ASA
2,klopidegrol+ASA 41 tikagrelor+ASA 2 olarak saptanmistir(sekil 4.2).
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hasta sayisi(%)

1.03% warfarin

0.34%

dabigtran
0,
d - -
enoksoparin

B bemiparin

1.729% “ASA

M klopidegrol

m tikagrelor

1.00% B warfarin+ASA

M dabigtran+ASA

Sekil 4.2.Calisma Grubundaki Hastalarin Ila¢ Dagilim Oranlan

Calisma grubunda yer alan hastalarin antitrombotik ilaglarin baslama
endikasyonu incelendiginde;ritim bozuklugu nedeni ile 33 hastanin,SVO tanisi nedeni
ile 47 hastanin, 120 hastanin KAH nedeni ile,kalp kapak replasmani nedeni ile 25
hastanin ,13 hastanin periferik arter hastaligi(PAH) nedeni ile, karotis arter darlig1
nedeni ile 8 hastanin,14 hastanin derin ven trombozu(DVT)nedeni ile,PTE tanisi
nedeni ile 7 hastanin,6 hastanin KKY nedeni ile,superior mezenterik ven(SMV)
embolisi ve esansiyel trombositoz nedeni ile 3 hastanin,7 hastanin ise immobil olmasi
nedeni ile calisma grubunda yer alan ilaglar1 tek basina veya kombinasyon tedavi

olarak aldig1 saptanmustir(sekil 4.3)
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hasta sayisi

ritim bozuklugu

H KAH M ritim bozuklugu mSVO
kalp kapak replasmani B PAH HDVT
H diger M bilinmeyen

Sekil 4.3.Antitrombotik Ilaglarin Kullanim Endikasyon Dagilim Oranlar1

Akut GIS kanamasi nedeni ile takip edilen hastalarm kanama yeri olarak
siiflandirildiginda  ¢alisma grubunda 185(%74.8) hastanmn iist GIS kanama,
29(%11.7) hastanin alt GIS kanama;kontrol grubunda 147(%81.6) hastanin iist GiS
kanama,18(%10) hastanin alt GIS kanama ile nedeni ile basvurdugu tespit edilmis
olup;gerek hemodinamik instabilite gerekse hasta onayi alinamadigi i¢in g¢alisma
grubunda 43 hastaya,kontrol grubunda ise 29 hastaya Ust veya alt endoskopi
yapilamadigl i¢in kanama odagi tespit edilememistir. Ayni zamanda endoksopi
ve/veya kolonoskopi yapilan ama kanama odag1 saptanamayan hasta sayisi ¢aligma

grubunda 33(%13.3), kontrol grubunda 15(%8.3 ) olarak tespit edilmistir.(sekil 4.4)
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Calisma Grubu Kontrol Grubu

13.30% 8.30%

N4

= Ust GIS Kanama = Ust GIS Kanama
= Alt GiS Kanama = Alt GiS Kanama
= Kanama Odagi Saptanmayan = Kanama Odagi Saptanmayan

Sekil 4.4.Hastalarin GIS Kanama Dagilim Oranlar
Hastalarin basvuru sikayetlerine bakildiginda en sik bagvuru sikayeti ¢aligma

grubunda hemotekezya iken kontrol grubunda ise hematemez oldugu
goriilmiistiir. Hematemez ile bagvuran hasta sayisi c¢alisma grubunda 57(%19,6)
kontrol grubunda 71(%33,9), melena ile basvuran hasta sayisi ¢alisma grubunda
78(%26,8) kontrol grubunda 41(%19,6),hemotekezya sikayeti ile bagvuran hasta sayisi
caligma grubunda 83(%28,6) kontrol grubunda 54(%25,8), hematemez+melena ile
bagvuran hasta sayisi ¢alisma grubunda 62(%21.3) kontrol grubunda 32(%15.3),
hematemez+hemotekezya ile basvuran hasta sayisi ¢alisma grubunda 10(%3.4)
kontrol grubunda 1(%5.2) oldugu bulunmustur. Ayrica ¢alisma grubundan 13 kontrol
grubunda ise 18 hastada senkop goriilmiistiir.

Hastalarin gelis bulgular1 skorlama sistemlerinde yer alan ana parametrelere
gore ikiye ayrildiginda ise; SKB<90 mm-Hg olan ¢alisma grubunda 83(%28) kontrol
grubunda 60(%28.7)hasta, nabiz>100/dk olan ¢alisma grubunda 63(%21.7) kontrol
grubunda 57(%27.2) hasta vardi. Basvuru aninda yapilan degerlendirme sonucunda
caligma grubunda 17(%5.86)kontrol grubunda 12(%5.74) hastada Tilt Testi pozitif
oldugu tespit edilmistir ve her iki grup arasinda istatikel agidan anlamli bir farklilik
tespit edilmemistir(sirasiyla p=0.93, p=0.19, p=1.0).

Calismaya dahil edilen ¢alisma ve kontrol grubundaki hastalar NSAII PPI ve
SSRI kullanimi agisindan degerlendirildiginde;NSAII kullanan hasta sayisi ¢alisma
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grubunda 67(%23.1) kontrol grubunda 64(%30), PPI kullanan hasta sayisi ¢alima
grubunda 48(%16.5) kontrol grubunda 29(%13.8), SSRI kullanan hasta sayis1 ¢aligma
grubunda 20(%6.89) kontrol grubunda 12(%5.74) olarak tespit edilmistir. Aldig1 ek
ilaglar agisindan iki grup benzer olarak tespit edilmistir.

GIS kanamasi nedeni ile bagvuran hastalarin ilk basvuru anindaki ortalama
laboratuvar bulgular1 incelendiginde;hemoglobin degeri calisma grubunda 9.2+1.9
kontrol grubunda 10.1+2.2 mg/dl,hematokrit degeri calisgma grubunda %27.945.7
kontrol grubunda %30.4+6.4 ,platelet sayisi caligma grubunda 238.500+54.625
kontrol grubunda 247.000+£60.250/mm3 | INR degeri calisma grubunda 1.1£+0.35
kontrol grubunda 1.1+0.1, APTT degeri ¢alisma grubunda 30+3.75 kontrol 26.8+3.85,
PT degeri ¢alisma grubunda 13.443,8 kontrol grubunda 12.5+1, BUN degeri calisma
grubunda 43+20,35 kontrol grubunda 34+17,7 mg/dl, kreatin degeri calisma grubunda
1.1+0.35 kontrol grubunda 0.9+0.25 mg/dl olarak saptanmistir. iki grup arasindaki
basvurudaki laboratuvar bulgulari tablo 4.1°de karsilastirilmistir.

Calismaya alman hastalarin daha 6nce GIS kanama &ykiisii agisindan
degerlendirildiginde; 101 hastanin daha dncesine ait GIS kanama dykiisii oldugu tespit
edilirken,bunlardan 60 hastanin(%59,4) ¢alisma grubunda 41 hastanin(%40,6) ise
kontrol grubunda oldugu saptandi ve istatiksel a¢idan anlamli bir farklilik tespit
edilmedi(p=0.76)

Calismaya dahil edilen ¢alisma grubunda ve kontrol grubunda yer alan hastalar
basvuru aninda yogun bakim gereksinimi agisindan karsilagtirildi. Calisma grubunda
243(%62,1) hastanin,kontrol grubunda ise 148(%37.9) hastanin bagvuru aninda yogun
bakim ihtiyact oldugu saptanmustir.dki grup istatiksel agidan karsilastirildiginda

p=0.01 olarak bulunmus ve iki grup arasinda anlamli1 farklilik tespit edilmistir.
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Tablo 4.1. Basvuru Anindaki Laboratuvar Bulgulari

‘Hgb(g/dl)  9.2¢1.9  104%22 002
Htc(%) 27.945.7 30.446.4 0.03
PLT(mm3)  238.500£64.625 247.000+60.250 0.92
INR 1.1+0.35 1.1+0.1 <0.01
APTT(sn) 30+3.75 26.8+3.85 <0.01
PT(sn) 13.4+38 12.5+1 <0.01
BUN(mg/dl)  43+20,35 34+17,7 0.01
Cr(mg/dl) 1.1+0.35 0.9+0.25 <0.01

Calisma ve kontrol grubunda yer alan hastalar;basvuru aninda ve yatis
sliresince eritrosit siispansiyon replasman ihtiyaci, ihtiyag durumdan replasman
miktart agisindan karsilastirildi.Calisma grubundan 205(%61.4),kontrol grubunda ise
129 (%38.6) hastanin basvuru aninda ES replasman ihtiyaci oldugu, ortalama ES
miktari ¢alisma grubunda 2+1 kontrol grubunda 2+0.5 tinite olarak degerlendirilmistir.
Yine yatis siiresince ES replasmani ¢alisma grubunda 147(%61,8) kontrol grubunda
91(%38.2) hastaya yapilmis oldugu ve ortalama ES miktarinin ¢alisma grubunda 2+1
kontrol grubunda 2+1.5 {inite oldugu tespit edildi. Calisma ve kontrol grubu arasinda
basvuru aninda ES replasman ihitiyaci bakimindan istatiksel agidan anlamli farklilik
saptanirken(p=0.03);yatis siiresince yapilan kan transfiizyonu agisindan istatiksel
acidan anlamli bir farklilik tespit edilmemistir(p=0.12).Yatig siresince organ
disfonkisyonu agisindan iki grup karsilastirildginda;gcalisma grubundan 27(%64.3)
kontrol grubundan 15(%35.7) hastada organ disfonkisyonu gelistigi tespit edilmis olup
iki grup arasinda istatiksel acisindan anlaml bir farklilik

saptanmamigtir(p=0.49)(tablo 4.2)
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Tablo 4.2.Calisma ve Kontrol Grubun Karsilastirilmasi

Yogun Bakim 243(%62,1) 148(%37.9) 0.01
Ihtiyaci

Basvuru Aminda ES 205(%61.4) 129 (%38.6) 0.03
Replasman Thtiyaci

Basvuru Aninda ES 2+1 2+0.5 0.3
Replasman Sayisi

Yatis Suresince ES 147(%61,8) 91(%38.2) 0.12
Replasman Thtiyaci

Yatis Siresince ES 2+1 2+1.5 0.6
Replasman Saisi

Yatis Suresince 27(%64.3) 15(%35.7) 0.4
Organ

Disfonksiyonu

Calismaya dahil edilen hastalarin yas ve komorbiteleri degerlendirilerek
Charlson Komorbidite Indeksi hesaplanmigtir.Caligma grubunda yer alan hastalarin
Charlson Komorbidite Indeksi ortalama 5+1.5;kontrol grubunda ise bu oran 4+1.5
olarak saptanmistir ve iki grup karsilagtirildiginda ¢alisma grubunun komorbidite
indeksi daha yuksek oldugu tespit edilmistir(p<0.01).Ayrica ¢alismaya dahil edilen
hastalarin hepsine bagvuruda Rockall skorlamasi ve Endoskopik Rockall skorlamasi
hesaplamasi yapilmistir.Bagvuruda Rockall Skoru ¢alisma grubunda 4+1 kontrol
grubunda 3+1;endoskopi yapilan hastalarda Rockall Skoru c¢alisma grubunda 6+1.5
kontrol grubunda 5+2 olarak saptanmistir.(p<0.01)

Tablo 4.3.Hastalarin Skorlarimin Ortalama Degerleri

Charlson 5+1.5 4+15 <0.01
Komorbidite

indeksi

Basvuruda Rockall 4+1 3+1 <0.01
Skoru

Endoskopik 6+1.5 5+2 <0.01

Rockall Skoru
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GIS kanamasi nedeni ile basvuran ve calismaya dahil edilen hastalarin
endoskopi yapilma zamanlari degerlendirldiginde hem c¢alisma hem de kontrol
grubunda ortalama 24 saat icerisinde endoskopi yapildig: tespit edilmistir(p=0.85).
Ayrica her iki grup endoskopik girisim sayis1 acisindan degerlendirildiginde istatiksel
olarak anlamli bir fark tespit edilmemistir(p=0.27)

Hastalarin endoskopik bulgulart degerlendirildiginde;en sik tespit edilen
endoskopik bulgular ¢alisma ve kontrol grubunda eroziv gastrit,gastrik ve duodenal
tilser olarak siralanmistir(sekil 4.5 ve grup-1 ve gurp-2 endoskopik bulgular acisindan

karsilastirildiginda istatiksel agidan fark tespit edilmemistir.
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Endoskopi sirasinda iilser saptanan hastalarin Forrest siniflamas1 dagilimu ise;
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Sekil 4.5.Hastalarin Endoskopik Bulgu Dagilimlar:

Forrest 1a calisma grubunda 2(%1) kontrol grubunda 1(%0.69), Forrest 1b calisma
grubunda 15(%7.65) kontrol grubunda 7(%4.89), Forrest 2a ¢alisma grubunda 8(%#4)
kontrol grubunda 21(%14.6), Forrest 2b ¢alisma grubunda 17(%8.67) kontrol
grubunda 20(%13.9), Forrest 2c ¢alisma grubunda 4(%2) kontrol grubunda 10(%6.9),
Forrest 3 iilser ¢calisma grubunda 26(%13,2) kontrol grubunda 7(%4.89) olarak tespit

edilmistir(tablo4.4).Calisma ve kontrol grubuna alinan hastalarin  Forrest
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smiflandirmas1  karsilagtirlldiginda  istatiksel acisindan anlamli  fark tespit
edilmistir.(p=0.08)

Tablo 4.4.Hastalarin Forrest Simiflandirmasi

Forrest 1a ulser 2(%1) 1(%0.69)
Forrest 1b Ulser 15(%7.65) 7(%4.89)
Forrest 2a ulser 8(%4) 21(%14.6)
Forrest 2b Ulser 17(%8.67) 20(%13.9)
Forrest 2c Ulser 4(%2) 10(%6.9)
Forrest 3 Ulser 26(%13.2) 7(%4.89)

Ust endoskopi sonucunda odak bulunamayan veya saptanan lezyon kanama
odag1 olarak degerlendirilmeyen hastalara kolonoskopi yapilmistir.Kolonoskopik
bulgu dagilimlari incelendiginde; ¢alisma grubunda 4 hastada(%13.3) kontrol
grubunda 11lhastada(%35.4) hemoroid, ¢alisma grubunda 4 hastada(%13.3) kontrol
grubunda 4 hastada(%12) polip, ¢alisma grubunda 4 hastada (%13,3) kontrol grubunda
5 hastada (%16.12) divertikiilosiz, ¢alisma grubunda 8 hastada (%26.6) kontrol
grubunda 5hastada (%16.12) rectal tlser, ¢alisma grubunda 4 hastada(%13.3) kontrol
grubunda 2 hastada (%6.45) malignite bulgusu saptanmistir(sekil 4.6).

12
10
8
6
4
BN 4
0
hemoroid polip divertikllosiz ~ rectal llser malignite

M calisma grubu M kontrol grubu

Sekil 4.6.Hastalarin Kolonoskopik Bulgu Dagilimlar:
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Calismaya dahil edilen hastalarin ¢aligma grubundan 69 kontrol grubundan 62
hastaya endoskopik terapétik girisim uygunlandigi tespit edilmistir.Calisma
grubundan 46(%66.6) kontrol grubundan 43(%69.35) hastaya skleroteapi ile adrenalin
enjeksiyonu, ¢alisma grubundan 11(%15.9) kontrol grubundan 10(%16.1) hastaya
argon plazma koagiilasyonu(APC), c¢alisma grubundan 2(%2.8) kontrol grubundan
3(%4.8) hastaya hemoklips islemi yapilmistir(sekil 4.7).

hemoklips

adrenalin enjeskiyonu

M kontrol grubu M galisma grubu

Sekil 4.7.Endoskopik Tedavi Dagilim Oranlarn
Calismaya dahail edilen endoksopi veya kolonoskopi ile kanama odagi

saptanamamig veya kanamasi kontrol altina alinamayan ¢aligma grubundan 6 ,kontrol
grubundan 3 hastaya anjiyogafi yapildig: tespit edilmistir. Ayrica ¢alisma grubundan 1
kontrol grubundan 2 hasta cerrahi miidahale yapilmasi agisindan cerrahi bdliimiine
devir edildigi saptanmistir.Calisma grubunda cerrahiye devir edilen hastanin
kolonoskopisinde rektal giidiigiin yaninda laserasyon sahasi tespit edilmis ve
endoskopik adrenalin enjeksiyonu yapilmistir takibinde kanamasi durmayan hasta
ameliyata alinarak low anterior rezeksiyon+kolostomi yapilmistir,post-operatif genel
cerrahi yogun bakim takibinde hasta exitus olmustur. Kontrol grubunda cerrahiye
devredilen iki hastadan ilkine yapilan endoskopide Forrest 2B duodenal {ilser tespit
edilip endoskopik adrenalin enjeksiyonu yapilmistir ve takibinde hastanin genel
cerrahi boliimiine devredilerek retrokolik kisa ans gastrojejunostomi ve bilateral

trunkal vagotomi operasyona alinmistir,takibinde hasta taburcu edildigi tespit
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edilmistir. Diger hastada ise endoskopik kanama odagi tespit edilememesi Uzerine
hastaya anjiyografi ¢ekilmis oldugu,anjiyografide jejunal arter kanama tespit edilmesi
izerine hasta genel cerrahi tarafindan segmenter ince barsak rezeksiyonu yapildigi ve
post-operatif takibinden sonra taburcu edildigi tespit edilmistir.

Calismaya dahil edilen hastalarin hastanede yatis siiresi ortalama olarak
degerledirildiginde ¢alisma grubunda 6 2 kontrol grubunda 6 +1 gun olarak tespit
edilmistir ve istatiksel agidan anlamli bir farklilik saptanmamuistir.(p=0.44)

Hastalar bir aylik mortalite a¢isindan degerlendirildiginde ¢alisma grubundan
26(%8.9),kontrol grubundan 10(%4.7) hastanin 61digi tespit edilmistir.Caligmanin
primer sonlanim noktasi olan yatis sonrast 1 aylik mortalite oranina bakildiginda
calisma grubu ve kontrol grubu arasinda istatiksel agisindan anlamli farklilik
saptanmadi(p=1.06).Mortalite nedenleri incelendiginde iki grup arasinda istatiksel
acisidan anlamli bir farklilik tespit edilmezken;en sik mortalite nedenleri septik sok,

GIS kanamasi,malignite,aritmi olarak degerlendirilmistir(sekil 4.8).

septik sok Gis malignite  aritmi MODY
kanama

w

S

w

N

=

o

M calisma grubu M kontrol grubu

Sekil 4.8.Mortalite Dagilim Oranlari
Calismaya dahil edilen 499 hastanin taburculuk sonrasinda yeniden kanama

acisindan incelendiginde;¢alisma grubunda yer alan 28(%9.6)kontrol grubunda yer

alan 11(%5.2) hastada yeniden kanama tespit edilmistir ve iki grup karsilastirildginda
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istatiksel agidan anlamli bir farklilik tespit edilmemistir(p=0.1). Yeniden kanamaya
kadar gegen siire ortalama olarak ¢alisma grubunda ortalama 60 giin iken kontrol
grubunda ise 90 giin olarak tespit edilmistir(p=0,8).

Calismaya dahil edilen c¢alisma grubunda yer alan hastalar taze donmus
plazma(TDP),PCC, K vitamini, faktor Xa gibi reversal tedavi alimi agisindan
degerlendirildiginde; TDP alan hasta sayis1 68(%23.4), K vitamini alan hasta sayisi
17(%5.8),PCC alan hasta sayist 6(%2)olarak tespit edilmis olup,¢caligmada yer alan
hastalarin herhangi birisine faktor Xa tedavisi verilmedigi saptanmistir.

Calisma grubunda reversal tedavi alan ve almayan hastalar;bagvuru ve yatig
siiresince ES replasman ihtiyaci,yatis siiresince gelisen organ disfonksiyonu,
taburculuk sonras: tekrar kanama,bir aylik mortalite,Charlson Komorbidite Indeksi,
Rockall Skoru ve hastanede kalis siiresi agisindan istatiksel a¢idan karsilastirilmistir.

TDP replasmani yapilan hastalar ile yapilmayan hastalar kiyaslandiginda
basvuru aninda ES replasman ihtiyaci agisindan istatiksel agisindan anlamli farklilik
yokken,yatis siiresince ES replasman ihtiyaci agisindan istatiksel olarak anlamli
farklilik saptanmistir. TDP alan hastalarin hastane yatis siiresi boyunca daha fazla
sayida ES replaman ihtiyaci oldugu saptanmistir.(p=0.01).1ki grup yatis siiresince
organ disfonksiyonu gelisme oranitaburculuk sonrasi tekrar kanama ve bir aylik
mortalite agisindan degerlendirildiginde TDP alan hasta grubun diger gruba gore yatis
stiresince organ disfonskiyonu gelisme orani,taburculuk sonrasi tekrar kanama orani
ve bir aylik mortalite takibinde 6len hasta sayisinin daha az oldugu saptanmigtir. TDP
alan hastalarin Charlson Komorbidite Indeski ortalama 6+1.5,TDP almayan hasta
grubunda ise Charlson Komorbidite indeksi ortalama 5+1 olarak degerlendirilmistir.
Hastalar bagvuru Rockall ve Endoskopik Rockall skoru a¢isindan karsilastirildiginda
istatiksel agidan anlamli bir farklilik tespit edilmemistir. Hastanede kalis siiresi
ortalama olarak TDP alanlarda 7+£2.5 giin, TDP almayanlarda 6+2 giin olarak
saptanmis olup istatiksel acidan TDP alanlarin hastanede kalis siiresinin daha uzun

oldugu tespit edilmistir.
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Tablo 4.5.Hastalarin TDP Replasmanina Yanit Oranlari

Basvuru Ammmda ES 57(%27.2)  148(%70.8) 0.1
Replasman

Ihtiyaci(Hasta Sayisi)

Yatis  Sidresince ES 47(%31.9)  100(%68) 0.01
Replasman

Ihtiyaci(Hasta Sayisi)

Yatis Soresince Organ 9(%33) 18(%66) 0.3
Disfonksiyonu

Gelisme(Hasta Sayisi)

Taburculuk Sonras1  3(%10) 25(%89.2) 0.15
Tekrar Kanama(Hasta

Sayisi)

Charlson  Komorbidite 6 +1.5 5+1 0.13
Indeksi

Basvuru Rockall Skoru 4+1 3+0.5 0.07
Rockall Skoru 6+1.5 6+1.5 0.62
Hastanede Kalis 7£2.5 6+2 0.02
Suresi(Gun)

1 Ayhik Mortalite(Hasta  9(%34) 17(%65) 0.22
Sayisi)

Reversal tedavi olarak K vitamini tedavisi verilen hasta grubu ile verilmeyen
hasta grubu karsilastirildiginda;K vitamini yapilan hasta grubunun bagvuru aninda ve
hastane yatis siiresince ES replasmanina istatiksel acidan daha az oranda ihtiyag
oldugu saptanmistir.Ayrica K vitamini yapilan 17 hastanin sadece 1 tanesinde yatis
siiresince organ disfonksiyonu gelistigi tespit edilmistir. Taburculuk sonrasi tekrar
kanama agisindan degerlendirilen hastalarda K vitamini alan hastalarin herhangi
birinde taburculuk sonrasi tekrar kanama goriilmemistir.Bir aylik mortalite oranina
bakildiginda K vitamini tedavisi verilen 17 hastanin iki tanesinin 6ldigi tespit
edilmistir K vitamini tedavisi verilen hasta grubun Charlson Komorbidite Indeksi
ortalama olarak 5.5+1.125 olarak, K vitamini verilmeyen grubun Charlson
Komorbidite Indeksi 5+1 olarak tespit edilmis ve iki grup arasinda istatiksel agidan
anlamli bir farklilik tespit edilmemistir. Ayrica hastalar bagvuru Rockall ve endoskpik

Rockall skoru agisindan karsilastirildiginda istatiksel agcidan anlamli bir farklilik tespit
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edilmemistir.Hastanede kalig siiresi K vitamini tedavisi verilen hasta grubunda
ortalama 8.5 +3 gin K vitamini verilmeyen hasta grubunda 6+2 gun olarak
bulunmustur(p=0,5)

Tablo 4.6.Hastalarin K Vitamin Replasmanina Yamt Oranlari

Basvruru Aninda ES 16(%7.8) 189(%92.1) 0.2
Replasman

Ihtiyaci(Hasta Sayis)

Yatis Suresince ES 12(%8.1) 135(%91.8) 0.14
Replasman

Ihtiyaci(Hasta Sayis)

Yatis Suresince Organ 1(%3.7) 26(%96.2) 1.0
Disfonskiyonu

Gelisen(Hasta Sayisi)

Taburculuk Sonras1  0(%0) 28(%100) 0.3
Tekrar Kanama(Hasta

Sayisi)

Charlson Komorbidite 5.5+1.125 5+1 0.6
Indeksi

Basvuru Rockall Skoru 4+1 4+1 0.4
Rockall Skoru 6+0.75 6+1.5 0.2
1 Aylik Mortalite(Hasta 2(%7.7) 24(%92.3) 0.6
Sayisi)

Hastanede Kahs 8.5+3 6+2 0.5

Suresi(Gun)
Calisma grubunda yer alan hastalarin 6 tanesine koagiilasyon kompleks

proteini(PCC) verildigi tespit edilmistir.PCC verilen hastalarin verilmeyen hasta
grubuna gore daha az oranda basvuru ve yatis siiresince ES replasman ihtiyaci oldugu
tespit edilmistir. PCC verilen 6 kisiden 2’sinde yatis siliresince organ disfonksiyonu
gelistigi, bir aylik mortalite takibinde ise 1 hastanin 6ldiigii tespit edilmistir.Ayrica
PCC verilen hastalarin herhangi birinde taburculuk sonrasi tekrar kanama nedeni ile
hastane bagvurusu olmadigi saptanmistir.

Calismada calisma grubunda yer alan hastalarm GIS kanamasindan sonra
antitrombotik ilaca yeniden baglama zamani agisindan incelediginde ortalama deger
6.2 gun olarak saptanmistir.Calisma grubunda yer alan 159 hastaya GIS kanama

sonrast antitrombotik tedavi yeniden baslanirken 131 hastaya antitrombotik tedavi
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baslanilmamustir. Antitrombotik baslanan hastalar degerlendirildiginde GIS kanamasi
sonras1 45 hastaya klopidegrol,25 hastaya ASA,24 hastaya enoksoparin,11 hastaya
warfarin,8 hastaya heparin ,9 hastaya DOAK tedavi baslanildigi saptanirken 37
hastaya ise antirombotik tedavi olarak ne baslanildig1 tespit edile memistir(sekil
4.9).Calisma grubunda yer alan hastalarin herhangi biri apiksaban kullanmazkan GIS
kanamasi1 sonrasit 5 hastaya anitrombotik tedavi olarak apiksaban basladig1 tespit

edilmistir.

HASTA SAYISI

klopidegrol
M klopidegrol

M ASA

M enoksoparin
® warfarin

M heparin
ASA M YCOAK

. M bilinmeyen
warfarin

enoksoparin

Sekil 4.9. GIS Kanama Sonras1 Antitrombotik Tedavi Baslama Dagilim
Oranlan

Calismaya dahil edilen tlim hastalarin bazi klinik 6zellikleri 1 aylik mortaliteyi
etkilemesi agisindan degerlendirildi. Hastalarin kullandig1 NSAII,PPI ve SSRI gibi ek
ilaglar 1 aylik mortalite {izerinde istatiksel agidan anlaml bir farklilik olusturmadigi
tespit edilmistir(sirasiyla p=0.43,p=0.36,p=1).Calismamizda bir aylik takip sonucunda
Olen hastalarin bagvuru sikayetleri incelendiginde hemotekezya ile bagvuran hasta
sayist 13(%36.1),hematemez ile basvuran hasta sayis1 9(%25),melena ile basvuran
hasta  sayist  9(%25),hematemez+melena  ile  bagvuran  hasta  sayisi
3(%8.3),hematemez+hemotekezya ile bagvuran hasta sayisi ise 2(%5.5) olarak tespit
edilmistir(sekil 4.10).
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hasta sayisi
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Sekil 4.10.Mortal Seyreden Hastalarin Basvuru Sikayet Dagilim

Oranlan
1 aylik mortaliteyi etkilyen faktorler acisindan hastalarin bagvuru aninda

sistolik kan basinci,nabiz ve Tilt Testi agisindan Kkarsilagtirilma yapildiginda;
hipotansiyon tagikardi ve Tilt Testi pozitfliginin bir aylik moratlite lizerinde istatiksel
acidan anlaml bir farklilik yapmadigi saptanmistir(sirasiyla p=0.4,p=1,p=1). laylik
takip sonrasina 6len 36 hastanin 32 tanesinde bagvuru aninda yogun bakim ihtiyaci
varken 4 tanesinde basvuru aninda yogun bakim ihtiyaci olmadigi tespit
edilmistir.Basgvuru aninda ve yatis siiresince ES replasman ihtiyaci agisindan 6len ve
Olmeyen hastalar karsilastirildiginda istatiksel agidan anlamli bir farkililik tespit
edilmemistir(sirasiyla p=0.37, p=0.68). Yatis siiresince organ disfonskiyonu gelisen
toplam 42 hastanin 27 tanesinin 1 aylik takip sonrasinda 6ldiigli saptanmistir ve
istatiksel agidan anlamli bir farklilik tespit edilmistir(p<0.01). Bir aylik takip
sonrasinda Olen 36 hastanin 7 tanesinin daha 6nce GIS kanamasi dykiisii oldugu
saptanirken,istatiksel agidan anlamli bir farklilik tespit edilmemistir(p=1,0).Bir ay
sonrasindan  mortailte  gelisen  hastalar endoskopik  bulgular  agisindan
degerlendirildiginde 12 tanesine endoskopi veya kolonoskopi yapilamamisken, 18

hastada endokskopi ile kanama odag tespit edilmis olup,mortalite agisindan istatiksel
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acidan anlamli bir farklilik tespit edilmistir(p=0.02).Calismaya alinan tiim hastalarin
131 tanesine endoskopik tedavi yontemi uygulanmis ve endoskopik tedavi yapilan
hastalarin sadece 6 tanesinin 1 aylik takip sonrasinda 61diigii saptanmistir. Bir aylik
takip sonrasinda 6len ve 6lmeyen hastalar Charlson Komorbidite Indeksi, bagvuruda
Rockall Skoru, endsokopik Rockall Skoru ve hastanede kalig siiresi agisindan
degerlendirildiginde istatiksel agidan anlamli farklilik saptanmistir (tablo 4.7).

Tablo 4.7.Bir Ayhk Mortaliteyi Etkilyen Skorlamalar

25 75 Median @ 25 75 Median

Charlson 5 9 7 3 6 5 <0.01
Komorbidite
indeksi

Basvuru 4 6 4 2 4 3 <0.01
Rockall Skoru

ol
(o]
(o))
o
\‘
(6]

Endoskopik 0.01

Rockall Skoru

Hastanede 4 15 9 5 8 6 0.09
Kahs  Suresi

(gun)

Calismaya dahil edilen hastalar yatis siiresince organ disfonksiyonu geligsmesi
acisindan degerlendirildiginde; toplam 42 hastada organ disfonskiyonu gelistigi
saptanmustir. Calisma ve kontrol grubunda yer alan hastalarin kullandigi NSAfi,PPI
ve SSRI gibi ek ilaglarin morbidite iizerinde istatiksel agidan anlamli bir faklilik
yaratmadi@i tespit edilmistir(sirasiyla p=0.19, p=0.64, p=1.0).Hastalarin bagvuru
aninda Olciilen sistolik kan basincinin,nabzin ve Tilt Testinin yatis siiresince organ
disfonksiyonu gelistirmesi iliskisi ele alindiginda; 42 hastanin 19 tanesinin basgvuru
aninda hipotansif oldugu tespit edilmis olup istatiksel acidan anlamli farklilik
saptanmigtir(p=0.02). Hastalarin basvuru aninda tasikardik olmasi ya da Tilt Testi
pozitfiligi hastalarda gelisen organ disfonksiyonuna istatiksel agidan anlamli bir

farklilik olusturmamistir(sirasiyla p=0.18, p=1.0). Basvuru sirasinda yogun bakim
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ihtiyaci1 olan toplam 391 hastanin sadece 38 tanesinde yatis siliresnce organ
disfonkisyonu gelistigi tespit edilmistir ve istatiksel a¢idan anlamli bir farklilik
saptanmamistir(p=0.07). Basvuru aninda ES replasman ihtiyaci olan 334 hastanin 32
tanesinde organ disfonksiyonu gelismis oldugu saptanmis ve istatiksel acidan anlaml
bir fark olusturmadigi tespit edilmistir(p=0,24). Buna karsilik yatis siiresince ES
replasman ihtiyaci agisindan hastalar degerlendirildiginde;238 hastanin yatis siiresince
ES replasman ihtiyact olurken 31 tanesinde yatis siiresince organ disfonksiyonu
gelistigi tespit edilmistir ve istatiksel agidan anlamli bir farklilik saptanmistir(p=0.02).
Hastane yatis1 sirasinda organ disfonksiyonu gelisen ve gelismeyen ¢alismaya
dahil edilene hastalar Charlson Komorbidite Indeksi, basvuruda Rockall skoru,
Endoskopik Rockall skoru ve hastanede kalis siiresi agisindan degerlendirildiginde
istatiksel agidan anlamli farklilik saptanmustir(tablo 4.8).
Tablo 4.8. Yatis Stiresince Organ Disfonskiyon Gelisimini Etkileyen Skorlama

25 |75 Median @ 25 75 Median

Charlson 4 8 6 3 6 5 0.01
Komorbidite
indeksi

Basvuru Rockall 3 6 4 225 4 3 <0.01
Skoru

Endoskopik 5 9 6 4 7 5 0.006
Rockall Skoru

Hastanede Kalis 6 14 10 5 8 6 <0.01
Saresi

Calismaya dahil edilen hastalar taburculuk sonrasi tekrar kanama agisindan
degerlendirildiginde 499 hastanin 39 tanesinde tekrar kanama nedeni ile hastaneye
basvurdugu tespit edilmistir. Hastalarin NSAII,PPI ve SSRI gibi ek ila¢ kullanim ile
tekrar kanama acgisindan istatiksel agidan anlamli  bir farklilik  tespit
edilmemistir(sirastyla p=0.92, p=0.81, p=0.94). 39 hastanin ilk bagvuru sikayeti

incelendiginde 12 hastanin melena,10 hastanin hemotekezya,8 hastanin
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hematemez+melena, 7 hastanin melena ve 2 hastanin hematemez+hemotekezya
sikayeti ile bagvurdugu tespit edilmistir ve basvuru sikayeti ile tekrara kanama
arasinda istatiksel agidan anlamli bir farklilik tespit edilmemistir( p=0,7). Taburculuk
sonrast tekrar kanama ile bagvuru aninda yogun bakim ihtiyaci,bagvuru aninda ve yatis
siiresince ES replasman ihtiyaci, daha 6nce GIS kanama &ykiisii arasinda iliski
incelendiginde istatiksel agisindan anlamli bir farklilik tespit edilmemistir(sirasiyla
p=0.4, p=0.8, p=0.53, p=0.50). Endoskopik tedavi yapilan 131 hastanin 14 tanesinde
taburculuk sonrasi tekrar kanama saptanirken, endoskopik tedavi yapilmayan 368
hastanin 25 tanesinde taburculuk sonrasi tekrar kanama tespit edilmis olup istatiksel
acidan anlamli iliski saptanmamuistir(p=0,21). Taburculuk sonrasi tekrar kanamasi olan
hastalarin  sadece bir tanesinde yatis siiresince organ disfonksiyonu
gelismistir(p=0,23).Taburculuk sonrrasi tekrar kanamasi olan ve olmayan hastalar
Charlson Komorbidite Indeksi, bagvuruda Rockall skoru, endoskopik Rockall skoru
ve hastanede kalis siiresi agisindan degerlendirildiginde istatiksel agidan anlamli
farklilik saptanmamuistir(tablo 4.9.)

Tablo 4.9.Taburculuk Sonrasi Tekrar Kanamayi Etkileyen Skorlamalar

25 75 Median 25 75 Median

Charlson 4 6 5 3 6 5 0.09
Komorbidite

indeksi

Basvuru 3 5 4 3 4 3 0.18

Rockall Skoru

Endoskopik 4 7 6 4 7 5 0.08
Rockall Skoru

Hastanede 4 10 6 5 8 6 0.96
Kalis Siiresi

Calismaya dahil edilen hastalarin hastanede kalis siiresini etkileyen

parametreler incelendiginde;basvuru aninda hipotansif olanlarin hastanede kalis siiresi
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ortalama 7 £2,5 giin iken, bagvuru aninda hipotansif olmayanlar 6 +2 giin olarak
saptanmis olup istatiksel agidan anlamli farklilik tespit edilmistir(p=0.01). Bagvuru
sirasinda tagikardik olan hastalarin hastanede kalis stiresi arasinda iliski incelendiginde
istatiksel agidan anlamli bir farklilik tespit edilmemistir(p=0.69).Calismaya dabhil
edilen hastalarin yatig suresince organ disfonksiyonu gelismesi hastanede yatis
siresini uzatmis oldugu tespit edilmis olup istatiksel agidan anlamli bir farklilik
saptanmistir(p<0.01).Hastanede kalig siiresi ile endoskopik bulgu iligkisi
arastirildiginda endoskopik bulgu varligi hastanede kalis siiresini uzatmadigi tespit
edilirken; endoskopik tedavi yapilan hastalarin ortalama 7 +2,5 giin olarak tespit
edilmis ve endoskopik tedavi yapilan hastalarin yapilmayan hastalara goére daha uzun

slire hospitalize edildigi saptanmigtir.(p<0,01).
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5.TARTISMA

Giliniimiizde o6lim nedenlerin basinda trombotik hastaliklar gelmektedir.
Gelisen teknolojinin de yardimiyla ¢agimizda trombiis gelisiminn Onleyen ya da
trombiis yikimini saglayan c¢ok sayida ilag¢ iiretilmistir ve bu ilaglarin en sik yan
etkilerinden biri olan akut gastrointestinal sistem kanamasi sik goriilen, hayati tehdit
edici olabilen, uygun tibbi yonetim durumu gerektiren bir klinik tablodur.Gunlimuizde
gelisen tibbi tan1 ve tedavi olanaklarina ragmen Ozellikle yash hastalarda ek
hastaliklar1 ve kullanilan antitrombotik ilaglar nedeni ile yiliksek mortalite
gorulebilmektedir.

Retrospektif olarak ele alinan ¢alimamizda demografik veriler incelendiginde
calisma grubunun %62.3’linlin,kontrol grubunun %58.9’unun erkek oldugu
saptanmugtir. Literatirde Longstreth ve arkadaslarmin galismasina (53,54) benzer
olarak erkek populasyonda GIS kanamasi geciren hastanin daha ¢ok oldugu
gozlenmistir. Erkek  hastalarda GIS kanamasinin  daha stk gérilmesinin
sebebi;komorbid hastaligin daha sik goriilmesi, premenopozol dénemde hormonal
faktorlerin etkisi ile gastrik mukozanin daha ¢ok korunmasi ve sigara/alkol gibi
aligkanliklarin  erkekler tarafindan daha ¢ok tiiketilmesi ile iligkli olabilcegi
diistiniilmiistiir.

Calismamizda antitrombotik tedavi alan hastalarin genellikle ileri yasl olmasi
nedeni ile iki grup arasindan istatiksel agidan anlamli farkliliga yol agmamasi i¢in her
iki grupta hasta yas1 45 yas iistii olarak alinmistir ve GIS kanamasi goriilen ortalama
yas caligma grubunda 74, kontrol grubunda 70 olarak bulunmustur ve sonuglarimiz
literatiir ile uyumlu olarak degerlendirilmistir.Literatirde Thomopoulos ve ark(55)
yaptig1 antikoagulan kullanan ve kullanmayan GIS kanamali olgularin ele alindig
caligmada kullanan grupta yas ortalamasmi. 67.7+11.3, kullanmayan grupta ise
62,9+17,5 olarak bildirmislerdir.ileri yas olgularda GIS kanamanm daha fazla
goriilmesi yasla birlikte ortaya c¢ikan komorbid hastaliklar ve almakta olduklari
ilaclarin yan etkisine baglanmustir.

Calismamizda ¢aligma grubunun dagilimi incelendiginde %29 oraninda ASA,
%21 oraninda warfarin, %11 oraninda klopidegrol, % 7 oraninda YCOAK, %3
oraninda DMAH seklinde oldugu goriilmiistiir. Literatiirde Robertson ve ark.
calismasinda olgularin %34.4 U ASA, %11.3 klopidogrel,%19.1 warfarin ve sadece 1
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hasta dabigatran kullandig1 bildirmislerdir. Tiirkiyede 2018 yilinda yapilan bir
calismada % 29.5 hastada ASA,% 9.6 hastada warfarin,% 8.9 hastada DMAH,% 6.8
hastada klopidogrel,% 5.5 hastada DOAK kullanimi1 bildirilmistir(56). Litartirdeki
dagilim oranlar1 ortalama olarak benzer olan ¢alismamizda DOAK oranin yiiksek
olmasi son zamanlarda bu ilaglarin doktorlar tarafindan daha ¢ok regete edilmesine ve
calisma grubumuzun hasta sayisinin iki calismaya gore daha fazla olmasina
baglanmustir.

Calismamizda g¢alisma grubunda yer alan hastalarin antitrombotik ilag
kullanim endikasyonu %38’1 KAH, %15’1 SVO, %12 si atriyal fibrilasyon(AF), % 8 1
kalp kapak replasmani nedenli oldugu saptanmistir. Tirkiyede yapilan anti-koagulan
kullanan ve kullanmayan arasinda yapilan c¢alismada antikoagiilan kullanim
endikasyonu %31°i atrial fibrilasyon, %24’ SVO, %10 kalp kapak replasmani olarak
bildirilmistir(57). Yine Ulkemizde Alay ve ark.(58)yaptigi ¢alismada antikoagilan
tedavi endikasyonu %50 kalp kapak replasmani, %21 SVO, %21 atrial fibrilasyon
olarak tanimlamistir. Bizim ¢alismamizda KAH 6n plana ¢ikmasiin sebebi olarak
calisma grubunda antiplatelet ilag kullanan hastalara da yer verilmesine ve ¢alisma
grubu arasinda esit sayida dagilim olmamasina baglanmstir.

Bilindigi iizere Ust GIS kanamasi alt GIS kanamasindan daha fazla oranda
gorulmektedir(59,60). Calismamizda literatiir ile uyumlu olup ¢alisma grubunda {ist
GIS kanama %74.8 alt GIS kanama %11.7 oraninda, kontrol grubunda iist GIS kanama
%81.6 alt GIS kanama %10 oraninda tespit edilmistir.

Calismamizda calisma grubunda yer alan hastalarin en sik basvuru sikayeti
%28.6 oraninda hemotekezya iken kontrol grubu hastalarin en sik bagvuru sikayeti ise
%33.9 oraninda hematemez olarak saptanmistir ve basvuru sekilleri arasinda iki grup
arasinda fark tespit edilmistir ve bulgularimiz literatiir ile farklilik gostermistir. Lewis
ve ark.(61) GIS kanamasmin en sik basvuru seklini melena;Thomopoulos ve
ark.(62)antikoagiilan tedavi alan grupta ve almayan grupta en sik bagvuru sikayetini
yine melena olarak belirtmistir. Bizim ¢alismamizda ise ¢alisma grubunda yer alan
hastalarin en sik ikinci bagvuru nedeni %26.8 oraninda melena olarak saptanmistir.
Bilindigi iizere masif {ist GIS kanamasi olan hastalarda basvuru sikayeti olarak
hemotekezya goriilmektedir. Calismamizda calisma grubunda hemotekezya oranin

yuksek olmasi ¢alisma grubunda yer alan hastalarin basvuru aninda hemodinamik



55

olarak instabilite gostermesi, basvuru aninda Hgb degerinin daha diisiik olmasi,
basvuru aninda Es replasman ihtiyacinin daha fazla olmasi , bagvuru aninda yogun
bakim ihtiyacinin daha fazla olmasi kontrol grubuna gore istatiksel agidan anlaml
olarak saptanmasina baglanmistir. Ayrica ¢alismamiza alt GIS kanama nedeni ile
basvruan hastalarin dahil edilmesi bagvuru sikayetlerin literatiir ile farklilik
gostermesine katkida bulundugu diigtiniilmiistiir.

Calismamizda g¢alisma grubunda yer alan hastalarin kontrol grubuna gore
basvuru anindaki hemoglobin ve hematokrit degeri daha diistik bulunmustur ve Barada
ve ark.(63) yaptigi caligmayla benzer bulgular elde edilmistir. Barada ve ark. bu
farklilig1 antitrombotik ila¢ kullanan hastalarin daha fazla komorbid hastalig1 olmasina
ve antitrombotik ilaglarin anemiye yol agmasina baglanmistir. Bizim ¢alismamizda
da bu farkliligin sebebi olarak Barada ve ark. calismasina benzer olarak Charlson
Komorbidite Indeks skorunun calisma grubunda daha yiiksek olmasi seklinde
aciklanmigtir. Caligmamizda  ¢alisma grubunda yer alan hastalarin Charlson
Komorbidite Indeksi ortalama 5 olarak hesaplanirken kontrol grubunda yer alan
hastalarin 4 olarak hesaplanmistir. Bulgularimiz literatiir ile uyumlu tespit
edilmistir(62).

Calismamizda calisma ve kontrol grubunda ortalama olarak INR degeri 1.1
bulunurken iki grup arasinda istatiksel anlamli farklilik tespit edilmistir. Literatiire
bakildiginda bizim caligmamiza goére INR degeri daha yiiksek bulunmustur(64).
Neden olarak ¢alismamiza kronik karaciger hastaligi tanisi olan hastalarin alinmamasi
gosterilmistir, karaciger koagiilasyonun hemen her asamasinda yer alan koagiilasyon
faktorlerin tretilidigi 6nemli bir organdir, bu yiizden kronik karaciger hastaliginda
koagllasyon sentezinin bozulmasina bagli olarak INR’nin uzadigi bilinmektedir.
Ayrica iki grup arasinda ortalama degerlerin ayni olmasi ¢aligma grubuna INR de
uzamaya yol agmayan antiplatelet ve DOAK tedavi alan hastalarin dahil edilmesine
baglanmistir.

Calismamizda basvuru aninda yogun bakim ihtiyaci ¢alisma grubunda %62,
kontrol grubunda %38 olarak tespit edilmistir.Literatrde Thandassery ve ark.(65)
hastalarin %21.5 YBU ihtiyac1 oldugunu,Wang ve ark.(66) %21.5 hastanin YBU’de
takip edildigini bildirmislerdir.Calismamizda yogun bakim yatis oranin literatiire gore

cok yiiksek olmasi hastanemizin ii¢lincli basamak olmasi,gevre illerden fazla sayida
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hasta sevk edilmesine ve hastlarin yakin vital takibi i¢in yogun bakima yatiriimasina
baglanmistir.Ayrica iki grup karsilastirildiginda calisma grubunda yogun bakim
ihtiyacinin daha fazla olmasi;calisma grubunda yer alan hastalarin daha fazla
komorbid hastalig1, bagvuru aninda Rockall Skorunun daha yiiksek olmasina,hastane
basvuru sirasinda daha fazla hastanin hemodinamik olarak instabil olmasina
baglanmustir.

Calismamizda ¢alisma grubunda %61.4, kontrol grubunda % 38.4 olmak (izere
calismaya dahil edilen tiim hastalarin %67’sinde basvuru aninda ES replasman ihtiyaci
oldugu saptanmistir. Bulgularimiz literatiire oranla daha yiiksek tespit edilmis olmasi
calismaya dahil edilen hastalarin 45 yas {istli olmasi1 ve goreceli olarak antitrombotik
ila¢ kullanimmin fazla olmasina baglanmistir. Iki grup arasindaki farkliliga yol acan
nedenlerden biri de ¢alisma grubundaki hastalarin bagvuru aninda prerenal
azoteminin kontrol grubuna gore daha yiiksek olmasina baglanmistir. Bilindigi tizere
GIS kanamasmnda BUN artisi akut kan kaybmna bagli hipovolemiden
kaynaklanmaktadir.

Gis kanamasnin tan1 ve tedavide en etkili yontemin endoksopi oldugu
bilinmektedir.Calismamizda ¢alisma ve kontrol grubunda endoskopik bulgu agisindan
farklilik tespit edilmemistir. Calismaya alinan tiim hastalarin endoskopik bulgular
incelendiginde %26.2 gastrik llser %17.5 duodenal iilser %8.2 eroziv gastrit tespit
edilmis olup literatiir ile uyumlu saptanmistir. Lakhwani ve ark. ¢alismasinda peptik
ulser %61,7, eroziv gastrit %21,9, 6zefagus varisi %10,9 oraninda bulunmustur
Calismamizda varis dis1 kanamalar dahil edilmesi nedeni ile endoksopik bulgu olarak
0zfagus varis kanamasi ile ilgili bir oran belirtilmemistir.

Endoskopik bulgu olarak iilser tespit edilen hastalarin Forrest siniflamasina
gore ¢alisma ve kontrol grubu karsilastirildginda calisma grubunda en sik Forrest 3
tilser, kontrol grubunda ise en sik Forrest 2a ulser tespit edilmistir ve istatiksel agidan
iki grup arasinda anlamli farklilik tespit edilmistir. Literatiire bakildiginda Mokhtare
ve ark. yaptigi calismda %77 oraninda Forrest 3 iilser bildirmislerdir. Kontrol
grubunda bu farkliligin sebebi olarak calisma grubuna gore daha az sayida hastanin
PPI kullanmasi olarak yorumlanmustir.

Calismamizda endoskopik olarak odak tespit edilemeyen hastalara

kolonoskopi yapilmigtir. Kolonoskopide goriilen bulgular yasa gore degismekle
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birlikte en sik sebep olarak bening anorektal hastaliklar1 gosterilmistir. Calismamizda
calisma ve kontrol grubu kolonoskopik bulgu acisindan karsilastirildiginda ¢alisma
grubunda %26.6 rectal iilser, kontrol grubunda %35.4 hemoroid tespit edilmistir.
Calisma grubunda rectal iilserin 6n plana ¢ikmasi kolonoskopi yapilan hasta sayisinin
yetersiz olmasina baglanabilmektedir.

Calismamizda endoskopik tedavi uygulama orani ¢alisma grubunda %26.7,
kontrol grubunda %29.6 olarak saptanmustir.Her iki grup arasindan uygulanan tedavi
yontemleri istatiksel agidan farkli olmayip;en ¢ok skleroterapi yontemi ile adrenalin
enjeksiyonu yapilmis olup bunu argon plazma koagiilasyonu takip etmistir. Calisma
grubunda %65, kontrol grubunda %69 hastaya adrenalin enjeksiyonu, g¢alisma
grubunda %15.9, kontrol grubunda %16.1 hastaya argon plazma koagilasyonu,
calisma grubunda %14.4, kontrol grubundan %9.6 hastaya endoklip tedavi yontemi
uygulanmistir.Literatirde Thandassery ve ark.(67) hastalarin %7.5’ine EBL, %7.5’ine
kombine heater probe ve skleroterapi,%5.1’ine skleroterapi, %2.7’sine hemoklip
yapildigin1 bildirmislerdir.Bu farkliligin sebebi olarak oncelikle varis kanamalari
calismamiza dahil edilmedigi i¢cin EBL orani verilememistir.Ayrica her merkezin
endoskopik tedavi tecriibesi farkli olmasi nedeni ile bu farklilik ortaya ¢ikmis olabilir.
Calismamizda calisma grubundan 1, kontrol grubundan 2 hasta kanama kontrolu
saglanamadigi i¢in genel cerrahi boliimiine devredilmistir. Calisma grubunda yer alan
hasta post-operatif donemde exitus oldugu,kontrol grubunda yer alan iki hastanin post-
operatif donemde taburcu edilmistir. Tiirkiye’de 2014 yilinda yapilan bir ¢alismada
OAK kullanan olgularin %10’una, kullanmayan olgularin %14.4 {ine cerrahi girisim
yapildigi ve cerrahi agisindan OAK kullaniminin fark yaratmadigi bildirilmistir(57).
Calismamizda bu oranin diisiik olmas1 hastalarin medikal ve endoskopik miidahaleye
kisa siirede ulagabilmesine baglanmastir.

Calismamizda basvuru aninda yogun bakim ihtiyact agisindan iki grup
karsilatirildiginda calisma grubunun yogun bakim ihtiyaci kontrol grubuna goére
istatiksel agidan daha yliksek tespit edilmistir(p=0.01). Calisma grubunun basvuru
aninda Hgb degerinin daha diisiik olmas1,Charlson Komorbidite indeksin daha yiiksek
olmasi,calisma grubunda bagvuru aninda hipotansif olan hasta sayisinin daha fazla

olmasina baglanmistir.
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Calismamizda calisma ve kontrol grubunda hastanede yatis siiresi ortalama 6
giin olarak tespit edilmistir. Literatiirte bakildiginda yatig siireleri ortalamalar
Thomopoulos ve ark’nin (68) calismasinda OAK kullanan grupta 7,7 giin OAK kul-
lanmayan grupta ise 5,9 giin olarak saptanmustir. Tiirkiye de 2014 yilinda yapilan bir
calismada(57) OAK kullanan grupta hastanede kalig siiresi 6,2 giin kullanmayan
grupta ise 5.8 giin olarak bulunumus olup her iki grup arasinda yatis siiresi agisindan
faklilik tespit edilmemistir.Calismamizda ¢alisma ve kontrol grubu arasinda hastane
yatis siiresi agisindasn istatiksel bir farklilik tespit edilmemesinin sebebi hastanemizin
GIS kanamasina multidisipiliner yaklasimina baglanmistir.Calismamizda genel olarak
hastanede kalis siiresini etkilyen faktorler incelendiginde bagvuru aninda
hemodinamik olarak instabil olan hastalarin daha uzun siire hospitalize edildigi tespit
edilmistir, bunun sebebi hipotansif hastalarda gelismis olan organ disfonksiyonu
bozukluguna baglanmistir. Ayrica ¢galismamizda endoskopik tedavi yapilan hastalarin
yapilmayan hastalara gore hastanede daha uzun siire kaldig tespit edilmis olmasi
tedavi ihtiyaci olan hastalarin tekrara kanama insidansinin daha yiiksek olmasina
yorumlanmustir.

Calismamizda c¢alisma ve kontrol grubu yatis siiresince organ disfonskiyonu
gelismesi oraninda incelendiginde ¢alisma grubunun %9.3 kontrol grubunun %7.1
oraninda  organ disfonkisyonu gelistigi tespit edilmistir. Organ disfonskiyonu
gelismesinde etkili olan faktorler incelendiginde; Gis kanamasi en 6nemli predsipozan
faktorlerden biri olan NSAII grubunun yatis siiresince organ disfonkisyonu iizerine
istatiksel bir etki gdstermemistir. Calismamizda %26.25 oraninda NSAII kullanimi
tespit edilmis,¢calismamizdaki bu oran literatiire gore biraz diisiik olup bunun nedeni
olarak hastalarimizin basvuru aninda alinan anamnezin eksik doldurmasi ile iligkili
olabilcegi diisiiniilmiistiir. Bir diger faktor olan hastalarin bagvuru aninda sistolik kan
basmncinin 90 mm-Hg altinda olmasi organ disfonskiyonu gelismesi agisindan
istatiksel acidan anlamli farklilik yaptigi saptanmustir.. Ciinkii bagvuru aninda
hipotansif olan hastalarin sivi replasman tedavisinin aksamasi nedeni ile
reversible/irreversible olarak organ hasarina yol actig1 bilinmektedir.

Calismamizda ¢alisma grubu ve kontrol grubunda benzer oranda taburculuk
sonrast yeniden kanama gozlenmistir. Literatirde Choudari ve ark. yaptigi

antikoagiilan kullanimi1 ve kullanmayanin karsilagtirildg1 ¢aligmada iki grup arasinda
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yeniden kanama agisindan benzerlik saptanmamistir. Antitrombotik kullaniminin
yeniden kanama insidansi lizerine bir etkisi olmadigi sdylenebilmektedir. Tabruculuk
sonrasi tekrar kanamayi etkilyen faktorler incelendginde; yapilan benzer ¢alismalarin
aksine PPI kullaniminin tekrar kanama iizerine bir etkisi olmadig1 tespit
edilmisitir(69).Beklenenin aksine bizim ¢alismamizda Charlson Komorbidite
Indeksi,tekrar kanamay1 ve mortaliteyi 6n gérmede kullanilan bagvuru aninda Rockall
ve endoskopik Rockall Skorlamasi taburculuk sonrasi kanayan ve kanamayan
hastalarda istatiksel agidan anlamli bir farkliik saptanmamistir. Bunun sebebi bu
skorlama sisteminin subjektif olarak yorumlanmasina baglanmistir(70,71). Ayrica
calismamizda c¢aligma grubu kendi igerisinde TDP,K vitamini, PCC gibi reversal
tedavi alan ve almayanlar agisindan degerlendirildiginde reversal tedavi alan grubun
almayan gruba gore taburculuk sonrasi tekrar kanama nedeni ile basvuru orani oldukca
diisiik tespit edilmistir.

Calismamizin sonlanim noktasi olan 1 aylik mortalite oranina bakildiginda
calisma grubunda %38.9 kontrol grubunda %4.7 oraninda hastanin mortal seyrettigi
tespit edilmistir.Calisma grubunda mortalite oran1 daha yiiksek olmakla birlikte iki
grup arasinda istatiksel agidan anlamli farklilik saptanmamustir (p=0,1). Literatiire
bakildiginda Thomopoulos ve ark’nin(72)galismasinda antikoagiilan kullanan
hastalarda mortalite %3.6, antikoagiilan kullanmayan grupta ise %3.3 olarak
bulmuslardir. Sonug¢ olarak diisiiniilenin aksine antitrombotik ila¢ kullaniminin
mortalite {izerinde mortaliteyi artirict etkisi bulunmamistir(73).GIS kanamali genel
hasta populasyonunda mortaliteyi; erkek cinsiyet 3 kat, hipertansiyon 4 kat, diyabetes
mellitus 2,8 kat, koroner arter hastaligi 2,8 kat, serebrovaskiiler hastalik 3,8 kat
arttirdi@1 bilinmektedir (74). Bizim calismamizda da antitrombotik kullanan olgularda
mortalitenin diger gruba gore nispeten fazla goriilmesi; Charlson Komorbidite Indeks
ve Rockall skorunun daha yiiksek olmasina,istatiksel agidan anlamli farklilik olmasa
da caligma grubunda yer alan hastalarda yatis siiresince daha fazla oranda organ
disfonksiyonu gelismis olmasina baglanmistir. Prognozu belirlemek amact ile
kullanan Rockall skoru Mokhtare ve ark(58) mortalite gézlenen hastalarda ortalama
4.5%1.6 olarak bildirmislerdir. Calismamizda mortal seyreden hastalarin Rockall skoru

ortalama 6%2 olarak hesaplanmistir. Calismamizda Rockall skorunun daha yiiksek
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olmasi ¢aligmaya dahil edilen hasta yasinin 45 yas {istli olmasi ve ileri yasta komorbid

hastalik insidansinin artmasina baglanmistir.
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6.SONUC VE ONERILER

Retrospektif olan yapilan calismamizda GIS kanama nedeni ile basvuran
antitrombotik ila¢ kullanan ve kullanmayan hastalar klinik 6zelliklerine, tan1 ve tedavi
yaklasimlari, bagvuruda yogun bakim ihtiyaci, hastanede kalis siiresi, takibinde gelisen
1 aylik mortalite ve bunlan etkilyen faktorler agisindan incelenmis ve literatiire
bilgileri ile karsilastirilmistir.

Hastalarin yas ortalamasi ¢alisma grubunda 74+7.5 kontrol grubunda 70+10.5
yildi. Her iki grupta da Gis kanama erkek populasyonda daha ¢ok gorildiigii tespit
edildi.Hastalarin bagvuru sikayeti ¢alisma grubunda hemotekezya kontrol grubunda
hematemezdi.Calisma ve kontrol grubu karsilastirildiginda NSAII, PPI, SSRI gibi ek
ila¢ kullanan hasta sayis1 benzerdi.

Laboratuvar verileri agisindan c¢alisma ve kontrol grubu karsilastirildginda
bagvuru aninda hemoglobin, hematokrit degeri ¢alisma grubunda daha diisiik, prerenal
azotemi ise ¢alisma grubunda daha yiiksekti.Basvuru aninda YBU ihtiyac1 ve basvuru
aninda ES replasman ihtiyact ¢aligma grubunda daha yiiksek oldugu tespit edildi.
fazlaydi.

Her iki grupta da en sik goriilen endoksopik bulgu eroziv gastrit iken; en sik
goriilen kolonoskopi bulgusu ¢alisma grubunda soliter rectal iilser, kontrol grubunda
hemoroid olarak gorildi.Forrest sinirflandirmast  agisindan  her iki grup
karsilagtirildiginda c¢alisma grubunda forrest 3 iilser,kontrol grubunda forrest 2a
ulserin daha fazla oldugu tespit edildi. Calisma ve kontrol grubunda benzer oranda
endoskopik tedavi uygulandigi ve endoskopik tedavi yontemi olarak da en g¢ok
adrenalin enjeksiyonu yapildi. Antitrombotik ilag kullaniminin endoskopik tedavi
oranin1 artirmadi@i tespit edildi.Caligma grubundan 1 kontrol grubundan 2 hasta
endoksopik ve medikal tedavi metodu ile GIS kanamas1 kontrol altina almamadi ve
cerrahi bolimune devir edildi.

Hastanede kalis siiresi her iki grupta benzer oldugu,antitrombotik ilag
kullantminin hastanede kalis siiresini artirmadig: tespit edildi.Taburculuk sonrasi
tekrara kanama agisindan her iki grubun benzer oldugu ama rekurren kanama goriilme
oraniin ¢alisma grubunda daha yiiksek oldugu tespit edildi.Yatis siiresince organ
disfonksiyon gelisim orani agisindan her iki grup arasinda istatiksel agidan bir farklilik

tespit edilmedi.
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Calismanin primer sonlanim noktasi olan 1 aylik mortalite ¢aligma ve kontrol
grubu arasinda istatiksel olarak benzer oranda goriildiigii, antitrombotik ilag
kullaniminin 1 aylik mortalite iizerinde anlaml1 bir etki gostermedigi tespit edildi. En
sik mortalite nedeni her iki grupta da septik sok ve GIS kanamasi olarak tespit edildi.1
aylik mortaliteyi etkileyen en 6nemli parametrelerin Charlson Komorbidite indeksi,
bagvuru aninda Rockall Skoru ve endoskopik Rockal Skoru olarak tespit edildi.

Sonug olarak yapilan ¢alismamizda iki grup karsilastirildginda; antitrombotik
ilag kullanan hastalarin basvuru aninda yogun bakim ihtiyact basvuru aninda ES
replasman ihtiyacinin daha fazla oldugu tespit edilmekle birlikte antitrombotik ilag
kullaniminin hastanede kalis siiresi, yatis siiresince organ disfonkisyonu gelismesi ve
1 aylik mortalite tizerinde istatiksel bir fark yaratmadig tespit edildi.

Calismamizda antitrombotik kullaniminin Gis kanamasi1 ve mortalite lizerine
istatiksel olarak anlamli bir etkisi goriilmemekle birlikte, bu alanda genis hasta

populasyonu ve kriterlerle daha ¢ok ¢aligmaya ihtiyag vardir.
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