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KISALTMALAR

GIS: Gastrointestinal sistem

OGD: Ozefagogastroduodenoskopi

NSAII: Nonsteroid antiinflamatuvar ilag

VDUGIK: Varis dis1 iist gastrointestinal sistem kanamalari
Hp: Helikobakter pilori

CMV: Sitomegaloviriis

HSV: Herpes simpleks viriis

PZR: Polimeraz zincir reaksiyon

ADP: Adenozin difosfat

ABD: Amerika Birlesik Devletleri

PPi: Proton pompa inhibitorii

COX-2: Siklooksijenaz-2

SSRI: Selektif serotonin reuptake inhibitdrleri

PHG: Portal hipertansif gastropati

ERCP: Endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi
MR: Manyetik rezonans

GAVE: Gastrik antral vaskiiler ektazi

ml: Mililitre

vb: Ve benzeri

BUN: Kan iire azotu ( blood urea nitrogen)

ml/dk: Mililitre/dakika

APACHE: Akut fizyoloji ve kronik saglik degerlendirme
mm/Hg: Milimetre/civa

mg/dL: Miligram/desilitre

gr/ dL: Gram/desilitre

mm?3: Milimetre kiip

EKG: Elektrokardiyogram

TDP: Taze donmus plazma

INR: Uluslar aras1 normallestirilmis oran

DOAK: Direkt oral antikoagiilanlar



IV: Intravenoz

BICAP: Bipolar Elektrokoagulasyon Prob

APK: Argon Plazma Koagiilasyon

DMAH: Diistik molekiiler agirlikli heparin

ASKH: Aterosklerotik kalp hastalig

ES: Eritrosit slispansiyonu

ASGE: Amerikan Gastrointestinal Endoskopi Dernegi
ASHD: Atherosclerotic heart diseases

NSAIDs: Nonsteroidal antiinflammatory drugs

Gi: Gastrointestinal
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OZET

Giris ve Amacg: Varis dis1 iist gastrointestinal sistem kanamalari, mortalite ve
morbidite oranlar yiiksek oldugu kadar tibbi bakim masraflar1 da yiiksek olan yaygin
tibbi bir durumdur. Eslik eden komorbit hastaliklar ve yastaki artigla birlikte insidans
yiikselmektedir. Bu ¢alismada hastanemize varis dis1 {ist gastrointestinal kanamayla
bagvuran hastalarin demografik ve etiyolojik 6zelliklerini belirlemek, risk faktorlerini
ve bunlarin prognostik gostergelerle olan iligkilerini ortaya ¢ikarabilmek amaclandi.
Ayrica son zamanlarda kardiyovaskiiler ve serebrovaskiiler hastaliklarin artis1 ile
kullanim1 artan antiagreganlar, antikoagiilanlar ve yine kullanimi artan nonsteroid
antiinflamatuvar ilaglarin {ist gastrointestinal sisteme etkilerini karsilagtirmak ve
sonucta konuyla ilgili yoremize ve {ilkemize ait gilincel veri elde etmek

amagclanmustir.

Materyal Metod: Calisma retrospektif olarak Ocak 2015-Haziran 2017 tarihleri
arasinda Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi gastroenteroloji ve acil servis
birimlerine ayaktan basvurmus, 18 yas istii, list gastrointestinal sistem endoskopisi
yapilmis, varis dis1 iist gastrointestinal sistem kanamasi olan hastalar alinarak
yapildi. Kanamaya yol agan risk grubundaki ilaclar ile ila¢ dis1 sebeplerin klinik

ozellikleri aragtirmaya dahil edildi.

Bulgular: Calismaya 140 hasta dahil edilmis olup, 91’i (%65) erkekti ve tim
hastalarin yas ortalamas1 63,7+17 olarak saptandi. Hastalarda bagvuru sikayeti olarak
en sik melena (%53,6) saptandi. Hastalarin komorbid 6zelliklerine bakildiginda, 45
(%32,1) hastada diyabetes mellitus, 36 (%25,7) hastada malignensi, 32 (%22,9)
hastada ASKH (aterosklerotik kalp hastaligl) tespit edildi. Kanamaya sebep
olabilecek ila¢ kullanimi olanlarda ASKH, kalp yetmezligi, diyabetes mellitus siklig
daha yiiksek saptanmistir (sirastyla p: <0,001, 0,003, 0,041).

Basvuru esnasinda hastalarin 79°u (%56) ¢alismamiz dahilinde kanamaya
sebep olabilecek ilag¢ kullandiklar1 kayit edildi. Tiim hastalarin 36’s1 (%22,1) aspirin,
19’u (%13,6) NSAII, 7’si (%5) kortikosteroid, 8’1 (%5,7) varfarin, 14’d (%10)
platelet inhibitorleri, 4’14 (%2,9) direkt oral antikoagiilanlar1 (apixaban, dabigatran,

rivaroxaban vb.) kullandiklar1 saptandi. Tim hastalarin hemoglobin diizeyi

vii



ortalamast 9,527 gr/dL; hematokrit ylizdesi ortalamasi 29,5+8,3; INR diizeyi
ortalamasi 1,3+0,9 olarak saptanmistir. Calismamizda en sik kanama sebebi olarak
peptik iilser (gastrik, duodenal ve 6zofageal) saptandi. Hastalarin 41’inde (%29,3)
eroziv gastrit ve duodenit, 38’inde (%27,1) gastrik ilser, 36’sinda (%25.,7)

gastrit/erozyon ve 27’sinde (%19,3) duodenum {ilseri saptanmastir.

Calismamizda mortalite oran1 %7,8 olarak hesaplandi. Varis dist iist GIS
kanama nedenli ilk 30 giin i¢inde Olen hastalarin yas ortalamasi 68,1 yil olarak
bulundu. Varis dis1 st gastrointestinal kanamalara bagli ilk 30 giin iginde exitus
olanlarda malignensi sikligi, DMAH kullanim sikligi ve tekrar kanama siklig

anlamli olarak daha yiiksek saptanmistir (sirasiyla p:0,024, 0,004, 0, <0,001).

Sonu¢: Bu cgalisma artan yas ortalamasi ile kanamaya sebep olabilecek ilaglarin
kullaniminin artmasiyla kanama oraninin artabilecegini gosterdi. Bu durumun
calismamizda yiiksek oranda saptanan yas ile artan, komorbit sebeplerden olan

aterosklerotik kalp hastalig1 ve malignensi varligi ile korele oldugu anlagilmaktadir.

Anahtar kelimeler:Antiagregan ilaglar, antikoagiilan ilaglar, komorbit hastaliklar,

varis dig1 iist gastrointestinal sistem kanamasi

Dr. Zeynep EVDIRIR TUZUN, Uzmanlik Tezi

Ondokuz Mayis Universitesi-Samsun, 2017
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ABSTRACT

Introduction and aims: Non variceal upper gastrointestinal bleeding is a common
medical condititon with high mortality and morbidity rates as well as high medical
care costs. Incidence of bleeding is increasing with comorbid diseases which
accompanied with hemorrhage and increased age. In this study, it was aimed to
determine the demographic and ethiological features of patients with upper
gastrointestinal bleeding, to reveal the risk factors and their associated prognostic
indicators. It was also aimed to compare the effects of increasing antiaggregants,
anticoagulants and increasing use of nonsteroidal antiinflammatory drugs (NSAIDs)
on the upper gastrointestinal system in recent years with the increase of
cardiovascular and cerebrovascular diseases and to obtain up-to-date data related to

our region and country.

Material and Methods: The study was retrospectively performed between January
2015 and June 2017 at the Ondokuz Mayis University Medical Faculty
gastroenterology and emergency department units and patients who were over 18
years old with an upper gastrointestinal system endoscopy and who had nonvariceal
upper gastrointestinal system hemorrhage. The clinical features of drugs in the risk

group leading to bleeding and non-drug causes were included in the study.

Results: 140 patients were included in the study, 91 (65%) were male and the mean
age of all patients was 63.7 + 17. Melena (53.6%) was the most common complaint
in patients. When comorbid features of the patients were examined, 45 (32.1%)
patients had diabetes mellitus, 36 (25.7%) patients had malignancy and 32 (22.9%)
patients had ASHD (atherosclerotic heart diseases). The incidence of ASHD, heart
failure, and diabetes mellitus was higher in patients using drugs that could cause
bleeding (in order of p: <0,001, 0,003, 0,041).

At the time of admission, 79 (56%) patients were enrolled in our study using drugs
that could cause bleeding. Of the patients, 36 (22.1%) received aspirin, 19 (13.6%)
NSAIDs, 7 (5%) corticosteroid, 8 (5.7%) warfarin, 14 (10%) platelet inhibitors, 4
(2.9%) direct oral anticoagulants (apixaban, dabigatran, rivaroxaban, etc.). The mean

hemoglobin level of all patients was 9,5 + 2,7 gr/dL; the mean hematocrit percentage



was 29.5 + 8.3; the INR level averaged 1.3 + 0.9. Peptic ulcer (gastric, duodenal and
esophageal) was detected as the most frequent bleeding in our study. We found
erosive gastritis and duodenitis in 14 patients (29.3%), gastric ulcer in 38 patients
(27.1%), gastritis/erosion in 36 patients (25.7%), duodonal ulcer in 27 patients
(19.3%).

The mortality rate in our study was calculated as 7.8%. The mean age of patients
who died within the first 30 days due to non-variceal upper Gl (gastrointestinal)
bleeding was 68.1 years. The incidence of malignancy, low moleculer weight heparin
(LMWH) use, and rebleeding rate were significantly higher in patients who died
within the first 30 days of non-variceal upper Gl bleeding (in order of, p:0,024,
0,004, 0, <0,001)

Conclusion: This study showed that increasing age-average and the use of
medications that could cause bleeding could increase bleeding rates. This suggests
that our study correlates with the presence of atherosclerotic heart disease and
malignancy, which is associated with increased age and comorbid conditions at high
age.

Keywords: Antiaggregants, anticoagulants, comorbid diseases, nonvariceal upper
gastrointestinal tract bleedings

Dr. Zeynep EVDIRIR TUZUN, Ph.D. Thesis

Ondokuz Mayis University-Samsun, 2017



1. GIRIS VE AMAC

Ust gastrointestinal sistem kanamalar1 orofarinksten treitz ligamentine kadar
olan bolgede goriilen, genel olarak hematemez (taze kan veya kahve telvesi tarzinda)
ve melena seklinde, siddetli kanamalarda ise hematokezya ile karsimiza ¢ikan

kanamalardir.

Mortalite ve morbidite oranlar yiiksek oldugu kadar tibbi bakim masraflari
da ytliksek olan yaygin tibbi bir durumdur. Kanamalar gizli olabilecegi gibi yasami
tehdit edecek tarzda belirgin olabilir.

Varis dis1 iist gastrointestinal sistem kanamalarinin (VDUGIK) yillik
insidans1 50-150/100000°dir. VDUGIK erkeklerde kadinlardan daha sik gériiliir (1).

VDUGIK’ nin sebepleri siklik sirasina goére; peptik iilser, eroziv
gastrit/duodenit, Mallory-Weiss yirtiklari, 06zofajit/6zofageal {ilser, malignite,
anjiyodisplazi/vaskiiler malformasyonlar ve diger sebepler olarak siralanabilir (2).
VDUGIK yaklasik %80 hastada spontan olarak durmaktadir (3). Ancak devam eden
veya tekrarlayan kanamalar 6nemli mortalite ve morbidite nedenidir. Devam eden ve
tekrarlayan kanamalarda ileri tetkik yapilmasi ve gerekirse miidahale edilmesi
gereklidir. Ozofagogastroduodenoskopi (OGD) altin standarttir. OGD hem kanayan
lezyonun saptanmasina ve bu lezyona tedavi uygulanmasina olanak saglar, hem de
mortalite, cerrahi gereksinimi ve tekrar kanama riski yoniinden prognostik bilgi verir.
Uygun endoskopik ve farmakolojik tedaviler, tekrar kanama insidansini, cerrahi
gereksinimi azaltir, hastanede yatis siiresini kisaltir ve kan transfiizyon oranini
azaltir. Ancak endoskopik tedavi yontemlerinin ve cesitliligin artisina ragmen
mortalitede beklenen azalma saptanamamistir (4). Burada en onemli nedenlerin
basinda eslik eden hastaliklarin artmasi, artan bakim ve tibbi olanaklarla birlikte
yasam siirelerinin uzamasi ve yaygm nonsteroidal antiinflamatuar ilag (NSAII)

kullanimi oldugu diisiiniilmektedir (5).

Bu c¢alismanin amacit bolgemizdeki NSAIil’lar, kortikosteroidler,
antikoagiilanlar, antiplatelet ajanlar gibi kanama riski tasiyan ilaglara bagli gelisen

VDUGIK’nin demografik o6zellikleri, giincel risk skorlama sistemleri ile risk



diizeylerinin tayini ve tedavi yonetimi ile ilgili elde edilen sonuglarin analizi ve bu
ilaglar disindaki sebeplere bagli olan kanamalarla kiyaslanmasidir. Elde edilen
veriler 1s1¢1nda hem tlilkemizdeki hem de diinyadaki gelinen durum literatiir esliginde
tartismaya acilarak bilgilerin giincellenmesi saglanacaktir. Calisma retrospektif

olarak tasarlanmistir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Varis Dis1 Ust Gastrointestinal Sistem Kanamalari
2.1.1. Tamm

VDUGIK anatomik olarak orofarinksten treitz ligametine kadar olan
gastointestinal sistem boéliimlerinde meydana gelen, mide ve 6zofagustaki varislere

bagl kanama disindaki kanamalardir.
2.1.2. Etiyoloji

VDUGIK nin en sik nedeni gastrik-duodenal (peptik) iilserlerdir. Ust GIS
kanamalarinin yaklasik %350’sini olusturur. VDUGIK’nin diger nedenleri eroziv
gastrit ve duodenitler, Mallory-Weiss lezyonu, malignite, 6zofajit, vaskiiler ektazi ve
malformasyonlar, dieulafoy lezyonu ve hemobilia gibi lezyonlardir (2,6).

VDUGIK nin sebepleri ve insidans oranlar1 Tablo 1°de gdsterilmistir (2).
2.1.2.1. Peptik Ulser

Peptik iilser gastrointestinal sistemde asit ve pepsin i¢eren mide sekresyonu
ile temas edebilen yerlerde mukoza biitiinligiiniin muskularis mukoza katmanini da
icine alacak sekilde bozulmasidir. Duodenal iilser patofizyolojisinde hiperasidite,
saldirgan faktorlerin artmasi on planda iken, gastrik iilserde ise mukozal savunma,

koruyucu-onarici faktorlerin azalmasi daha 6n plandadir (7).



Tablo 1. Varis dis1 iist gastrointestinal sistem kanamalarinin sebepleri (2)

Lezyon Insidans (%)
Peptik {ilserler 50
Erozyonlar (gastrik, duodenal) 25-30
Mallory-Weiss Sendromu 8
Gastrik antral vaskiiler ektazi 3-5
Karsinomlar 1-5
Anjiodisplazi 1-2
Dieulafoy lezyonu 1-2
Hemobilia <1
Aortoenterik fistiil <1
Diger 6-10

2.1.2.1.1. Patofizyoloji

Ulserler ve mukozal erozyonlar mide mukozasini koruyan koruyucu
faktorler ile mide mukozasina zarar veren saldirgan faktorler arasindaki dengenin
bozulmas1 sonucu gelisir.

Saldirgan faktorler
. Asit-pepsin
. Helicobacter pylori (Hp)

. Aspirin ve NSAII

. Kortikosteroidler

. Safra asitleri, duodenal igerik
. Sigara, alkol, stres

. Iskemi

. Genetik

0 9 O »n b~ W DN PP

Koruyucu Faktorler
1. Mukus-bikarbonat bariyeri



2. Aside direngli mukoza yiizeyi

3. Mukozanin kendini siirekli olarak hizl1 bigimde yenilemesi
4. Mukozal kan dolasimi

5. Mukozanin bagisik yaniti

6. Noromiiskiiler savunma mekanizmalari

7. Prostoglandinler

8. Epidermal biiylime faktorii (Tiikriik ve duodenal mukozada)

Peptik iilser hastalig1 {ist GIS kanamalarmin en sik nedenidir. Peptik iilserin
en sik nedeni Hp enfeksiyonudur. Peptik iilser hastaliginin goriillme orani Hp
enfeksiyonu olan hastalarda, olmayanlara gore 6-10 kat daha fazladir. Ilaglar (NSAII
ve aspirin vb.), 6zofajit, Zollinger-Ellison sendromu, enfeksiyonlar ve stresin
indiikledigi gastrik hasar gibi gastrik mukozanin korunmasindaki dengesizlik ve

saldirgan faktorler sonucu erozyon ve iilserler olusur (8,9).
2.1.2.1.2. Epidemiyoloji

Peptik iilser epidemiyolojisi, kompleks ve multifaktoriyel etyolojileri
barmdirir. Mide iilser patolojisi ilk kez 1835’te tanimlandi. Duodenum iilserlerinin

ise 1900°1i yillara kadar nadir goriildiigi bildirilmistir (10).

Peptik iilser hastaliginin epidemiyolojisini, dncelikle Hp, NSAII, sigara
olmak iizere birgok ¢evresel faktorler olusturur. Yillik insidansi 0.09-0.3’tiir (11,12).
Duodenum iilseri mide iilserine gore 3-4 kat daha siktir. Genel olarak yas ilerledikce
peptik iilser insidans1 artmaktadir.

Mide iilseri olan hastalarda mide kanseri riski, duodenal iilseri olanlara gore
daha fazla bulunmustur. Duodenal iilserle iligkili faktorlerin mide kanserine karsi
koruyucu olabilecegi ileri siriilmistir (13). Mide ilserleri ¢ogunlukla kiigiik
kurvatur tizerinde ve antrum ile korpus epitelinin birlesme yerlerinde meydana gelme

egilimindedirler.



2.1.2.1.3. Etiyoloji

Peptik iilserlerin etyolojisi en ¢ok iki ana faktor ile iligkilidir. Bunlar Hp ve
NSAIl’lardir. Diger nedenler olduk¢a nadirdir. Peptik iilser etyolojisi Tablo 2’de

stralanmustir (14).
2.1.2.1.3.1. Helicobacter pylori

Hp, oral-oral ve fekal-oral yolla bulasan, superfisyal gastrik mukozayi
tutan, gram negatif spiral bir bakteridir. Sadece gastrik tip epitel tlizerinde kolonize
olabilme ozelligi vardir (15,16). insan bilinen tek rezervuardir (16). Hp enfekte
hastalarin %10-20’sinde antrumu tutar, mide asit sekresyonunu artirir ve duodenal
tilser insidansini artirir (14). 2009-2011 yillar1 arasinda yapilan bir seri ¢alismada
tan1 yontemlerine ve taranan popiilasyona bagl olarak Hp enfeksiyon prevalansi %7-
87 oraninda saptandi. Amerika Birlesik Devletleri (ABD) ve Avrupa iilkelerinde %7-
33 gibi daha diisiik bir prevelansta goriildiigii bildirilmistir. Cin ve Japonya’dan ise
%56-72 gibi bir oran bildirilmistir (17)

Hp enfeksiyonu iilkemizde de oldukg¢a sik goriilmektedir. Ulkemizde Hp
pozitif seroloji sikligmin yas gruplarmma gére dagilimi, Ozden ve arkadaslari
tarafindan yapilmis bir ¢alismada 7-12 yas grubunda %79, 13-18 yas grubunda %83,
19-24 yas grubunda %75, 25-29 yas grubunda %96, 30-34 yas grubunda %91, 35-39
yas grubunda %83, 40-65 yas grubunda ise %94 olarak saptanmistir (18).

Hp enfeksiyonunun tanisinda kullanilan yontemler endoskopi gerekliligine

gore ikiye ayrilir:

1- Invaziv yontemler (endoskopi gerektirir): Ureaz testi, histopatoloji,
kiiltiir, polimeraz zincir reaksiyon (PZR)
2- Non-invaziv yontemler (endoskopi gerektirmez): Seroloji, iire-nefes testi,

gaitada Hp antijen testi



Tablo 2. Peptik iilser etiyolojisi ve iliskili oldugu durumlar (17)

Enfeksiyonlar

Helicobacter pylori
Sitomegaloviriis (CMV)
Herpes Simpleks viriis ( HSV)
Helikobakter heilmannii

Ila¢ maruziyeti

NSAII ve aspirin
Klopidogrel
Kortikosteroidler
Bifosfonatlar

Hormonal veya mediator bagimh ( hipersekretuar durumlara bagh )

Gastrinoma ( Zollinger —Ellison sendromu)
Sistemik mastositoz
Mast hiicreleri ve bazofil artis1 (mastositoz, bazofilik 16semi)

Antral G hiicre hiperfonksiyonu/hiperplazisi
Diger nedenler

Kronik obstruktif akciger hastaligi
Kronik renal yetmezlik

Alfa 1 antitripsin eksikligi
Radyoterapi

Eozinofilik gastroenterit

Crohn hastalig1




2.1.2.1.3.2. NSAII ve Aspirin

NSAII’lar ve aspirin direkt lokal etkilerinin yaninda sistemik etkileri ile de
peptik tlser ve komplikasyonlarinda rol alir. Prostoglandin sentezini inhibe ederek,
gastrik asit tretimini etkileyerek, mukozal bariyerin biitiinliigiinii bozarak,
bikarbonat ve glutatyon iiretimini etkileyerek ve mukozal kan akimini azaltarak
peptik iilser etyolojisinde rol alirlar (19). Ayrica NSAIl’lar nitrik oksit salmimim
artirirlar. Nitrik oksit ise mide mukozasinda kan akimini artirarak, gastrointestinal
mikrosirkiilasyonda endotele l6kositlerin yapismasini inhibe ederek mukozal hasara
neden olur (20). Kardiyovaskiiler hastaliklarda kullanilan diisiik doz aspirin bile

semptomatik iilser ve gastrointestinal komplikasyonlara yol acabilir (19).

Peptik iilser gelismesinde alkol ve sigara aligkanligi 6nemli bir yere sahiptir.
Alkol ve sigara aliskanlig1 olan hastalarda steroidlerin ve NSAIl’larm kullanilmasi

GIS iizerine olumsuz etkiyi artirmaktadir (22,23).

NSAII’larmn indiikledigi iilserlerin 6nlenmesine yonelik 2009°da yayimlanan
Amerikan kilavuzunda (The American College Of Gastroenterology) NSAII
kullanan hastalar sahip olduklar risk faktorleri sayisina gore yiiksek, orta ve diisiik

risk gruplarina ayrilmistir. Bu risk faktorleri ve risk artis1 soyledir:
. Gastrointestinal kanama veya iilser ge¢misi olanlarda 4-5 Kat,
. 60 yas lizerinde 5-6 kat,
. Ikiden fazla NSAII alimi durumunda 10 kat,
. Glukokortikoid ile birlikte kullanimda 4-5 Kat,

. Antikoagiilan ile birlikte kullannmda 15 kata kadar risk artisi

olmaktadir.

Komite tarafindan, daha 6nce komplike iilseri (6zellikle yakin zamanda)
veya ikiden fazla risk faktorii varsa bu hastalarda NSAIi’lardan kagimilmasi

onerilmektedir.



Bir ya da iki risk faktorii olan hastalar diisiik riskli olarak degerlendirilmekte

ve mide koruyucu ila¢ 6nerilmektedir.

Diistik riskli hastalarda herhangi bir risk faktorii bulunmadigi ifade
edilmektedir (24).

2.1.2.1.3.3. Diger ilaglar

Peptik iilser hastaliginin ve GIS kanamalarmin artisina neden olabilecek
bircok ila¢ suglanmistir ve bu liste zamanla uzamaktadir. Mekanizmasi en iyi
aciklanan NSAII’lar olmakla birlikte, NSAIi’larin kendisi de birkag ilac iizerinde

sinerjistik toksik etki ile kanamalara sebep olabilir.
Parasetamol:

Bir randomize kontrollii ¢alismada parasetamolun giinde 2-3 gram veya
daha fazla dozlarinda kanama ve perforasyon riskinin arttigr gosterilmistir. Ayrica
tek basma parosetamol kullanimi ile karsilastirildiginda, NSAII ve yiiksek doz
parasetamolun birlikte kullaniminda riskin daha da arttigi bildirilmistir (25,26,27,28).

Bifosfonatlar:

Bifosfonatlara bagli mukoza hasar1 ve akut llserasyonlar bildirilmigtir
(29,30). Toplum bazli galismalarda, alendronat gibi bifosfonatlar iist ve alt GiS
kanamalarinda artmis risk ile iliskili oldugu bildirilmistir (31). Yine kanama riskinin

NSAII ile kombine kullanimda arttig1 baz1 ¢alismalarda gosterilmistir (32,33,34).
Kortikosteroidler:

Elde olan kanitlara gore kortikosteroidler tek basina artmis peptik iilser veya
komplikasyonlar ile iliskili degildir ancak NSAIi’lara bagli iilserlerde alevlenmelere
neden olmaktadir (35). Giincellenen bir arastirmada hastanede yatmakta olan
hastalarda kortikosteroidlerin {ilser kanamasi riskini ve perforasyon riskini artirdigi,
ancak kortikosteroid kullanan ayaktan takip edilen hastalarda belirgin bir farklilik

saptanmadigi tespit edilmistir (36).



Platelet P, Yy , reseptor inhibitorleri:

Klopidogrel ve diger P, Y; , reseptor inhibitorleri, plateletlerdeki
adenozin difosfat (ADP) reseptoriine baglanarak platelet aktivasyonunu (glikoprotein
2b-3a kompleksinin ADP bagimli aktivasyonunun inhibisyonuna yol agarak) inhibe
ederler. Platelet agregasyonu platelet kokenli biiyiime faktorlerinin salininmina yol
acar, bu da ilserin iyilesmesi i¢in gereken endotelyal hiicre proliferasyonu ve

anjiogenezise yol agar (37).

Danimarka’da 75,000 klopidogrel kullanan hastanin alindigi biiyiik bir
kohort caligmasinda, uzun donem gastrointestinal olaylarda (kanama,iilser veya
gastrit) hi¢ kullanmayanlara gore %2 ila %6 artig saptanmustir (38). Platelet P, Y »
reseptor blokerlerinin direkt iilserojenik olduguna inanilmamaktadir (39). Ancak
klopidogrel ve diger ADP reseptor antagonistleri iilser iyilesmesini bozabilir ve daha

once gastrointestinal kanama oykiisii olanlarda hemoraji riskini artirirlar (40,41).

Anti-platelet bir ajan olan klopidogrel, kanama riski olan hastalarda, diisiik
doz aspirin ve NSAII ile kombine kullananlarda, GIS kanamasi i¢in anlaml risk
faktoridiir (42). Ayni grup ilagtan olan tiklopidinde risk artmis olabilir ancak veri
kisithiligr dikkate alinmalidir.

Spironolakton:

Iki galigmada spironolaktonun iist gastrointestinal kanama ile iliskili oldugu
gosterilmistir (43,44). Bu c¢alismalardan birinde yiiksek dozlarda spironolakton
kullanan hastalarda riskin artis1 doz bagimli toksisiteyi desteklemektedir (44).

Varfarin:

Varfarin, vitamin K bagimli pihtilasma faktorlerinin (faktor I VIIIX ve X)
sentezinin inhibe ederek antikoagiilan etki gosterir. Antikoagiilan etkisi, aktive enzim
inhibisyonundan ziyade aktif trombin iiretiminin azalmasina baghdir. Varfarin
kullanan hastalarda gastrointestinal kanama riskinin arttigina dair ¢aligmalar
mevcuttur (45,46). Uzun donem vitamin K antagonisti kullananlarda major

gastrointestina kanama orani %1,7 olarak bildirilmektedir (47).
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Direkt oral antikoagiilanlar (DOAK):

Direkt oral antikoagiilanlar, direkt olarak ya trombinin (dabigatran) veya
faktor Xa’nin (rivaroxaban, apixaban, edoxaban, betrixaban) aktif yerine spesifik
olarak baglanarak koagiilasyonu inhibe ederler (48).Oral verilen antitrombotik
ilaglarin GIS kanamaya egilimi artirmasimin sebepleri olarak; sistemik antikoagiilan
etki, topikal anti koagiilan etki, topikal direkt kostik etki ve koagiilasyonla iliskisiz
ilacin topikal biyolojik etkisi (6rnegin mukozal iyilesmenin inhibisyonu) olmak tizere

bu 4 mekanizma sorumlu tutulmaktadir (48).

Yillik major gastrointestinal kanama riski dabigatran (150 mg, giinde 2 kez)
ile %1,85, rivaroxaban ( 20 mg, giinde 1 kez) ile %2, apixaban (5 mg, giinde 2 kez)
ile %0,76 olarak bildirilmistir (48).

DOAK ile diger K vitamini antagonistleri (varfarin ve DMAH ) cesitli
klinik caligmalarda degerlendirilmistir. Kanama riski agisindan bazi istisnalar diginda
DOAK’1n diger K vitamini antagonistlerine gore diisiik veya benzer riske sahip
oldugu gdzlemlenmistir. Ornegin bir ¢alismada 65 yas iistii giinde iki kez 150 mg
dabigatran alan hastalarda warfarin kullanan hastalara gore gastrointestinal kanama

riskinin yiiksek oldugu tespit edilmistir (49,50).

Atrial fibrilasyon ve ven6z tromboembolizm 6ykiisii olan 102,607 hastadan
olusan bir ¢alismada DOAK ve K vitamini antagonisti kullananlar arasinda kanama
riskleri arastirilmis ve major GIS kanamalarinda her iki grupta da kanama riskinin

benzer oldugu saptanmistir (47).
Selektif serotonin reuptake inhibitorleri (SSRI):

SSRI ve venlafaksinin peptik iilser ve iist GIS kanama riskini artirdigina

dair destekleyen yayinlar mevcuttur (51,52,53,54).
Kemoterapotik Ajanlar:

Kemoterapotik ajanlardan erlotinib kullaniminda, peptik iilser kanamasi ve
perforasyon bildirilmistir. Bu riskin NSAII’lar, siklooksijenaz (COX)-2 inhibitorleri
ve peptik llser Oykiisii olanlar ya da antikoagiilan tedavi alanlarda artmis oldugu

bildirilmistir (55,56,57).
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2.1.2.1.3.4. Gastrinoma (Zollinger Ellison Sendromu)

Zollinger-Ellison Sendromu, gastrin hormonunun fazla salinmasina bagh bir
hastaliktir ve peptik iilser hastaliginin nadir bir nedenidir. Ulserler diger iilserlerden
farkli olarak multipl sayida, atipik yerlesimli ve geleneksel tedavilere direnglidirler.
Asidik diyare, kalinlagsmis gastrik foldlar, artmis gastrik sekresyon ve gastrik
hiperklorhidri ile birliktelik gdsterirler. Tanisi; pernisiydz anemi, atrofik gastrit, PPI
ve Histamin-2 reseptor antagonisti tedavisi yoklugunda ¢ok yiiksek aglik plazma

gastrin diizeyiyle konulur (58).
2.1.2.1.4. Peptik Ulser Komplikasyonlar1

Kanama: Gastrik, duodenal, 6zefageal ve stromal iilserleri igeren peptik
iilser hastalig1 iist GIS kanamalarinin en sik gériilen nedenidir ve iist GIS kanama
olgularin yaklagik yarisini olusturur (59). Hematemez, melena veya her iki sekilde
prezente olabilir. Kanamanin siddetini tarifleyen Forrest siniflamast Tablo 3’te

gosterilmistir (60).

Tablo 3. Forrest siniflamasi (60)

Simif Kanama bulgusu

1 Aktif kanama bulgusu olan iilser

la Fiskirir tarzda kanama

1b S1zint1 tarzinda kanama

2 Kanamaya ait yeni belirtileri olan iilser
2a Kanamayan goriiniir damar (visible vessel)
2b Uzerinde yapisik piht1 olan iilser

2C Uzerinde hematin pigmenti olan iilser

3 Temiz tabanh iilser
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Perforasyon: Sikligi kanamalardan daha azdir. Ani gelisen ciddi ve yaygin
karin agrisi ile gelen hastalarda mutlaka iilser perforasyonundan siiphelenilmelidir.
Perforasyonlar, peptik iilserlerin %2-10'unu komplike hale getirir (61).Duodenal

iilser perforasyonu gastrik iilser perforasyonundan daha siktir.

Penetrasyon: Mide ve duodenum duvarindan serbest perforasyon
olmaksizin, serozay1 da gecerek bitisik komsu organ ve dokulara yapismasina ya da
bunlarin igerisine ilerlemesine denir. Penetrasyon perivisseral apselere, vaskiiler
yapilar1 erode ederek aortoenterik fistiile neden olabilir, sistik arteri erode edebilir
(62,63,64).

Nadir olarak safra yollarinda erozyona yol acarak koledokoduodenal fistiile,
ekstrahepatik obstriikksiyona veya hemobiliye neden olabilir (65). Ayrica gastro-

kolik, gastro-biliyer, pankreatiko-duodenal, duodeno-kutanoz fistiiller de gelisebilir.

Obstriiksiyon: Gelismis ilkelerde peptik iilserin nadir
komplikasyonlarindandir. Olgularin biiylik kismi duodenal kanal {ilserasyonu ve

pilor kanal {ilserasyonlarindan olusur.
2.1.2.2. Mallory-Weiss Lezyonu

Mallory-Weiss lezyonu distal 6zofagus ve mide proksimalinde meydana
gelen uzunlamasina mukozal yirtiklardan olusur. Genellikle siddetli &giirme ve
kusmalar s6z konusudur. Siklikla diyabetik ketoasidoz, alkole bagli kusmalar
maligniteler icin verilen kemoterapi sonrasi gelisen bulant1 ve kusmalara bagh gelisir
(66). Mallory-Weiss yirtiklart siklikla submukozal arterlerden kanamalara sebep
olur. Kanama genellikle hafiftir ve kendini sinirlar, biiyiikk oranda kendiliginden

durur.
2.1.2.3. Ozofajitler

Ozofajitler VDUGIK’nin yaygin nedenlerindendir. En sik nedeni
gastrodzofageal refliidiir. Diger sebepleri arasinda NSAIi’lar, oral bifosfonatlar gibi
ilaglar ve kandida, HSV gibi enfeksiyonlar vardir (67). Reflii 6zofajitin endoskopik

bulgulart mukozal eritem, hipervaskiilarite, 6dem, eksudasyon, erozyon, hemoraji ve
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ilserasyon olarak sayilabilir. Hasarin derecesi Los Angeles simiflamasina gore

derecelendirilmistir (68).

Kanama, 6zofageal striktiir, 6zofageal iilser, Barrett 6zofagus ve malignite

reflii 6zofajitin komplikasyonlaridir (69,70,71).
2.1.2.4. Eroziv Gastrit ve Eroziv Duodenit

Gastrit ve duodenit, mide ve duodenum mukozasinda olusan inflamasyon
iligkili hasardir. Mukozal bariyer biitiinliigli bozulur ve akut mukozal hasar meydana
gelir. Epitel hasar1 NSAII, alkol, safra asitleri ve mukozal hipoksiye yol agan travma,
yanik, sepsis gibi nedenlere bagli olarak gelisir. En sik neden aspirin ve

NSAIil’lardir. Bazi otoimmiin hastaliklara da eslik edebilir.

Gastrit ve duodenitlere bagl kanamalar genellikle kendini sinirlar. Etken
maruziyetinin devam edip etmemesine gore gizli kanamadan masif kanamaya kadar

degisik kliniklerde karsimiza ¢ikabilir.

Gastritlerin ayirici tanisinda portal hipertansif gastropati (PHG) de mutlaka
olmalidir. PHG portal hipertansiyonu olan hastalarda goriiliir. Mukoza frajildir ve

kanama genellikle ektazik venlerin riiptiire olmasiyla meydana gelir.
2.1.2.5. Ust Gastrointestinal Sistem Maligniteleri

Ust gastrointestinal sistem kanamalarinin %1’inin sebebi malignensilerdir.
Timorler genellikle genis iilsere gorintimliidir; 6zofagus, mide ve duodenum
yerlesimli olabilir (72). Disfaji, kilo kaybi, kaseksi ve erken tokluk neoplazm
bulunan hastalardaki semptomlardir. Adenokarsinomlar, gastrointestinal stromal

timorler, lenfoma ve kaposi sarkomu neden olabilir.

2.1.2.6. Hemobili

Hemobili safra yollarindan kaynaklanan kanamalardir ve akut iist gastrointestinal
sistem kanamalarinin nadir sebeplerindendir. Hemobili olan hastalar, st
gastointestinal kanamaya esil eden biliyer kolik, sarilik klinigi ile basvurur (73).

Hemobili ile gelen hastalarin Oykiisiinde karaciger parankimi ve safra yollar
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yaralanmas1 ve/veya girisim vardir. Karaciger biyopsisi, perkiitan trans hepatik
kolanjiografi, kolesistektomi, endoskopik biliyer stent yerlestirme veya biyopsiler,
anjioembolizasyon kiint veya kesici-delici travmalar hemobilinin sebeplerindendir.
Diger sebepler arasinda safra taslari, kolesistit, karaciger ve safra kanali tiimorleri,

intrahepatik stent, hepatik arter anevrizmasi ve karaciger apseleridir (74).

Hemobili tanisi, endoskopide ampulladan kan geldiginin goriilmesiyle
konur. Endoskopide dikkat edilmezse hemobili gézden kagabilir. Bu durumda yan
goriiglic duodenoskop ampullayr gérmede daha faydalidir ve bu esnada tanisal
endoskopik retrograd kolanjiopankreotikografi (ERCP) igin kullanisli olabilir.
Tomografi ve manyetik rezonans kolanjiopankreatikografi de hemobili tanis1 ve
erken teshiste kullanisli olabilir. Devam eden veya tekrarlayan kanamada arteriyel

embolizasyon yapilir (72).
2.1.2.7. Hemosuccus Pancreaticus

Hemosuccus Pancreaticus, varis disi iist gastrointestinal kanamalarinin nadir
sebeplerindendir. Kanama pankreatik kanal kaynaklidir. Siklikla hastalarda
pankreatit, pankreas tiimorii ve pankreatik psodokistler saptanir veya pankreas
kanalina girisim Oykiisii mevcuttur. Tan1 genelde batin tomografisi ve/veya MR
kolanjiografi, ERCP ve gerekirse intraoperatif eksplorasyon ile konur (75,76). Masif

kanama gelismisse genellikle anjiografik embolizasyon veya cerrahiye gidilir (72).
2.1.2.8. Vaskiiler Lezyonlar

Vaskiiler lezyonlar iist GIS kanamalarinin nadir ancak énemli bir nedenidir.
Arteriyel veya vendz kaynakli olabilirler. Ust GIS kanamalara sebep olan vaskiiler
lezyonlar anjiodisplaziler, dieulafoy lezyonlar1 ve gastrik antral vaskiiler ektazilerdir
(GAVE).

Anjiodisplaziler, gastrointestinal sistemde karsilagilan en sik vaskiiler
anomalilerdir. Hastalar gizli kanama ve asikar kanama ile basvurabilir (77).
Yaslilarda daha sik goriliir. Anjiodisplaziler siklikla asemptomatiktir ve tesadiifen
tespit edilirler. Genellikle endoskopi ile tan1 konur ancak bazi vakalarda radyolojik

inceleme ve cerrahi gerekebilir.
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Dieulafoy lezyonu; kiiciik mukozal defektten belirginleserek kanama
potansiyeli olusturan, genis konjenital submukozal arterdir (78). Varis dis1 iist GIS
kanamalarinin yaklagik %2’sini olusturur (79). Dieulafoy lezyonlari, &zofagus,
duodenum ve kolon gibi gastrointestinal sistemin tiim alanlarinda goriilebilmesine
ragmen, genellikle &zofagogastrik bileskenin yakinindan (tipik olarak 5 cm

icerisinden) baslar, mide proksimalinden kii¢iik kurvatura kadar uzanir (78).

Diculafoy lezyonlarmin etiyolojisi bilinmemektedir. Dieulafoy lezyonu
nedeniyle kanayan hastalar tipik olarak alkol bagimliligi, diyabet, kardiyovaskiiler
hastalik ve hipertansiyon gibi komorbit hastaliklari olan erkeklerden olusur (80).
Ayrica dieulafoy lezyonu olan hastalarda nonsteroid analjezik kullanimi da
yaygindir; bir teori olarak nonsteroid analjeziklerin mukozal atrofi ve iskemik hasara
yol agarak kanamaya neden olabilecegi diisiiniilmektedir (78). Endoskopik olarak
epinefrin veya polidokanol enjeksiyonu, band ligasyonu ve endoklip kullanilarak
tedavi edilebilir. Hastalarin %20’sinden fazlasinda tekrarlayan kanama nedeniyle

cerrahi gerekir (81).

GAVE, diger bir tabir ile karpuz mide iist GIS kanamalarinin nadir
sebeplerindendir. Endoskopide saptanan antrumdan pilora dogru uzanan foldlar
tizerinde kirmizi renkli lineer lezyonlar nedeniyle karpuz (watermelon) mide olarak
adlandirilmustir (82). Genellikle demir eksikligi anemisi ile bazen iist GIS kanama ile
prezente olur, nadiren masif kanamaya sebep olur. GAVE izole bir kanama
nedenidir ancak siroz ve sistemik skleroz ile iligkili olabilir. Genellikle 70 yas fistii
kadinlarda goriiliir (83). Endoskopik olarak tedavi edilir. Termal koagulasyon, argon
plazma koagulasyon ve lazer tedavisi kullanilan yontemlerdir. Endoskopik band

ligasyonu da basariyla uygulanmaktadir (84).
2.1.2.9. Aortoenterik fistiiller

Aortoenterik fistiiller, akut iist gastrointestinal kanamalarinin nadir
sebeplerindendir. Kanama akut ve siddetlidir ayrica yiiksek mortalite oranina sahiptir
(85). Primer aortoenterik fistiiller, genellikle aterosklerotik aortik anevrizmanin
duodenumun 3.kismini erode etmesiyle olusur (86). Genellikle, hastanin abdominal

aort anevrizmasi Oykiisii olmasi veya muayenede pulsatil abdominal kitle tespit
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edilmesiyle taniya gidilir. Sekonder aortoenterik fistiiller genellikle abdominal
aorttaki enfekte greft ile ince barsak arasinda ve genellikle duodenumun 3.kisminda
olusur. Genel olarak masif kanama gelismeden Once hafif, kendini sinirlayan ve

aralikli kanamalar ile kendini gosterir (87).

Endoskopi esnasinda aktif kanama olmamast tan1 koymada zorluk
yaratabilir. Fistiiliin tanisi, kontrastli bilgisayarli tomografi (BT) veya MR

goriintiileme ile anevrizmatik aortun goriintiilenmesiyle desteklenebilir (88).
2.1.2.10. Cameron Lezyonlari

Cameron lezyonlar1 hiatal herninin cebindeki iilser ve erozyonlardan
kaynaklanir (89). Bu lezyonlar akut iist GIS kanamalara neden olabilecegi gibi
kronik {ist gastrointestinal kanamalara bagli demir eksikligi anemisi ile de kendini

gosterebilir (90).
2.1.3. Klinik Belirti ve Bulgular

Akut VDUGIK hastalarin hematemez, melena, hematokezya ve ani kan
kaybinin sebep oldugu belirtilerle acil servise bagvurmasina neden olur. Kanamanin
tiiriinii, kanamanin yeri, kanamanin hizi, kaybedilen kanin miktari, bagirsagin pasaj
hiz1 ve gaita ile karisim miktart belirler. Bu kanamalarin az bir kismi, kanama isareti
olmadan halsizlik, carpinti, nefes darlig1 gibi anemiye bagli bulgularla; senkop,
solukluk, angina, biling bulanikligi, ajitasyon ve sok gibi hipovolemiye bagl
bulgularla kendini gosterebilir (91).

2.1.3.1. Hematemez

Hematemez, treitz ligamentinin proksimalinde olan {ist gastrointestinal
sistemde meydana gelen, kirmizi kan veya kahve telvesi seklinde kusma olarak
adlandirilmaktadir. Taze parlak renkli kan veya piht1 igerikli olmasi, GIS kanamanin
hizl1 ve bol miktarda olduguna isaret ederken, kahve telvesi seklinde sindirilmis kan

oldugunu diisiindiiren icerik var ise GIS kanamanin yavas ve smirl oldugunu gosterir

(91).
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2.1.3.2. Melena

Melena, barsak bakterileri ve enzimlerin etkisi ile sindirilmis kan igeren,
katran gibi siyah, civik ve pis kokulu gaitadir. Biiyiik oranda treitz ligamentinin
proksimalinden koken alir, ayrica orofarinks, ince barsak ve sag kolondan
kaynaklanan kanamalarda da goriilebilir (59). Kan kaybinin derecesine gore farklilik

gosterebilir, en az 50 m1’lik kanama melena goriilmesine neden olur (92).
2.1.3.3. Hematokezya

Genellikle alt gastrointestinal sistemden kaynaklanan taze parlak kirmizi
veya visne ciiriigi renginde olan kanamalardir (59). Masif {ist gastrointestinal
kanamalarda liimendeki artmis kan barsak hareketlerini hizlandirdigindan

sindirilmeden alt gastrointestinal sisteme ulasir ve hematokezya goriilebilir.
2.1.3.4. Gizli kanamalar

Okiilt gastrointestinal kanamalar, genellikle hasta tarafindan fark edilmeyen,
endoskopik veya radyolojik olarak odak tespit edilemeyen tekrarlayict kanamalardir.
Demir eksikligi anemisi ve/ veya gaitada gizli kan testi pozitifligi ile ortaya ¢ikabilir
(77).

2.1.4. 11k degerlendirme ve tam

Akut iist GIS kanamalarinda ilk degerlendirmesi, hastanin hemodinamisi
bozuksa, oncelikle hemodinamiyi diizeltmek ve gerekirse resiisitasyon yapmaktir.Bu
asamadan sonra akut {st gastrointestinal sistem kanama siiphesinde, ilk
degerlendirmede ayrintili hikaye, fizik muayene, laboratuvar testleri ve bazi
vakalarda nazogatrik lavaj yapilmasi gerekir. Bu degerlendirme, kanamanin siddetini
ve olas1 nedenlerini belirlemeyi ve kanamanin yonetimini etkileyecek kosullar tespit

etmeyi hedefler.
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2.1.4.1. Anamnez
Tibbi 6zgecmis:

Akut VDUGIK siiphesi olan hastalardan hemodinamisi stabil ise
kendisinden, degil ise yakinlarindan ayrintili anamnez alinmalidir. Kanamaya sebep
olabilecek hastaliklar agisindan aile Oykiisii, malignite, koagiilopati, siroz, kronik
bobrek yetmezligi, Kardiyovaskiiler hastaliklar, NSAIl ve koagiilopatiye neden
olabilecek ilag kullanimi, alkol kullanimi, karin agrisi, dispeptik yakinmalar,

tekrarlayan kanama Oykiisii, kusma sikayeti gibi durumlar ayrintili sorgulanmalidir.

Varis dis1 iist GIS kanamalarmin hastanin tibbi 6zgeemisi iliskili olasi

sebepler ve belirtiler sunlardir:

o Peptik ilser hastaligi: Epigastrik/sag st kadran agrisi, Hp Oykiisii,
NSAII veya aspirin kullanimi, sigara kullanimi

o Ozofagial iilser: odinofaji, gastrodzofageal reflii hastaligi, disfaji

o Stres tilseri: yogun bakim yatisi, coklu organ yetmezligi

. Marjinal iilser: gastroenterik anostomoz operasyonu oykiisii

. Mallory—Weiss lezyonu: alkol kullanimi, hiperemezis gravidarum,
hematemez 6ncesinde kusma olmasi

o GAVE: siroz, kronik bobrek yetmezligi

o Anjiodisplazi: Kronik bobrek yetmezligi, Herediter Hemorajik
Telenjiektazi

° Aortoenterik  fistiil:  Bilinen aortik anevrizma, 0zge¢misinde
abdominal aort anevrizmasi tamiri

) Malignite: kilo kaybi, kaseksi, erken doyma, disfaji

Eslik eden hastahklar:

Varis dis1 iist GIS kanamali hastalarda vakanin yonetimi i¢in mutlaka
komorbid hastaliklar sorgulanmalidir. Hipoksemiye yakin olan koroner arter hastalig
ve kronik akciger hastaligi olan hastalarda daha yiiksek hemoglobin seviyeleri
hedeflenmelidir. Hipervolemiye yatkin olan kronik renal yetmezlik ve Kkalp

yetmezligi Oykiisii olan hastalar sivi ve kan replasmani yapilirken dikkat edilmelidir.
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Koagiilopati, trombositopeni, karaciger yetmezligi gibi Oykiisii olan hastalarda
kanamay1 kontrol etmek zor olabilir (8). Taze donmus plazma (TDP) ve trombosit
transfiizyonu gerekebilir. Demans, hepatik ensefalopati gibi biling problemi olan
hastalarda aspirasyon goriilebilir ve endotrakeal entiibasyon gerekebilir.

Tlac kullanim 6ykiisii:

Varis digt iist GIS kanamalarinda en énemli predispozan faktorlerden birisi
ilag kullantmdir. Ilaglardan en c¢ok NSAII’lar, aspirin ve oral antikoagiilanlar
suglanir. Giiniimiizde agr1 kontrolii ve kardiyovaskiiler koruma amacl kullanimi
gerekli veya gereksiz artan aspirin ve NSAII nedeniyle GIS kanamalarin sikligi
artmaktadir. NSAII kullananlarda kullanmayanlara gore peptik iilser gelisme riski 5-
10 kat daha yiiksektir. Ayrica NSAII’lara bagl kanama nedeniyle hastaneye yatirilan
hastalarda mortalite oran1 %5-10 civarindadir (93).

Platelet inhibitorlerine bagli peptik ilser hastaligi, giderek artan
kardiyovaskiiler hastaliklarla birlikte aspirin ve diger antiplatelet ajanlarin artan
tilketimi nedeniyle giderek 6nem kazanmaktadir (94). Ayrica varfarin ve kullanim
artan direkt oral antikoagiilanlar nedeniyle gastrointestinal kanama riskinde artis

goriilmektedir (95).

Ozofajit gelisme riski acisindan ilag 6zgegmisi sorgulanmalidir. Basta
NSAIl’lar olmak iizere, doksisiklin, tetrasiklin, klindamisin gibi antibiyotikler,
bifosfonatlar, potasyum klorit, demir preparatlart ve pinaveryum gibi ilaglar
ozofajitte su¢lanmaktadir (96,97,98).

Ayrica bizmut ve demir preparatlart gibi diskinin siyahlagsmasina yol acan
ilaglar da sorgulanmalidir.

2.1.4.2. Fizik muayene

Kanamanin siddetini ve hemodinamik durumu degerlendirmenin ilk
basamaklarindan biri fizik muayenedir. Hastanin genel goriintimii; vital bulgular1 ve
bilinci degerlendirilmeli, cildin soluk veya nemli olup olmadigina, idrar ¢ikisina ve
solunum sayisina bakilmalidir. Voliim kaybi yaklasik %15 olan hafif kanamalarda
istirahat tasikardisi, %15-40 ise ortostatik hipotansiyon, kan kaybinin en az %40
oldugu kanamalarda istirahat halinde hipotansiyon gortliir (59). Ayrica muayenede

inspeksiyonda cilt degisiklikleri (ekimoz, telenjiektazi , palmar eritem, operasyon
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skar izi vb.), palpasyonda ele gelen kitle, defans, rebound gibi perforasyon
diisiindiirecek bulgular, karinda oskiiltasyonla abdominal aort aevrizmasima bagh
ifiirimiin duyulmasi, barsak sesleri hekimi yonlendirir. Hiperaktif bagirsak sesleri
kanin proksimal bagirsak segmentinde irritan etki yaparak peristaltizmi artirmasi
nedeniyle iist GIS kanamasi ile uyumludur. Rektum ve aniisiin muayenesi de diski

karakterinin ve kanama kaynaginin tespitinde dnemli bir yere sahiptir.

Hematemez ve melena gastrointestinal sistem kanamalarinda muayene ve
sorgulamada 6nemli bir yere sahiptir. Taze parlak kirmiz1 kan kusulmasi kanamanin
aktif oldugu yoniinde yonlendirirken, kahve telvesi seklinde kusma yavas kanama
olduguna isaret eder. Diski karakterinin muayenesi, kanama lokalizasyonunun yani
sira, kanamanm akut olup olmadigi konusunda bilgi verir. Hematokezya ve
melenanin civik olmasi kanamanin aktif oldugu konusunda bilgi verir (99).

2.4.1.3. Laboratuvar

Ust gastrointestinal kanamalarda yapilmasi gereken laboratuvar testleri, kan
sayimi, karaciger fonksiyon testleri, biyokimya, koagiilasyon testleridir. Koroner
arter hastalig1 ve risk faktorii olanlarda, yashlarda kardiyak enzimler de bu testlere ek
olarak bakilmaldir. Ust GIS kanamas: ile gelen hastalarin takibi, prognozu ve
tedavisinin yonlendirilmesinde hastanin basvuru anindaki hemoglobin degeri baz
aliir. Kanamadan hemen sonra bakilan hemoglobin ve hematokrit degerinde anlamli
bir diisiis olmayabilir ve yaniltabilir. Kanama ile plazma ve tiim kan elemanlarinin
kayb1 oldugundan hemokonsantrasyon gelisebilir. Resisiitasyon sirasinda, fazla sivi
replasmani nedeniyle de yaniltict hemoglobin diisiisii goriilebilir. Kan sayiminda
akut kan kaybinda normositer anemi goriliir, mikrositer aneminin olmasi daha
onceden devam eden kronik bir kanama olabilecegi konusunda fikir verir. Ust GIS
kanamasi olan hastalarda prerenal azotemi goriiliir. BUN/kreatin orani veya
iire/kreatin oran1 20/1 veya 100/1’in {izerinde olmasi iist GIS kanamal1 hastalar i¢gin
tipiktir. BUN ve kreatinin artis korelasyon gostermez. Bunun nedeni ince barsaklara
gelen kandaki proteinlerin barsak bakterileri tarafindan ilireye doniistiiriilmeleri ve
hipovolemi nedenli renal perfuzyonun azalmasidir (100,101). Trombositopeni,
16kopeni bulunmasi portal hipertansiyona bagli hipersplenizmin bir isareti olabilir.
Protrombin zamaninda uzama antikoagiilan kullanimi yoksa akut ya da kronik

karaciger hastaliginin bir isareti olabilir.
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2.4.1.4. Nazogastrik Aspirasyon

Akut iist gastrointestinal kanamasindan siiphelenilen hastalarda nazogastrik
tiip yerlestirmenin gerekliligi tartismali olup, yapilan klinik ¢alismalara gore yarari
da gosterilememistir (102). Nazogastrik tiipte kirmizi kan veya kahve telvesi seklinde
kan olmas: iist GIS kanamasmm diisiindiiriir. Nazogastrik tiipiin iceriginin temiz
olmasi kanamanin iist GIS kaynakli olmadigin1 ekarte ettirmez. Nazogastrik lavajda
kanl1 veya kahve-telvesi goriinim olmadan da hastalarin yaklasik %15’inde
endoskopide yiiksek riskli lezyonlar bulunmustur (103).

2.4.1.5. Endoskopi

Ust GIS endoskopi, akut iist GIS kanama siiphesi olan hastalarda en degerli
tam yontemidir. Endoskopi VDUGIK’nda kanayan lezyonlarin lokalizasyonun ve
tanimlanmasinin belirlenmesinde yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliik oranlarina sahiptir.
Ust GIS kanamalarda hem bir tan1 araci, hem de tedavi amagh kullamlan en iyi
yontemdir. Tanisal amagli yapilan endoskopi klinik olarak stabil, hayati risk tasiyan
komorbid hastaliklar1 olmayan hastalar i¢in giivenilir bir yontemdir ancak komorbid
hastaliklar1 olan ve aktif kanamasi olan hastalar i¢in komplikasyonlar artmaktadir.
Bu yiizden hastalara endoskopi yapilmadan 6nce, hemodinamik agidan stabilize
edilmelidir (104).

Halen calismalarda iist GIS kanama siiphesi olan hastalara yapilacak
endoskopi i¢in en uygun olan zaman arastirilmaktadir. 24 saat iginde yapilan
endoskopi (erken endoskopi) yiiksek riskli hastalarda kotii sonuglart iyilestirirken,
diisiik riskli hastalarda taburculugun erken olmasina izin verir (105,106). Erken
endoskopi riskli hastalarda tekrar kanama oranini, transfiizyon ihtiyacini ve cerrahi
gereksinimini azaltmaktadir. Ozellikle yiiksek riskli hastalara ilk 12-24 saat iginde
endoskopi onerilmektedir (107,108,109,110). Diger yandan, Kore’de yapilan 158
hastalik bir ¢alismada acil endoskopi (basvurudan 8 saat icerisinde) ve erken
endoskopi (8-24 saat) yapilan hastalar karsilastirilmis ve klinik sonuglar agisindan
(hastanede yatis siiresi,rekiirren kanama ve ilk 30 giinliik mortalite orani) bu iki grup
arasinda anlaml fark saptanmadigi tespit edilmistir (111). Yaklasik %1-2 olguda,

endoskopi yapilmasina ragmen kanama odagi saptanamamaktadir (112,113).

Peptik iilser kanamalarinda endoskopik goriiniim, hangi lezyonlarin

endoskopik tedavi gerektirdigini belirlemeye yardimci olur. Forrest siniflandirilmasi
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kullanilarak peptik iilserlerin goriiniimleri smiflandirtlir. Tekrar kanama olasiligi,
sonraki prognoz ve hangi hastalara endoskopik tedavi yapilmasi gerektigini
belirlemeye yardimcidirlar. Tablo 4’te forrest siniflandirilmasi ve tekrar kanama

riskleri gosterimistir (60).

Tablo 4. Forrest siniflamasi ve tekrar kanama riskleri (60).

Forrest siniflamasi Tekrar kanama riski
(%)

1 Aktif kanama bulgusu olan iilser
la  Fiskirir tarzda kanama 90
1b  Sizint1 tarzinda kanama 50

2 Kanamaya ait yeni belirtileri olan iilser

2a  Kanamayan goriiniir damar (visible vessel) 25-30
2b  Uzerinde yapisik pihti olan iilser 10-20
2c  Uzerinde hematin pigmenti olan iilser 7-10
3 Temiz tabanh iilser 3-5

2.4.1.6. Diger tanisal yontemler

Aktif kanamanin arastirilmasinda anjiografi ya da isaretlenmis eritrositler de
kullanilabilir (114,115). Endoskopinin uygulanamadigi, endoskopik olarak
gorlintiillemeye izin vermeyecek kadar yogun kanamasi olan, endoskopi ile taninin
konulamadig1 kanama yerinin saptanamadigi olgularda anjiografi ya da sintigrafi
uygulanabilir. Kanama; arteriografi i¢in 0,5 ml/dk’dan, radyoniikleid goriintiileme
i¢in 0,1 ml/dk’dan fazla olmalidir. Ust gastrointestinal kanamalarda baryumlu grafi

kontrendikedir (116).
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2.1.5. Prognoz

Varis dis1 iist GIS kanamalarda, 6ykii, fizik muayene ve laboratuar testleri
gibi hastanin klinik seyrini etkileyecek parametrelerin ve endoskopik belirteclerin
bir araya getirilerek hastanin prognozunun belirlenmesi gerekir.

Klinik parametreler: 65 yas lizeri olmak, bagvuru anindaki hemoglobin
degerinin diisiik olmasi, transflizyon ihtiyaci, komorbit hastaliklar, sok ve sepsis,
melena, rektal muayenede nazogastrik tiip veya kusma igeriginde kirmizi taze kan
goriilmesi, genel durum bozuklugu olmasi, eslik eden malignensi, kronik alkolizm |,
tire ve kreatin degerlerinde ve serum aminotransferaz diizeylerinde yiikselme olarak

siralanabilir (105).

Endoskopik bulgular: aktif kanama (6zellikle arteryel), goriiniir damar
(visible vessel) veya yapisik pihti, iilserin boyutu (genellikle >2 cm), lilserin yerlesim
yeri (posterior kii¢iik kurvatur veya posterior duodenum duvari), lezyon tipi (iilser,

kanser vs.) olarak siralanabilir (105).

Endoskopik, klinik ve laboratuvar &zellikleri akut {ist GIS kanamasi ile
basvuran hastalarin risk smiflamasi i¢in yararli olabilir ve risk smiflandirma
sistemlerinin kullanimi uluslararasi kilavuzlar tarafindan tavsiye edilir. Varis dig1 {ist
GIS kanamali hastalarin prognoz degerlendirilmesi igin, son yillarda risk skorlama
sistemlerinin kullanimi popiiler hale gelmistir. Rockall risk skorlama sistemi,
Blatchford risk skorlama sistemi, Baylor kanama skoru, Cedars-Sinai prediktif
indeksi gibi skorlama sistemleri parametreleri kanama atagindan direkt olarak
etkilenen spesifik skorlama sistemleridir. APACHE (Akut fizyoloji ve kronik saglik
degerlendirme) skorlama sistemi ise kanamadan direkt olarak etkilenmez, iist GIS

kanamalarinin prognozu i¢in gelistirilmistir ancak yaygin kullanilmamaktadir.

Rockall skorlama sistemini, yas, sok, eslik eden hastaliklar, endoskopik tani

ve yeni kanamaya bagli endoskopik bulgularin varligi olusturur (117).

Glasgow-Blatchford risk skorlama sistemi, Rockall skorlama sisteminin
aksine i¢inde endoskopik veri olmaz ve hastanin bagvuru aninda

kullanilabilmektedir. Glasgow-Blatchford risk skorlama sisteminden ¢ikan sonug
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hastanin  klinigine miidahale edilmesidir. Bu acidan Rockall skoru ile
kargilastirilmistir ve Rockall skoruna gdére miidahale ihtiyaci tahmini i¢in 6nemli
oOl¢iide daha iyi yetenegine sahip oldugu bulunmustur (118,119). Glasgow-Blatchford
skorlama sistemi disindakilerin ortak 06zelligi hasta prognozunu belirlemede
endoskopi odakli olmalaridir. Rockall risk skorlama sistemi ve Glasgow-Blatchford
risk skorlama sistemi Tablo 5 ve Tablo 6’da gosterilmistir (117,118,119)
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Tablo 5. Rockall risk skorlama sistemi (117).

Parametreler Skor

A.Yas >80 0
60-79 1
<60 2

B. Sok Hipotansiyon ve tasikardi 2

(sistolik kan basinci <100
mmHg, nabiz> 100/dk)

Tasikardi (sistolik basing > 1
100 mmHgve nabiz >100/dakika)

Sok yok 0

C.Komorbidite Bobrek yetmezligi, karaciger yetmezligi, 3

yaygin malignite

Kalp yetmezligi, iskemik kalp hastaligi, 2

baska major ek hastalik
Major ek hastalik yok 0
D. Endoskopik tanm Ust gastrointestinal kanser 2
Biitiin diger tanilar 1

Lezyon yok, yeni kanama
bulgusu yok, Mallory-Weiss lezyonu 0

E. Major yeni kanama Ust gastrointestinal sistemde kan, 2
yapisik pihti, goriilebilir veya
fiskirir tarzda kanayan damar

Normal veya yalnizca koyu noktasal lezyon 0

Total skor: A+B+C+D+E. Minimum skor: 0 Maksimum skor:11 Risk kategorisi: yiiksek (>5), orta (3-
4) ve diisiik (0-2).
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Tablo 6. Glasgow-Blatchford risk skorlama sistemi (118,119)

Parametre Skor
A. Kan iire degeri ( mg/ dl) 18,2<-<22,4 2
22.4<-<28 3
28<-<70 4
70 < 6
B. Hemoglobin (gr/dl) < 10 (erkek ve kadinda) 6
10 — < 12 (erkekte) 3
10-12 (kadinda), 12-13 (erkekte) 1
> 12 (kadinda), > 13 (erkekte) 0
C.Sistolik kan basinci(mm/hg) <90 3
90-99 2
100-109 1
>110 0
D.Diger belirtecler Kalp yetmezligi 2
Karaciger yetmezligi 2
Senkop ile prezentasyon 2
Melena ile prezentasyon 1
Nabiz > 100 / dk 1
Total skor: A+B+C+D Minimum skor: 0 Maksimum skor: 23

2.1.6. Tedavi
2.1.6.1. Ik yaklasim

Hemodinamik olarak stabil olmayan (sok, ortostatik hipotansiyon) veya
aktif kanamasi olan hastalara, ivedilikle yogun bakim sartlarinda tibbi destek
verilmeli ve yakin kan basmci takibi, EKG monitorizasyonu, saturasyon takibi

yapilmalidir. Nazal kaniil ile oksijen destegi verilmeli ve genis capl katater takilarak
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uygun sivi destegi i¢cin hazirlanmalidir. Yakin takip gerektiren ve hemodinamik
olarak stabil olmayan hastalara santral venoz Kkateter yerlestirilmelidir. Aktif
hematemezi olan ve biling durumu i1yi olmayan, solunum sikintis1 olan hastalarda
elektif entiibasyon hem endoskopiyi kolaylastirir hem de aspirasyon riskini azaltir

(104).
2.1.6.2. Sivi destegi ve kan transfiizyonu

Aktif kanamasi olan hastalarda hipotansiyonu 6nlemek ve dolayisiyla doku
perfiizyonunu saglamak amaciyla, uygun kan hazirlanana kadar salin veya laktatl
ringer sollisyonu verilmelidir. Kalp yetmezligi ve renal yetmezligi olan hastalarda
stvi replasmani yapilirken voliim yiikiine dikkat edilmeli, hizli sivi replasmanindan

kagimilmalidir ve iiriner sonda ile idrar ¢ikisi takip edilmelidir.

Akut iist GIS kanamali sok klinigi olan ve koroner arter hastaligi olan
hastalarda, kan transflizyonu hayat kurtarici olabilir. Hemoglobin degeri 7 gr/dL ve
tizeri olmas1 hedeflenmelidir ancak derin aneminin klinigi etkileyecegi koroner arter
hastalig1 gibi hastaligi olanlarda hemoglobin 9 gr/dL fizerine ¢ikarilmalidir (120).
Randomize kontrolli 921 hasta ile yapilan bir ¢alismada, hemoglobini 7 gr/dL
tizerine ¢ikarilanlar ve 9 gr/dL lizerine ¢ikarilanlar hedef alinmis, 9 gr/dL {izerine
cikarilanlara gore diger grupta mortalite ve yeniden kanama riskinin daha az oldugu
gozlemlenmistir (121). Masif kanamasi olan hastalarda, hemoglobin diizeylerinin
kullanim smirhdir. Hemodilusyon gelismemisse ve hemoglobin konsantrasyonunda
diisme olmamissa hemoglobin diizeyleri anlamli olabilir. Ote yandan, diger masif
kanamalarda olan protokollerdeki gibi masif GIS kanamali hastalarda da kan
transfiizyonu, trombosit ve pihtilasma faktorlerinin ve uygun sivi replasmaninin
yapilmas1 gereklidir. Ayrica, paketlenmis kirmizi kan hiicreleri koagiilasyon
faktorleri igermediginden, her dort iinite sonrasinda bir iinite taze TDP verilmesi

diistiniilmelidir.

Aktif kanamas1 olmayan ve hemodinamik olarak stabil hastalarda trombosit
replasman1  gerekli degildir. Masif kanamasi olan ve trombosit sayisi
50.000/mikroL‘in altinda olan hastalarda transfiizyon yapilmalidir. Koagiilopatisi

olan hastalar -INR (international normalized ratio) 1,5 ve istii- TDP ile replase
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edilmelidir. Koagiilopati en iyi protrombin kompleks konsantreleri ile dizeltilir
(122). Varfarin tedavisi alanlarda intravenoz vitamin K tercih edilmelidir. DOAK
(rivaroksaban, epiksaban vb.) kullaniminin artmasi ile durum daha komplike hale
gelmistir ve bu ilaglarin antidotlar1 veya baglayici ajanlari eksiktir. DOAK’n
kulaniminda INR o6l¢iimii  higbir deger tasimaz ve protrombin kompleks
konsantreleriyle koagiilopatiyi diizeltmek klinik gereksinimlere gore yapilmalidir
(123).

2.1.6.3. Medikal tedavi

Ust GIS kanamalarda asit siipresyon tedavisi birincil hedeftir. Asit
siipresyon tedavisindeki amag, mide asiditesi azaltmak, piht1 stabilizasyonunu
saglamak ve iilser iyilesmesini saglamaktir (2). Varis dis1 iist GIS kanama ile
bagvuran hastalar genelikle PPI ile tedavi edilir. PPI tedavisi, hematemez veya
melena ile bagvuran hastalarda, iyi tolere edilir, akut ve kisa déonem kullanimda yan

etkileri nadirdir.

Yapilan bazi ¢aligmalar, endoskopi dncesi verilen yiiksek doz PPI infiizyon
tedavisinin mortalite iizerine ve yeniden kanama fizerine etkili olmadigi, cerrahiye
gidisi etkilemedigi, ancak kanama agisindan yiiksek riskli lezyon goriilme olasiligin
ve  tekrarlayan  endoskopi  ihtiyacim1 = azalttifini  ortaya  koymustur

(124,125,126,127,128).

PPIi ayrica iilser dis1 lezyonu olan hastalarda da hemostaz1 saglayabilir.
Mide asitinin nétralizasyonu yaparak, pihti stabilizasyonu yaptigini ve iyilesmeyi
gosteren ¢alismalar oldugu gosterilmistir (129,130,131,132,133).

PPI’nin kullamimi acil endoskopi yerine gegmemeli, ancak PPI tedavisinin

erken uygulanmasi kanama agisindan sonuglari iyilestirebilir (134).
2.1.6.4. Endoskopik tedavi

Varis dis1 iist gastrointestinal kanamalarda, iist GIS endoskopisinin hem
tanida hem de tedavide 6nemli yeri vardir. VDUGIK, genellikle konservatif tedavi
yontemleri ile durur ancak agir vakalarda ve tekrar kanama ihtimali olan hastalarda

kanamay1 durdurmak ve tekrar kanamay1 6nlemek igin gereklidir (135). Perforasyon
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siiphesi olan hastalar ve akut miyokart infarktiisii geciren hatsalar disinda genellikle
cogu hastada erken endoskopi gereklidir, erken endoskopi ile hastane yatis
stirelerinde ve dolayisiyla maliyette azalmayr saglar (107,136). Yapilan iig
caligmada, varis dis1 iist gastrointestimal kanamali hastalarda ilk 12 saatte yapilan
endoskopi ile 12-24 saat arasinda yapilan endoskopi yapilan hastalar arasinda
mortalite, cerrahi ve yeniden kanama agisindan, anlamli fark goriilmemis bu yilizden
uygun zaman olarak endoskopinin ilk 24 saat i¢inde yapilmasi Onerilmistir
(107,109,136).

Varis dist {ist GIS kanamalarda kullanilan endoskopik tedavi modaliteleri
temel olarak tige ayrilir (137):

1. Injeksiyon tedavisi: adrenalin, sklerozan ajanlar vb. yontemler

2. Ablasyon tedavisi: Temasli (BICAP: Bipolar Elektrokoagiilasyon
Prob ve heater prob) ve temassiz yontemler (APK: Argon Plazma Koagiilasyon,
kriyoterapi)

3. Mekanik tedavi: hemoklips ve band ligasyon vb. yontemler
2.1.6.5. Cerrahi tedavi ve embolizasyon

Siddetli ve devam eden iist GIS kanamalarinda, acil endoskopi ile tani
konmamissa acilen cerrahi konsiiltasyonu istenmelidir. Siddetli kanamasi olan ve
hemodinamisi diizelmeyen hastalarda acil anjiografi veya cerrahi eksplorasyon

yapilmalidir (72).

Varis dis1 iist gastrointestinal sistemin inat¢1 ve tekrarlayan kanamalarinda
%15-30 oraninda cerrahi miidahale gerekir. Cerrahi miidahale gereken hastalarda
mortalite %30-40’lara kadar ulasabilmektedir (93).

Ust gastrointestinal kanamalarda 1960’11 yillardan beri girisimsel radyoloji
onemli bir rol oynamaktadir. Baslangigta tani icin kullanilmaya baslandiysa da
zamanla tedavi i¢in de kullanilmasi artmistir. Her ne kadar medikal ve endoskopik
tedavilerle {ist gastrointestinal kanamalarin sikligi azalsa da agir, tekrarlayan ve

sebebi bulunamayan kanamalarda invaziv yoOntemlere ihtiyag olmaktadir.
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Transkateter anjiografi ve girisim, iist GIS kanamalarmin tedavi algoritmasinda
temel basamak olarak yer almaktadir (138). Gelismis merkezlerde, tekrarlayan
kanamasi olanlarda ve endoskopik tedaviye cevap vermeyen hastalarda arteriel

embolizasyon kullanilir (139).
3.GEREC VE YONTEM

Calisma retrospektif olarak Ocak 2015-Haziran 2017 tarihleri arasinda
Ondokuz Mayis Universitesi Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi
gastroenteroloji ve acil servis birimlerine ayaktan basvurmus, 18 yas istii, st
gastrointestinal sistem endoskopisi yapilmis varis dis1 iist gastrointestinal sistem
kanamas1 olan hastalar alinarak yapildi. Calisgmaya Glaskow-Blatchford ve Rockall
risk skorlar1 hesaplanmasi igin verileri uygun olanlar alindi. Kanamaya yol agan risk
grubundaki ilaclar ile diger sebeplerin klinik 6zellikleri kiyaslandi. Caligmaya 18 yas
alt1 hastalar ve varis kanamasi olan hastalar dahil edilmedi. Elektronik veri tabani,
arsiv dosya bilgileri ve gastroenteroloji endoskopi tinitesinden elde edilen verilere
gore hastalarin kullanmis olduklart ilaglar, klinik &zellikleri ve demografik verileri
degerlendirildi. Bu zaman araliginin se¢ilmesindeki amag, ayn1 merkezde daha 6nce
yapilmis olan iist gastrointestinal kanama ile ilgili tezlerin ve caligmalarin olmasidir.

Boylelikle bu ¢alismalarla da kiyas yapabilme imkani elde edilmesi hedeflendi.

3.1. istatistiksel Analiz

Arastirma verisi “SPSS (Statistical Package for Social Sciences) for Windows 22.0
(SPSS Inc, Chicago, IL)” araciligiyla bilgisayar ortamina yiiklendi ve degerlendirildi.
Tanimlayici istatistikler ortalamatstandart sapma (minimum-maksimum), frekans
dagilimi ve ylizde olarak sunuldu. Kategorik degiskenlerin degerlendirmesinde
Pearson Ki-Kare Testi ve Fisher’in Kesin Testi uygulandi. Degiskenlerin normal
dagilima uygunlugu gorsel (histogram ve olasilik grafikleri) ve analitik yontemler
(Kolmogorov-Smirnov Testi) kullanilarak incelendi. Normal dagilima uymadigi
saptanan degiskenler i¢in iki bagimsiz grup arasindaki istatistiksel anlamliliklarda
Mann-Whitney U Testi, normal dagilima uyan degiskenler i¢in iki bagimsiz grup
arasindaki istatistiksel anlamliliklarda Student t testi istatistiksel yontem olarak

kullanilds. Istatistiksel anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul edildi.
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3.2. Etik Kurul Onay1

Bu calisma i¢in Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’nda
B.30.2.0DM.0.20.08/1003-1041 say1 ve 8.6.2017 tarihli etik kurul onay1r alinmistir.

Calismamaiz retrospektif veri tarama seklinde oldugundan biit¢e kullanilmamustir.
4. BULGULAR

Bu ¢alismaya, Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi gastroenteroloji
poliklinigi ve acil servis birimlerine Ocak 2015-Haziran 2017 tarihler arasinda, varis
dis1 st gastrointestinal sistem kanamasi olan, 18 yas Ustii 140 hasta dahil edildi.
Hastalarin demografik verileri, risk faktorleri, klinik ve laboratuar bulgular
degerlendirildi ve bagvuru esnasinda kullandiklar1 kanamaya sebep olabilecek ilaglar
sorgulandi. Kanamaya sebep olabilecek ilaglar olarak aspirin, NSAIil’lar, varfarin,
platelet inhibitorleri, direkt oral antikoagiilanlar, kortikosteroidler, heparin ve diisiik
molekiil agirlikli heparin (DMAH) temel alinarak hastalar sorgulandi. Hastalarin
kanamaya sebep olabilecek kullandigi ilaglar ile demografik verileri, hastalarin klinik
ve laboratuvar bulgulari, bagvuru sekilleri, yapilan miidahaleler ve endoskopik

bulgularla olan iliskisi sorgulandi.
4.1. Genel Ozellikler

Calismaya alinan 140 hastanin 91’1 (%65) erkek, 49’u (%35) kadindi.
Hastalarin %62,1°1 60 yas ve iizerinde olup, yas ortalamasi 63,7+17 olarak saptandi.

Hastalarin genel 6zellikleri Tablo 7°de gdsterilmistir.

Hastalarin 54’1 (%38,6) A Rh+ kan grubuna, 47’si (%33,6) 0 Rh+ kan
grubuna sahipti, sirasiyla en az AB Rh- 3 (%2,1) ve B Rh- 2 (%]1,4) hasta saptandi
(Tablo 7).

Hastalarin 41’1 (%29,3) aktif sigara kullanirken, 16’sinda (%11,4) 20 gr/

giin lizerinde alkol kullanim1 mevcuttu ( Tablo 7).

Hastalarin ilaglara bagli kanama durumlari arasinda yas ortalamasi
acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p=0,031). Kanama ile iliskili

ila¢ kullananlarin yag ortalamasi diger sebeplere bagli kanamasi olanlardan anlamli
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olarak yiiksektir. Diger taraftan hastalarin kanama durumlarina gore cinsiyet, yas,
kan grubu, sigara ve alkol kullanma durumlart arasinda istatistiksel olarak anlamli

fark saptanmamustir (p>0.05), ( tablo 7).

Tablo 7. Hastalarin genel 6zellikleri ve aligkanliklari

Ozellikler Tiim hastalar Ilaclara bagh  Diger P

n(%o) kanama* sebeplere

n(%o) bagh kanama
n(%o)

Cinsiyet
Erkek 91 (65,0) 48 (60,8) 43 (70,5) 0,231
Kadin 49 (35,0) 31(39,2) 18 (29,5)
Yas
60 yas alt1 53 (37,9) 28 (35,4) 25 (41,0) 0,503
60 yas ve lizeri 87 (62,1) 51 (64,6) 36 (59,0)
Yas ortalamasi 63,7£17,0 66,6+15,4 60,0+18,4

(18-90) (23-88) (18-90) 0,031**
+SS( alt-list)
Kan grubu
ARh + 54(38,6) 29 (36,7) 25 (41,0) 0,284
A Rh - 6 (4,3) 3(3,8) 3(4,9)
B Rh + 14 (10,0) 10 (12,7) 4 (6,6)
B Rh - 2 (1,4) - 2(3,3)
AB Rh + 8 (5,7) 5 (6,3) 3(4,9)
AB Rh - 3(2,1) - 3(4,9)
ORh + 47 (33,6) 28 (35,4) 19 (31,1)
0 Rh- 6 (4,3) 4 (5,1) 2(3,3)

n: hasta sayis1 %: siitun yiizdesi * aspirin, NSAII (nonsteroid antiinflamatuvar ilag), varfarin, platelet
inhibitorleri, direkt oral antikoagiilanlar, kortikosteroidler, heparin ve diisiik molekiil agirlikli heparin

(DMAH) ** Mann Whitney U testi
4.2. Basvuru Ve Klinik Ozellikleri

Arastirma kapsaminda incelenen hastalarin 18’inin (%12,9) acik iist GIS

kanama ile geldigi; 97’sinde (%69,3) sok tablosu olmadig1 saptanmigtir. Hastalarin
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112’sinde (%80) basvuru ile endoskopi arasindaki siirenin 24 saat ve altinda oldugu

tespit edilmistir (Tablo 8).

Hastalarda bagvuru sikayeti olarak en sik melena saptandi. 140 hastanin 75’1
(% 53,6) melena, 30’u (%21,4) hematemez, 18’i hematemez ve melena ile
bagvurdugu, diger hastalarin ise sok/senkop, kahverenkli kusma ve nazogastrikten

kan gelme seklinde bagvurdugu saptanmuistir.

Incelenen hastalarin kanama durumlari arasinda gelis sekli, vital bulgular
ve basvuru ile endoskopi arasindaki siire agisindan istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmamustir (p>0,05), ( tablo 8).

Hastalarin komorbid 6zelliklerine bakildiginda, 45 (%32,1) hastada
diyabetes mellitus, 32 (%22,9) hastada ASKH (aterosklerotik kalp hastaligi) , 36
(%25,7) hastada malignensi, 28 (%20) hastada hipertansiyon, 24 ( %17,1) hastada
kalp yetmezligi, 14 (%10) hastada bobrek yetmezligi, 10 (%7,1) hastada solunum
yolu hastalig1, 5 ( %3,6) hastada siroz ve 6 (%4,3) hastada demans tespit edildi.

Tablo 8’de gosterildigi iizere, kanamaya sebep olabilecek ilag kullanimi
olanlarda ASKH, kalp yetmezligi, diyabetes mellitus siklig1 daha ytiksek saptanmistir
(sirastyla p: <0,001, 0,003, 0,041). Ilag dis1 sebeplere kanamasi olan hastalarda,
komorbid olmayan hastalik veya herhangi bir hastaligi olmayanlarin oranit daha

yiiksek saptanmistir (p=0,004).

Hastalarin bagvuru anindaki ilaclart sorgulandiginda, hastalarin 79’unun
(%56) calismamiz dahilinde kanamaya sebep olabilecek ilag kullandiklar1 kayit
edildi. Tiim hastalarin 36’s1 (%22,1) aspirin, 19’u (%13,6) NSAIL, 7’si (%5)
kortikosteroid, 8’1 (%5,7) varfarin, 14’1 (%10) platelet inhibitorleri, 4’1 (%2,9)
direkt oral antikoagiilanlar1 (apixaban, dabigatran, rivaroxaban vb.) kullandiklari
saptandi. Bu ilaglar1 kullananlar ile diger sebeplere bagli kanamasi olanlar
demografik ozelliklerine gore, klinik bagvuru o6zellikleri ve endoskopi bulgulari,

skorlama sistemlerine gore karsilastirmalar yapildi.
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Tablo 8. Hastalarin hastaneye bagvuru esnasindaki klinik 6zellikleri

Ozellikler Tiim ilaclara bagh Diger P

hastalar kanama* sebeplere

n(%o) bagh kanama
n(%)

Basvuru sikayeti
Taze kanli hematemez 30 (21,4) 18 (22,8) 12 (19,7) 0,68
Melena 75 (53,6) 40 (50,6) 35 (57,4)
Hematemez+melena 18 (12,9) 12 (15,2) 6 (9,8)
Sok senkop 5(3,6) 1(1,3) 4 (6,6)
Kahverenkli kusma 8 (5,7) 5(6,3) 3(4,9)
Nazogastrikten kan 2 (1.4) 2 (2.5) i
gelme
Diger 2(14) 1(1,3) 1(1,6)
Vital bulgular
Sok tablosu yok 103(73,6) 58 (73,5) 45(73,8) 0,680
(nab1z<100, SKB<100)
Tagikardik, SKB>100 21(15,0) 13 (16,5) 8 (13,1)
Hipotansif, SKB<100 14 (10,0) 6 (7,6) 8(13,1)
Hipotansif, SKB<70 1(0,7) 1(1,2) -
Hipotansif, SKB<50 1(0,7) 1(1,2) -
Basvuru ile endoskopi
arasi siire
24 saat ve alt1 112 (80,0) 62 (78,5) 50 (82,0) 0,609
24 saat Uistl 28 (20,0) 17 (21,5) 11 (18,0)
Ek hastaliklar **
ASKH 32 (22,9) 29 (36,7) 3(4,9) <0,001
Bobrek hastaligi 14 (10,0) 8 (10,1) 6 (9,8) >0,05
Malignensi 36 (25,7) 18 (22,8) 18 (29,5) >0,05
Kalp yetmezligi 24 (17,1) 20 (25,3) 4 (6,6) 0,003
Solunum yolu hastalig1 10 (7,1) 8 (10,1) 2(3,3) >0,05
Demans 6 (4,3) 4 (5,1) 2(3,3) >0,05
Siroz 5 (3,6) 3(3,8) 2(3.3) >0,05
Diyabetes Mellitus 45 (32,1) 31 (39,2) 14 (23,0) 0,041
Hipertansiyon 28 (20,0) 18 (22,8) 10 (16,4) >0,05
Diger 34 (24,3) 12 (15,2) 22 (36,1) 0,004***
Ahskanhklar
Sigara 41 (29,3) 22 (27,8) 19 (31,1) 0,534
Alkol 16 (11,4) 11 (13,9) 5 (8,2) 0,344

SKB: sistolik kan basinci ASKH: aterosklerotik kalp hastalig1 n: hasta sayis1 %: siitun yiizdesi * aspirin, NSAIi
(nonsteroid antiinflamatuvar ilag), varfarin, platelet inhibitorleri, direkt oral antikoagiilanlar, kortikosteroidler,
heparin ve diisiik molekiil agirlikli heparin (DMAH) ** Birden fazla ilag kullanan hasta mevcuttur, yiizdeler
hasta sayisi lizerinden hesaplanmustir. ***ilag dist nedenlere bagli kanamasi olanlarda komorbid olmayan
hastaliklar ve/ veya hi¢ hastaligi olmama durumu daha yiiksek oranda ¢ikmstir
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4.3. Basvuru Anindaki Laboratuvar Bulgular:

Tiim hastalarin hemoglobin diizeyi ortalamasi 9,5+2.7 gr/dL; hematokrit

yiizdesi ortalamas1 29,5+8,3; platelet diizeyi ortalamas1 242,3+122,7; BUN diizeyi

ortalamasi 32,4+23,0; INR diizeyi ortalamas1 1,11+0,98 olarak saptanmistir (Tablo

9).

Hastalarin hemoglobin, hematokrit, platelet, BUN, INR diizeyine gore

hastalarin kanama durumlari arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir

(p>0.05) .

Tablo 9. Hastalarin hastaneye basvuru esnasindaki laboratuvar bulgulart

Parametre Tiim Ilaclara bagh  Diger P
hastalar kanama* sebeplere
X £SS (alt-  n(%) bagh
iist) X'£SS (alt-iist) kanama
n(%) X +SS
(alt-iist)
Hemoglobin 9,5+2,7 9,6+£2.7 9,3£2.9 0614
(gr/di) (3,6-16,2) (4,9-16,2) (3,6-16,0) '
y 29,5+8,3 29,9+8,0 29,0+8,7
Hematokrit (%) 0,556
(13,2-49) (14,9-47) (13,2-49)
Platelet/mm3 242,3+122,77  244,5+124,2 239,9+121,8 0.810°
(x1000) (4,0-665) (4,0-665) (4,0-519,0) '
32,4423,0 34,4423 4 29,9+22.3 0,207**
BUN (mg/dl)
(6,0-142,0) (6,0-122,0) (7,2-142,0)
INR 1,3+0,9 1,4+1,2 1,1+0,2 0,138**
(0,83-8,74) (0,8-8,74) (0,8-1,3)

BUN:Blood urea nitrogen ( kan iire azotu) INR:international normalized ratio X +SS:aritmetik ortalama+kareler

toplami SS:kareler toplamn *student t testi **Mann Whitney U testi * aspirin, NSAII (nonsteroid antiinflamatuvar

ilag), varfarin, platelet inhibitorleri, direkt oral antikoagiilanlar, kortikosteroidler, heparin ve digsiik molekiil

agirhikli heparin (DMAH)
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4.4. Endoskopik Bulgular

Calismamizda en sik kanama sebebi olarak peptik iilser (gastrik, duodenal
ve 6zofageal) saptandi. Hastalarin 36’sinda (%25,7) gastrit/erozyon, 41’inde (%29,3)
eroziv gastrit ve duodenit, 38’inde (%27,1) gastrik iilser, 27’sinde (%19,3)
duodenum {ilseri saptandi. Endoskopik bulgular tablo 10°da belirtilmistir. Bagvuran
hastalarin 60’inda (%43,2) kanama isareti mevcuttu. Bu hastalarin da 20’sinde

(%33,3) kanama isareti olarak goriinen damar varligi tespit edildi.

Ozofagus, mide ve duodenum kaynakli VDUGIK nda kanamaya sebep olan
ilaglar ve diger sebeplerle Kkarsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmamustir (p>0,05).

Tablo 10. Endoskopik tanilar

Lezyon Tiim hastalar Ilaclara bagh Diger sebeplere P
<anama* bagh kanama
n(%o) n(%)
Ozofagus 0,359
Ozofajit 2(1,4) 2(2,5) -
Ulser 3(2,1) 2 (2,5) 1(1,6)
Malignensi 3(2,1) 2(2,5) 1(1,6)
Mallory weiss 3(2,1) 3(3,8) -
Mide
Sadece gastrit 36 (25.7) 18 (22.8) 18 (29,5) 0,228
erozyon
Sadece iilser 38 (27,1) 25 (31,6) 13 (21,3)
Gastrik+
duodenal iilser 5(3.5) i 5(81)
Malignensi 9(6,4) 3(3,8) 6 (9,8)
Mallory weiss 2(1,4) 2(2,5) -
Vaskiiler ektazi 7 (5,0) 4(51) 3(4,9)
Portal hipertansif
gastropati 2(14) i 2(33)
Duodenum
Erozif duodenit 5 (3,6) 3(3.9) 2(33) 0,484
Ulser 27 (19,3) 18 (22,8) 9 (14,8)
Malignensi 1(0,7) - 1(1,6)
Hemobilia 3(2,1) 1(1,3) 2 (3,3
Vaskiiler ektazi 1(0,7) - 1(1,6)

n: hasta sayis1 Y%siitun yiizdesi * aspirin, NSAII (nonsteroid antiinflamatuvar ilag), varfarin, platelet inhibitérleri,

direkt oral antikoagiilanlar, kortikosteroidler, heparin ve diigiik molekiil agirlikli heparin (DMAH)
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Peptik iilser kanamali hastalarin 23’1 (%35,9) Forrest 3, 12’sinin (%18,8)
Forrest 2¢ ve yine 12’sinin (%18,8) 2a oldugu tespit edildi.Peptik tilser kanamali
hastalarin endoskopik 6zellikleri tablo 11° de belirtilmistir. Forrest gruplandirmasina

gore hastalarin kullandiklari ilaglar ile karsilastirildiginda istatistiksel anlamli fark

bulunmamustir (p>0,05) (Tablo 11).

Tablo 11. Peptik iilser kanamali hastalarda endoskopik 6zellikler

Forrest grubu Tiim Ilaglarabagh  Diger sebeplere
hastalar kanama* bagh kanama P
n(%) n(%o)
1a 1(L6) . 1(4,2) 0.656
1b 5(7,8) 4 (10,0) 1(4,2)
2a 12 (18,8) 7(17,5) 5(20,8)
2b 11(17,2) 6 (15,0) 5(20,8)
2c 12 (18,8) 7(17,5) 5(20,8)
3 23 (35,9) 16 (40,0) 7(29,2)

n :hasta sayis1 %:siitun yiizdesi * aspirin, NSAII (nonsteroid antiinflamatuvar ilag), varfarin, platelet
inhibitorleri, direkt oral antikoagiilanlar, kortikosteroidler, heparin ve diisiik molekiil agirlikli heparin

(DMAH)

Arasgtirmaya dahil edilen hastalarin 83’iinde (%59,3) kanama icin yapilan
endoskopi esnasinda histopatolojik inceleme i¢in alinan biyopsi orneginden Hp
varhigr analiz edildi. Bu 83 hastanin 34’tinde (%41) Hp pozitif olarak geldi.
Kanamaya sebep olabilecek ila¢ kullananlar ve diger sebeplere bagli kanamasi
olanlar arasinda Hp pozitifligi agisindan istatistiksel anlamli fark saptanmamigtir

(p=0,705), (Tablo 12).
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Tablo 12. Hastalarin Helicobacter pylori agisindan degerlendirilmesi

Hp degerlendirme Tiim Ilaclara Diger sebeplere p

hastalar bagh bagh kanama

n(%o) kanama* n(%o)

n(%o)

Hp bakilanlar 83(59,3) 46(58,2) 37(60,7) 0,772
Hp bakilamayanlar ~ 57(40,7) 33(41,8) 24(39,3)
Hp pozitif 34(41) 18(39,1) 16(43,2) 0,705
Hp negatif 49(59,0) 28(60,9) 21(56,8)

n :hasta sayis1 %:siitun yiizdesi * aspirin, NSAII (nonsteroid antiinflamatuvar ilag), varfarin, platelet
inhibitorleri, direkt oral antikoagiilanlar, kortikosteroidler, heparin ve diisiik molekiil agirlikli heparin
(DMAH)

4.5. Tedavi ve Transfiizyon

Arastirmaya alman hastalarin 40’ma (%28,6) endoskopide miidahale
yapildigi ve yapilan miidahalelerin 27'sinin (%67,5) APK oldugu saptanmistir.
Endoskopide miidahale yapilma durumu ve yapilan miidahale tiirlerinin ilaca bagh
kanamasi olan hastalarla diger sebeplere bagli kanamasi olan hastalar arasinda

anlaml fark saptanmamistir (p>0,05) (Tablo 13).

Hastalarin 5’inde gastorintestinal kanama durdurulamamustir.
Durdurulamayan kanamasi olan hastalarin 1’ine arteriyel embolizasyon (%20), 4’{ine
(%80) cerrahi miidahale yapilmistir. Durdurulamayan kanamalarda tedavi durumuna
gore kanamaya sebep olabilecek ilag kullananlar ve diger sebeplere bagli kanamasi

olanlar arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamustir (p>0,05) ( tablo 14).

Tiim hastalarin 66’sma (%47,7) sadece eritrosit slispansiyonu replasmant
yapilirken, 51’ine (%36,4) herhangi bir kan iirliniiyle replasman yapilmamustir.
Replasman tiirline gore kanamaya sebep olabilecek ila¢ kullananlar ve diger
sebeplere bagli kanamasi olanlar arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamigtir

(p>0,05), (tablo 15).

Tablo 13. Hastalara uygulanan endoskopik tedaviler
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Uygulanan tedavi x Tiim Ilaclara Diger sebeplere P

hastalar bagh bagh kanama
n(%o) kanama* n(%o)
n(%o)

Tedavi yok 102 (72,9) 59 (74,7) 43 (70,5) 0,332
Tedavi yapilanlar 38 (27,1) 20 (25,3) 18 (29,5)
APK 27 (67,5) 15 (75,0) 12 (60,0) >0,05
Ulser tabanina skleroterapi 3(7,5) 1(5,0) 2 (10,0 >0,05
Adrenalin enjeksiyonu 13 (32,5) 9 (45,0) 4 (20,0) >0,05
BICAP/heater prob 3(7,5) 1(5,0) 2 (10,0 >0,05
Endoklip 13 (32,5) 6 (30,0) 7 (35,0) >0,05

BICAP: bipolar koagiilasyon APK: argon plazma koagiilasyon n: Hasta sayisi; %: Siitun yiizdesi **
Birden fazla miidahale yapilan hasta mevcuttur, yiizdeler hasta sayisi iizerinden hesaplanmistir
*aspirin, NSAIl (nonsteroid antiinflamatuvar ilag), varfarin, platelet inhibitdrleri, direkt oral

antikoagiilanlar, kortikosteroidler, heparin ve diisiik molekiil agirlikli heparin (DMAH)

Tablo 14. Durdurulamayan kanamalarda yapilan miidahaleler

Tedavi Tiim Tlaclara Diger sebeplere
hastalar bagh bagh kanama P
kanama* n(%o)
n(%o)
Arteriyel embolizasyon 1 (20,0) - 1 (25,0) 0,999x
Cerrahi 4 (80,0) 1 (100) 3 (75,0)

n: Hasta sayisi; %: Siitun yiizdesi *Fisher’m kesin Ki-Kare testi * aspirin, NSAII (nonsteroid
antiinflamatuvar ilag), varfarin, platelet inhibitorleri, direkt oral antikoagiilanlar, kortikosteroidler,

heparin ve diigiik molekiil agirlikli heparin (DMAH)
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Tablo 15. Hastalara yapilan kan ve kan {iriinleri transfiizyon durumlari

Replasman tiirii* Tim Tlaclara Diger sebeplere P
hastalar  bagh bagh kanama

kanama*  n(%o)

n(%o)
Eritrosit slispansiyonu(ES) 66 (47,1) 40 (50,6) 26 (42,6) >0,243
ES + TDP 14 (10,0) 4 (5,1) 10 (16,4) >0,05
ES +TDP + trombosit >0,05

) . 2(1,4) 1(1,3) 1(1,6)

slispansiyonu
ES + trombosit siispansiyonu 5(3,6) 2 (2,5) 3 (4,9) >0,05
TDP 1(0,7) - 1(1,6) >0,05
Trombosit siispansiyonu 1(0,7) 1(1,3) - >0,05
Yapilmadi 51(36,/4) 31 (39,2) 20 (32,8) >0,05

ES: eritrosit siispansiyonu TDP:taze donmus plazma :n: Hasta sayisi; %: Siitun yiizdesi * Birden fazla replasman
uygulanan hasta mevcuttur, yiizdeler hasta sayisi iizerinden hesaplanmustir * aspirin, NSAII (nonsteroid
antiinflamatuvar ilag), varfarin, platelet inhibitorleri, direkt oral antikoagiilanlar, kortikosteroidler, heparin ve

diistik molekiil agirlikli heparin (DMAH)

4.6. Prognoz ve Mortalite

Calismaya dahil edilen hastalar {ist GIS kanamasim takip eden 30 giin
igerisindeki 6liim durumlarina gére degerlendirildi. Otuz giin igerisinde 11 hastanin
6ldiigi ve bunlardan sadece birinin 6liimiiniin direkt kanama ile iligkili oldugu
tespit edildi. Olen ve sag kalan hastalara ait karsilastirmal1 veriler tablo 16, 17 ve

18’de gosterilmistir.

Varis dis1 iist GIS kanama nedenli ilk 30 giin iginde dlen hastalarin yas
ortalamasi 68,1 yil, hayatta kalanlarin yas ortalamasi 62,9 yil olarak bulundu. Tablo

15°te mortalite oranlar1 ve etkileyen faktorler gosterilmistir.

VDUGIK’na bagl exitus olanlarda malignensi sikligi, DMAH kullanim
siklig1 ve tekrar kanama sikligr daha yiiksek saptanmistir (sirasiyla p:0,024, 0,004,
<0,001) (tablo 16).

Incelenen hastalardan &len hastalar ile sag kalanlar arasinda yas, cinsiyet,

basvuru ile endoskopi arasindaki siire, forrest grubu, hemoglobin diizeyi, sigara,
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alkol kullanimi ve Rockall skoru agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmamustir (p>0,05) (tablo 16). Blatchford skoru sag kalan hastalarda anlamli
olarak diisiiktii (p=0,009).

Tablo 16. Mortalite oranlari ve etkileyen faktorler

Ozellikler Exitus Sag P

n(%o) n(%o)
Yas ortalamasi 68,1+11,5 62,9+17,6 0,548*
Cinsiyet
Erkek 7 (63,6) 78 (64,5) 0,999**
Kadin 4 (36,4) 43 (35,5)
Bagvuru ile endoskopi arasi
siire
24 saat ve alt1 9(81,8) 95 (78,5) 0,999**
24 saat Tstii 2(18,2) 26 (21,5)
Ek hastaliklar
ASKH 2 (18,2) 27 (22,3) 0,999**
Bobrek hastaligi 2(18,2) 12 (9,9) 0,329**
Malignensi 6 (54,5) 26 (21,5) 0,024**
Kalp yetmezligi 2(18,2) 20 (16,5) 0,999**
Solunum yolu hastalig 1(9,1) 9(7,4) 0,595**
Demans 1(9,1) 5(4,1) 0,413**
Siroz - 5(4,1) 0,999**
Diyabetes Mellitus - 44 (36,4) 0,016**
Hipertansiyon - 26 (21,5) 0,121**
Diger/hastalik yok 1(9,1) 32 (26,4) 0,290**
Forrest grubu
1a,1b,2a 1(33,3) 14 (25,0) 0,999**
2b,2¢,3 2 (66,7) 42 (75,0)
Kullanilan ilaglar
Aspirin 1(9,1) 27 (22,3) 0,456**
Varfarin - 7(5,8) 0,999**
NSAIi - 19 (15,7) 0,364**
Platelet inhibitorleri 1(9,1) 11 (9,1) 0,100**
Direkt oral antikoagiilanlar - 4 (3,3) 0,999**
Kortikosteroid - 6 (5,0) 0,999**
DMAH 4 (36,4) 6 (5,0) 0,004**
NSAII+DMAH - 2(1,7) 0,999**
Aspirin+Platelet inhibitorleri - 6 (5,0) 0,999**
Heparin - 3(2,5) 0,999**
Diger/ilag yok 7(63,6) 54 (44,6) 0,226
Ahlskanhklar
Sigara 2(18,2) 37 (30,6) 0,403
Alkol - 16 (13,2) 0,230
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Ozellikler Exitus Sag P
n(%o) n(%o)
Vital bulgular
Sok tablosu yok 4 (36,4) 96 (79,4) <0,001
Tasikardik 1(9,1) 17 (14,0)
Sok/hipotansif 6 (54,5) 8 (6,6)
Basvuru hemoglobin(ortalama+SS) 8,6+2,6 9,6+2,8 0,277***
Endoskopik miidahale
Yapilanlar 5(45,5) 31 (25,6) 0,170
Yapilmayanlar 6 (54,5) 90 (74,4)
Endoskopik Tanilar
Gastrik ilser 3(27,2) 28 (24,3) <0,001
Duodenal tlser - 20 (17,4)
Gastroduodenal tilser - 5 (4,3)
Erozif hastalik 3(27,2) 38 (33,0)
Ozofajit 1(9,4) 2 (1,6)
Mallory weiss 2 (18,1) 3(21)
Malignensi - 10 (8,7)
Vaskiiler ektazi - 8 (7,0
Hemobilia 2 (18,1) -
Cerrahi - 4 (100)
Tekrarlayan kanama 8 (72,7) 4(3,3) <0,001**
Rockall skoru (n%o)
<6 7 (63,6) 104 (86,0) 0,074**
6 < 4(36,4) 17 (14,0)
Blatchford skoru (n%o)
<10 2(18,2) 74 (61,2) 0,009**
10 < 9(81,8) 47 (38,8)

n: Hasta sayist; %: Siitun yiizdesi *:Mann whitney U testi **:Fisher’in kesin ki kare testi ***:student

t testi

Tablo 17°de rockall skoru 6’dan biiyiik olan hastalar ile 6 ve altinda olan

hastalarin endoskopi yapilma zamanlarina gére mortalite oranlar1 gosterilmistir.

Rockall skoru 6’dan biiyiik olan hastalar ile 6 ve altinda olan hastalarin mortalite
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durumuna gore basvuru ve endoskopi arasinda gecen siire bakimindan karsilastirma

yapildiginda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamaistir (p>0,05).

Tablo 17. Rockall skoru 6’dan biiyiik olan hastalar ile 6 ve altinda olan hastalarin
endoskopi zamanina goére mortalite oranlari

Rockall skoru (n,%) Bagvuru ile Exitus (n,%) Sag (n,%) p
endoskopi
arasi siire
<6 24 saatve alti 6 (85,7) 81 (77,9) 0,999+
24 saat {stii 1(14,3) 23 (22,1)
>6 24 saatve alti 3 (75,0) 14 (82,4) 0,999+
24 saat Usti 1 (25,0) 3 (17,6)

n: Hasta sayist; %: Siitun yiizdesi *: Fisher’in kesin ki kare testi

Tablo 18. Mortalite ve yeniden kanama igin risk faktorleri

Risk faktorii Mortalite Rekiirren kanama
Odds orani ve %95 giiven Odds orani ve %95 giiven
aralig1 (alt-list) araligi(alt-iist)

Yas >60 1,6 (0,4-6,7) 1,6 (0,3-7,6)

Sok 19,2 (2,5-144,9) 12,2 (1,3-107,8)

Hemoglobin <10g /dL 3,6 (0,7-17,4) 1,2 (0,2-6,0)

Forrest 1a,1b,2a 1,5(0,1-17,8) 0,8 (0,2-3,2)

Rockall skoru >6 3,4 (0,9-13,2) 0,1(0,01-1,7)

Blatchford skoru >10 7(1,4-34,2) 0,7 (0,1-3,3)

Kanama isareti varligi 4,2 (1,08-17) 2,1(0,4-9,7)

Endoskopik tedavi 0,4 (0,1-1,4) 1,4 (0,2-8,1)
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5. TARTISMA VE SONUC

Varis dis1 iist GIS kanamalar1 ise 6zofagus veya gastrik bolgede bulunan
varislerin disindaki sebeplere bagli olmak iizere agizdan treitz ligamentine kadar olan
bolgede goriilen kanamalardir. Uygun sekilde tedavi edilmedigi zaman, mortalite ve
morbidite oranlar yiiksek oldugu kadar tibbi bakim masraflar1 da yiiksek olan yaygin
tibbi bir durumdur. Kanamalar gizli olabilecegi gibi yasami tehdit edecek tarzda

belirgin olabilir.

Varis dis1 {ist gastrointestinal sistem kanamalarinin yillik insidanst 50-
150/100000°dir. Varis dis1 iist GIS kanamalar1 erkeklerde kadinlardan daha sik
goriiliir (1). Ozen ve arkadaslarmin yaptign Varis dis1 iist GIS kanamas1 olan 412
hastanin 311’1 (%75) erkek, 101’1 (%25) kadm idi (112). Lanas ve arkadaslarinin
(140) yaptig1 ¢alismada 2660 hastanin %64,7’si erkek ,% 35,3’ kadin; Mungan’in
(6) yaptigi calismada 423 hastanin %67,4’t erkek, %32,6’s1 kadindi. Bizim
calismamizda ise 140 hastanin 91°1 (%65) erkek, 49’u (%35) kadindi. Calismamizin
sonuclar1 bu acidan literatiir ile benzerlik gostermektedir. Erkeklerde daha sik iist
GIS kanama goriilmesi ile ilgili Wong ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada;
kisirlagtirilmis  erkek farelere disaridan Ostradiol verilerek mide mukozasindaki
proliferasyonun belirgin olarak arttigin1 gosterilmis ve Ostrojenin kadinlarda mide
mukozasini koruyucu faktor olarak rol oynadigini vurgulanmistir (141).Solakoglu ve
arkadaglarinin 2014 yilinda yapmis oldugu calismaya, peptik iilser kanamali hastalar
dahil edilmis (varis kanamali, malignensi, gastrektomi ve dieulafoy lezyonu olanlar
dislanmus), antiagregan, antikoagiilan ve NSAII kullanimi agisindan kullanan grup ve
kullanmayan gruptaki demografik ozellikler, Klinik ve laboratuvar sonuglari
incelenmis, hastalarin %67,3’1 erkek, %32,7’si kadin olarak saptanmuis, ilag kullanan
ve kullanmayan grupta cinsiyetler arasinda anlamli fark bulunmadigi gosterilmistir
(142). Teles- Sampaio ve arkadaslarmin 2016°da yaptig1 varis dist iist GIS kanamali
hastalarin dahil edildigi ve antiplatelet,antiagregan ve antikoagiilan ila¢ kullanan ve
kullanmayan hastalarin karsilagtirildig1 ¢alismada, %67’si erkek %33’1 kadin olarak
saptanmis ve ila¢ kullanan ve kullanmayan gruplar arasinda cinsiyet acisindan

anlamli fark saptanmamistir (143). Bizim ¢alismamizda da kanamaya sebep
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olabilecek ila¢ kullananlar ve kullanmayanlar arasinda erkek ve kadin cinsiyet

acisindan anlamli fark saptanmamigtir (p=0,231).

Calismamizda hastalarin %62,1°1 60 yas ve iizerinde olup, yas ortalamasi
63,7 £17 olarak saptandi. Barkun ve arkadaslarinin (144) yaptigi ¢alismada tiim
hastalarin yas ortalamas1 66, Ozen ve arkadaslarinin (112) yaptigi calismada yas
ortalamasi 62, Mungan’in (6) yaptigi ¢alismada 57,8+18 yil olarak saptanmuistir.
Hastalarimizin yas ortalamasi da literatiirle benzerlik gostermektedir. Solakoglu ve
arkadaglariin yaptigi 199 hasta i¢eren ¢alismada, peptik iilser kanamali hastalarda
antiagregan, antikoagiilan ve NSAII kullanan hastalar ile kullanmayan hastalar
karsilastirilmis, yas ortalamasi 59,9+18,5 olarak saptanmis ve ila¢ kullananlarinin
yas ortalamasi anlamli yiiksek (p=0,005) saptanmustir (142). Teles-Sampaio ve
arkadaglarinin yaptigi 548 hastanmin alindig1 varis digt {ist GIS kanamali hastalarin
dahil edildigi calismada ortalama yas 66,5+£16,4 olarak saptanmis, ¢alisma dahilinde
antiplatelet, antiagregan ve NSAII kullananlarda yas ortalamasinin anlamli olarak
yiksek oldugu (p<0,001) saptanmistir (143). Bizim calismamizda da ¢alismamiz
dahilinde kanamaya sebep olabilecek ilag kullanan hastalarda yas ortalamasi anlaml
yiiksek saptanmistir (p=0,031). Bu agidan calismamiz, bu ¢alismalarla benzerlik

gostermektedir.

Calismamizda hastalarin 41’1 (%29,3) aktif sigara kullanirken, 16’sinda
(%11,4) alkol kullanimi mevcuttu. Giirel ve arkadaglarinin yaptigi 221 varis ve
malignite dis1 st GIS kanamali hastanin %43,4’{iinde sigara, %17,6’sinda alkol
kullanim1 oldugu tespit edilmistir (145). Bayir ve arkadaslarinm yaptigi iist GIS
kanamas1 olan (varis kanamalar1 dahil) 115 olgunun degerlendirildigi calismada
hastalarin %36s1 sigara, %10’u alkol kullanmaktayd: (146). Ozen ve arkadaslarinin
yaptig1 ¢alismaya gore hastalarin %26’s1 sigara, %19’u alkol kullanmaktayd: (112).
Bu oranlar ¢alismamiz ve literatiirle paralellik gostermekteydi. Literatiirde sigara ve
alkol kullanim1 ile ila¢g kullanimini karsilastiran, bu iliskiye deginen calisma

bulunmamaktadir.

Calismamizda basvuru sikayeti olarak en sik melena saptandi. 140 hastanin
75’1 (% 53,6) melena, 30’u (%21,4) hematemez, 18’1 (%12,9) hematemez ve melena

ile basvurdugu saptanmistir. Mungan’in yaptigi calismaya gore hastalarin
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%76,1’inde melena, %27,9’'unda hematemez ile basvurdugu tespit edilmistir (6).
Yine Barkun ve arkadaslarinin yaptigi calismaya gore hastalarin %69’u melena,
%30’u hematemez ile basvurdugu tespit edilmistir (144). Aktas’in yaptig1 ¢alismada
ise hastalarin %61,9’u melena, %13,1’inde hematemez, %23’iinde hematemez ve
melena ile basvurdugu tespit edilmistir (147).Bu oranlar ¢alismamiz sonuglari ile

parallelik gostermekteydi.

Calismamizda hastalarin basvuru anindaki hemodinamik durumunda
ilaglara bagli kanamas1 olan hastalar ve ila¢ dist sebeplere bagli kanamasi olanlar
arasinda anlamli farklilik saptanmamustir (p=0,680). Teles-Sampaio ve arkadaslarinin
varis dis1 iist GIS kanamali hastalarda yaptig1 calismada da hastalarin hemodinamik
duurmu ile ilgili, ila¢ alanlar ve almayanlar arasinda anlamli farklilik saptanmadig:
(p=0,571) tespit edilmistir (143). Bu agidan c¢alismamizla benzer o&zellik

gostermektedir.

Calismamizda hastalarin komorbid 6zelliklerine bakildiginda, 45 (%32,1)
hastada diyabetes mellitus, 32 (%22,9) hastada ASKH (aterosklerotik kalp hastaligi) ,
36 (%25,7) hastada malignensi, 28 (%20) hastada hipertansiyon, 24 ( %17.1) hastada
kalp yetmezligi, 14 (%10) hastada bobrek yetmezligi, 10 (%7,1) hastada solunum
yolu hastalig1, 5 ( %3,6) hastada siroz ve 6 (%4,3) hastada demans tespit edildi. Ozen
ve arkadaglarinin ¢alismasinda %18 ASKH, %9.5 diyabet, %5.8 hipertansiyon, %4.1
kronik obstriiktif akciger hastaligi, %4.1 kronik bobrek yetmezligi saptanmistir
(112). Merkezimizde, Aktas’in yaptigi calismada hastalarin = %40.5’inde
hipertansiyon, %20.3iinde diyabet, %6.2’sinde kronik obstriiktif akciger hastaligi, %
10.6’sinda  kronik bobrek yetmezligi, %?20.7°’sinde  ASKH, %2100 Junda Kkalp
yetmezligi, %4.4tinde siroz ve %12.3’iinde malignite oldugu saptanmistir. (147).
Literatirle verilerimizin ¢ogu paralellik gostermekle birlikte, diger farkliliklarin
sebebi olarak, hastanemizin ii¢iincii basamak merkez olmasi ve komplike vakalarin
hastanemize sevk edilmesinden kaynaklandig: diisiiniilmektedir. Malignitenin yiiksek
oranda ¢ikmasinin sebebi ¢aligmanin yapildigi donemlerde Tibbi Onkoloji agisindan
referans merkez olmasi ve diger hastanelerin komplike hastalar1 hastanemize sevk
etmelerinin etken olmasiyla agiklanabilir. Calismamizda kanamaya sebep olabilecek

ilag kullanimi olanlarda ASKH, kalp yetmezligi, diyabetes mellitus sikligi daha
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yiiksek saptanmustir (sirasiyla p:<0,001, 0,003, 0,041). Diger sebeplere bagli olan
veya kanama nedeni bulunamayan hastalarda, komorbid olmayan hastalik veya
herhangi bir hastaligi olmayanlarin orani1 daha yiiksek saptanmistir (p=0,004).
Solakoglu ve arkadaslarinin yaptig1 peptik tlserli hastalarin dahil edildigi ¢aligmada
komorbid hastaliklarin ila¢ kullanan hastalarda daha fazla oldugu, kardiyovaskiiler
hastalik ve hipertansiyonun ila¢ kullananlarda kullanmayanlardan daha fazla oldugu
saptanmistir (142). Teles-Sampaio ve arkadaslarmm yaptign varis dis1 iist GIS
kanamali hastalarm dahil edildigi ¢alismada ise antiplatelet, antiagregan ve NSAIl
kullananlarda kalp hastaligi, bobrek yetmezligi, diyabet ve hipertansiyon sikliginin

anlamli olarak, kullanmayanlara gore fazla oldugu saptanmistir (143).

Ust gastrointestinal kanamalarinda iyi bilinen risk faktorlerinden biri de
coklu ila¢ kullanimidir. 65 yas istii hastalarin dahil edildigi bir g¢alismada,
antikoagiilan kullanan hastalarda iilser kanamasinda rolatif risk 3,3 iken, NSAIf ile
birlikte oral antikoagiilan birlikte alan hastalarda kanama riskinin 12,7’ ye yiikseldigi
goriilmiistiir (148). Mellemkjaer ve arkadaslarinin yaptig1 calismaya gore NSAII ile
birlikte antikoagiilan kullaniminda kanama riskinin 3,6 ‘dan 11,5’a kadar yiikseldigi
tespit edilmistir (149). Weil ve arkadaglarinin yaptigi ¢alismaya gore gastrointestinal
kanama nedeni olarak tek basina steroid kullaniminda rolatif risk 2,6 iken (150),
NSAIl ve steroidin birlikte kullanimiyla bu risk 7,2-9’a kadar yiikseldigi
bildirirlmistir (149,150). Yine benzer sekilde Mellemkjaer’in ¢alismasinda tek basina
NSAII kullaniminda risk 3,6 iken, NSAII ve aspirin birlikte kullaniminda rélatif
riskin 5,5’a kadar ¢iktigr bildirilmistir (149). Bizim ¢alismamizda da hastalarin
kanama sebebi olarak basvuru anindaki ilaglar1 sorgulandiginda, hastalarin 79’u
(%56) calismamiz dahilinde kanamaya sebep olabilecek ilag kullandiklar1 kayit
edildi. Tiim hastalarin 31°i (%22,1) aspirin, 19’u (%13,6) NSAIl, 7’si (%5)
kortikosteroid, 8’i (%5,7) varfarin, 14’4 (%10) platelet inhibitorleri, 4’4 (%2,9)
direkt oral antikoagiilanlar1 (apixaban, dabigatran, rivaroxaban vb.) 10°u (%7,1)
DMAH, 3’iniin (%2,1) heparin, 7’sinin (%5) aspirin ve platelet inhibitorii
kullandiklar1 saptandi. Barkun ve arkadaslarinin yaptig1 1869 olgunun dahil edildigi
calismaya gore %40°1 aspirin, %20’si NSAIIL, %111 varfarin, %111 heparin ve %6,7
kortikosteroid kullandig1 (144); Giirel ve arkadaslarinin yaptigi varis ve malignite

dist iist GIS kanamalarina yénelik caliymada hastalarm %49,8’inin  aspirin,
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%19,5’unun NSAII, %0,5’inin kortikosteroid, %2,3’iiniin antikoagiilan kullandig
(145); Ozen ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada ise %25’inin aspirin %33’iiniin
NSAII, %6’sinin antikoagiilan ila¢ kullandig1 tespit edilmistir (112).

Tim hastalarin hemoglobin diizeyi ortalamas1 9,5+2.7 g/dL; hematokrit
yiizdesi ortalamasi 29,5+8,3; platelet diizeyi ortalamasi 242,3+£122,7 x10° /L; BUN
diizeyi ortalamasi 32,4+23,0 mg/dL; INR diizeyi ortalamasi 1,11+£0,98 olarak
saptanmigtir. Barkun ve arkadaslarimin yaptigi calismada hemoglobin diizeyi
ortalamasi 9,6+2,7 g/dL; hematokrit ylizdesi ortalamasi 29,0+8; platelet diizeyi
ortalamas1 251,0+121 x10° /L; BUN diizeyi ortalamasi 32,4+23,0; INR diizeyi
ortalamas1 1,5+1,7 olarak saptanmis (144). Universitemizde Aktas’in yaptig
calismada ise hemoglobin diizeyi ortalamasi 8,5+2,6 g/dL; hematokrit ylizdesi
ortalamas1 26+7,6; platelet diizeyi ortalamasi 237+133 x10° /L; BUN diizeyi
ortalamasi 39,3+25,8 mg/dL; INR diizeyi ortalamasi 1,4+1,1 olarak hesaplanmisti
(147). Aktas’in ¢alismasinda yatan ve ayaktan basvuran varis dis1 iist GIS kanamali
hastalar karsilastirilmis ve anlamli fark saptanmamisti (147). Bu oranlar
calismamizda literatiirle benzerlik gostermekteydi. Hastalarin hemoglobin,
hematokrit, platelet, BUN, INR diizeyine gore hastalarin ilaglara bagli kanama
durumlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).
Solakoglu ve arkadaglarinin peptik {ilser kanamal1 hastalarda yaptig1 ¢alismada ilag
kullanan grup ile kullanmayan grup arasinda INR diizeyine bakilmis ve ilag
kullananlarda anlamli yiiksek (p=0,016) saptanmistir (142). Sonucun bdyle
cikmasindaki etken ilag alan hastalarinin tamaminin kardiyovaskiiler hastaliga sahip
olmasindan, almayan hastalarda da hi¢ kardiyovaskiiler hastalik olmamasindan
kaynaklanabilir, ayrica varfarin kullananlarin orani ¢alismamiza gore daha ytiksektir.
Bu calismada malign hasta oranin da diisiik olmas1 da boyle bir sonuca neden olabilir
ki bizim ¢alismamizda malign hasta oranmi fazladir ve malignitesi olan hastalarda da
kanama kontrolii agisindan varfarin tercih edilmemektedir. Teles-Sampaio ve
arkadaglarinin ¢aligmasinda ilag alan ve almayan gruplar arasinda hemoglobin diizeyi
acisindan anlamli farklilik saptanmamis ancak INR diizeyleri ila¢ kullananlarda
anlaml yiiksek saptanmistir (p=0,001), (143). Yine bu ¢alismada da antikoagiilan
ilag alanlarin oranmi1 ¢alismamiza gore daha fazla oldugundan INR diizeyi acisindan

farklilik gostermis olabilir.
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Varis disi iist GIS kanama sebepleri literatiirdeki yayinlarda farkli oranlarda
bildirilmistir. Calismamizda kanama sebebi olarak en sik mide tlseri (%27,1), ikinci
siklikla gastrit/gastrik erozyon (%25,7) ve t¢iincii siklikla duodenum iilseri (%19,3)
saptanmistir. ASGE’nin 2005 yilinda 2225 hastadan olusan arastirmasinda UGIS
kanama etiyolojisinde duodenal iilser %24,3, gastrik iilser, %21,3, gastrik erozyon
%23,4, Mallory-Weiss sendromu %7,2, 6zofajit %6,3, neoplazm %?2,9 oraninda
saptanmistir (151). ASGE’nin c¢alismasi, bizim c¢alismamizla benzer O6zellikler
tasimaktadir. Sezgin ve arkadaslarmin yaptign akut {ist GIS kanamalar1 hastalari
kapsayan calismada ise toplam peptik tlserli hasta oran1 %48,2 olarak saptanmigtir
(152). Bizim g¢alismamizda bu oran %49,2 olarak bulundu. Bu agidan benzerdir
ancak Sezgin ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada varise bagli kanamali hastalar da
dahil edilmistir. Ozen ve arkadaslarinin yaptign calismada kanama sebebi olarak
%42,5 duodenum iilseri, %23,1 mide tlseri, %7,1 eroziv gastrit saptanmistir (112).
Giirel ve arkadaslarmin varis ve malignite dis1 iist GIS kanamali hastalarma yénelik
caligmasina gore ise hastalarda %41,9 duodenum {ilseri, %29 eroziv gastrit, % 20
mide tlseri saptanmistir (145). Calismamiz ile baz literatiirler benzerlik gosterirken
bazilar1 da farklilik gostermekteydi. Bu durum ¢alismamizda komorbid sebep olarak
malign hastalarin yliksek oranda olmasi, liclinci basamak hastane olarak hizmet
vermesi, cografi ve sosyokiiltiirel farkliliklar olabilir. Ayrica daha biiyiik hasta
gruplarinin  degerlendirilmesi ile benzerlikler teyit edilmelidir. Solakoglu ve
arkadaslarinin ¢aligmasinda, caligmaya sadece peptik iilser kanamali hastalar dahil
edilmis, duodenal {iilser her iki grupta da en yaygm endoskopik bulgu olarak
saptanmis, gruplar arasinda anlamli farklilhik saptanmamistir (142). Bizim
calismamizda ise ilaglara bagli kanamasi olan hastalarda gastrik iilser orani fazla
iken, ila¢ dis1 nedenlere bagli kanamasi olan hastalarda gastrit/erozyon daha fazla

oldugu ancak gruplar arasinda anlaml fark saptanmadig tespit edilmistir.

Calismamizda endoskopik lezyonlar ve kullanilan kanamaya sebep
olabilecek ilaclarla iliski de karsilastirilmistir. Ozofagus, mide ve duodenum
kaynakli varis dig1 iist GIS kanamalarinda kanamaya sebep olan ilaglar ve diger
sebepler karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamustir (p>0,05).
Benzer calisma olarak Ozen ve arkadaslarinin yaptign 412 hastalik calismada varis

dis1 kanamaya sebep olabilecek lezyonlarla risk faktorii olarak antikoagiilan, aspirin
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ve NSAII kullanimi karsilastirilmis olup istatistiksel olarak anlamli birliktelik ve
iliski saptanmamistir (112). Bu yoniiyle ¢alismamizda da benzer sonug ortaya

¢cikmustir.

Peptik {ilser kanamali hastalarda Forrest siniflamasi, kullanilan belirtegler
ile lezyonlarda yeniden kanama ve mortalite riskini 6ngérmede fayda saglamaktadir.
Caligmamizda peptik ilser kanamali hastalarin 23’1 (%35,9) Forrest 3, 12’sinin
(%18,8) Forrest 2c, 11’inin (%17,2) 2b, 12’sinin (%18,8) 2a, 5’inin (%7,8) 1b ve
I’inin (%]1,6) oldugu tespit edildi. Laine ve arkadaslarimi yaptigi calismaya gore
Forrest 1a igin %18, Forrest 2a i¢in%17, Forrest 2b i¢in %17, Forrest 2¢ i¢in %20 ve
Forrest 3 igin %42 oldugu saptanmistir (153). Bu sonuglarla ¢alismamiz
karsilastirildiginda benzerlik goéstermektedir ancak Forrest la orani ¢alismamizda
disiiktiir. Bunun sebebi {igiincii basamak olan merkezimize sevk zincirinde kanama
ile endoskopi zamaninin uzamis olmasi ve diger merkezlerde medikal tedavinin
yapilmast etkilemis olabilir. Merkezimizde yapilan Aktas’in caligmasina gore
%5.71si Forrest la, %17.7°si Forrest 1b, %14.6’s1 Forrest 2a, %6°s1 Forrest 2b,
%4.1’i Forrest 2c ve %52’si Forrest 3 grubu olarak saptanmisti (147). Aktas’in
calismasinda Forrest 3 iilseri olan hasta sayisi ¢alismamiza ve diger literatiirlere
oranla daha yiiksekti. Bunun sebebi olarak ilk 24 saatte yapilan endoskopilerin orani
Aktas’in ¢alismasinda %72,6 bizim ¢alismamizda %80 olmasindan kaynaklanabilir.
Forrest gruplandirmasina gore hastalarin kullandiklar ilaglar ile karsilastirildiginda
istatistiksel anlamli fark bulunmamistir (p>0,05). 2011 yilinda Erhan tarafindan
yapilan 134 hastalik ¢alismada Forrest siniflandirilmasi ve kanamaya yol agabilecek
ilaglar (NSAII, aspirin, heparin, varfarin, oral antikoagiilanlar) arasinda (predispozan
ila¢ kullananlarda Forrest 1a, 1b ve 2a daha fazla olmak iizere) anlaml fark oldugu
(p=0,045) tespit edilmistir (154). Bahadir ve arkadaglari tarafindan 2012 yilinda
yaymlanan calismaya gore, Forrest smiflandirilmas: ve NSAII, aspirin ve varfarin
kullanimi karsilastirilmis, Forrest 1a tilser ile varfarin kullanimi arasinda pozitif iliski
saptanmustir (155). Solakoglu ve arkadaslarinin yaptig1 sadece peptik iilser kanamali
hastalarin dahil edildigi ¢alismada Forrest la, 1b ve 2a grubundaki lezyonlarin
sikliginda, ilag¢ kullanan ve kullanmayanlar arasinda anlamli farklilik saptanmamistir
(142). Teles-Sampaio ve arkadaslarinin yaptig1 varis disi iist GIS kanamali hastalarda

%46,4 oraninda Forrest 1a, 1b ve 2a sinifindan lezyonl oldugu ancak ila¢ kullanan ve
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kullanmayanlar agisindan anlamli farklilik saptanmadigi tespit edilmistir (143). Yine
Forrest smiflandirmasi ve ilaglar iizerine 2016 yilinda g¢ocuk hastalar {izerine
yapilmis bir calismada NSAII kullanan ve gastrointestinal kanamasi olan hastalarda
ilaglar ve gastrointestinal lezyonlar ve Forrest smiflandirilmasi arasindaki iliski
sorgulanmis ve anlamli bir birliktelik ve iliski saptanmamuistir (156). Bu ii¢ ¢alisma

da bizim ¢alismamizla bu agidan benzer 6zellik gostermektedir.

(Calismaya alinan hastalarin 40’1na (%28,6) endoskopide miidahale yapildig1
ve yapilan miidahalelerin 27'sinin (%67,5) APK, 13’tnin (%32,5) adrenalin
enjeksiyon ve 13’iinlin (%32,5) endoklip oldugu saptanmistir. Bazi hastalara birden
fazla endoskopik tedavi yapildigi tespit edildi. Merkezimizde 2015 yilinda acil
servise bagvuran varis kanamali hastalarin da dahil oldugu iist GIS kanamasi olan
hastalar ile yapilan ¢alismada enjeksiyon (adrenalin ve aethoxysklerol) %22,9, APK
%32,7, endoklip %3,3 oldugu saptanmistir (157). Mungan’in ¢alismasinda hastalarin
%S5,9’una APK, %20’sine adrenalin enjeksiyonu, %1,2’sine endoklip uygulandigi
saptanmugtir (6). Sonuglar, merkezimizdeki diger ¢alisma ile korelasyon gostermekle
birlikte Mungan‘in ¢alismasiyla benzerlik gostermemektedir. Bunun sebebi olarak
endoskopistin tercihleri ile maliyet gibi nedenlere bagli olmasindan kaynaklanabilir.
Calismamizda endoskopik miidahale yapilma siklig1 kanamaya sebep olabilecek ilag
alanlarda daha fazla saptanmistir ancak almayanlar ile arasinda anlamli fark
saptanmamistir. Bu agidan Solakoglu ve arkadaglarimin peptik {ilser kanamali

hastalar tizerinde yaptig1 ¢aligmaya ile benzerlik gostermektedir (142).

Hastalarin 5’inde gastrontestinal kanama durdurulamamistir. Hastalarin
I’ine arteriyel embolizasyon, 4’tine (%2,8) cerrahi yapilmistir. Mungan’in
caligmasinda 423 hastanin %0.24’{ine arteriel embolizasyon yapildig1 saptanmistir
(6). Ozen ve arkadaslarinin yaptif1 calismaya gére kanamasi durmayan 1 olguya
arteriel embolizasyon ve 2 hastaya cerrahi yapilmistir (2012). Ates ve arkadaslarinin
2008 yilinda vyaptigi 524 olguluk c¢alismada hastalarin  %0,6’sina arteriel
embolizasyon, %?2,3’line cerrahi yapilmistir (158). Durdurulamayan kanamalarda
tedavi durumuna gore kanamaya sebep olabilecek ila¢ kullananlar ve diger sebeplere
bagl kanamasi olanlar arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamistir (p>0,05).

Belanova ve arkadaslarmin yaptig1 varis dis1 iist GIS kanamali hastalarin dahil
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edildigi calismada antitrombotik ilaglar1 kullananlar ile kullanmayanlar arasinda

cerrahiye gidis agisindan anlamli fark bulunmamstir (159).

Tiim hastalarin 66’simna (%47,7) sadece eritrosit siispansiyonu replasmant
yapilirken, 51’ine (%36.,4) herhangi bir kan {riiniiyle replasman yapilmamistir.
Erhan’in ¢alismasinda hastalarin  %64,9’una eritrosit siispansiyonu replasmant
yapilirken, %15,7’sine higbir kan {irlinii transfiize edilmemistir (154). Literatiire
bakildiginda transfiizyon miktarlar ile iliskili ¢aligmalara rastlanmistr. Erhan’in
calismasiyla farklilik saptanmasinin nedeni 3. Basamak ve bolge hastanesi olan
merkezimize hasta sevk edilene kadar kan transfiizyonu yapilmasinda kaynaklaniyor

olabilir.

Diinya genelinde hastaneye ve tibbi bakim hizmetlerine ulasimin
kolaylasmasina ve endoskopik tedavi yontemlerinin kullanima girmis olmasina
ragmen, {ist GIS kanamalarin bagli mortalite diizeyinin azaldig1 bildiriliyor ancak
hala %4-14 arasinda mortalite oraninin oldugunu bildiren ¢alismalar mevcuttur
(120,144). Calismamizda mortalite oran1 %7,8 olarak hesaplandi. Giirel ve
arkadaglarinin (145) yaptig1 varis ve malignite dis1 {ist GIS kanamali olgularmin
oldugu c¢alismaya gore mortalite oram1 %2,7, Rockall ve arkadaslarinin yaptigi
caligmada ayaktan bagvuran hastalarda mortalite oran1 %11 olarak saptanmistir
(160). Giirel ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada, malignite dis1 hastalarin alinmasi
mortalite oranlarinin  diisiik ¢ikmasina sebep olmus olabilir (145). Yine
merkezimizde yapilan Aktas’in calismasina gore mortalite oran1 %7,1 olarak
bildirilmistir (147). Aktas’in ¢alismasinda da malignite tanili hasta sayisi diger
caligmalara gore yiiksek, bizim calismamiza gore diisiiktiir. Bu agidan benzerlik

gostermektedir.

Varis disi1 iist GIS kanama nedenli ilk 30 giin icinde dlen hastalarin yas
ortalamasi1 68,1 yil, hayatta kalanlarin yas ortalamasi 62,9 yil olarak bulundu. Bayir
ve arkadaglarinin yaptig1 ¢alismaya gore Olen hastalarin yas ortalamasinin 6len
hastalardan anlamli olarak yiiksek oldugu saptandi (146). Klinigimizde daha once
yapilan Aktas’in caligmasma gore varis disi iist GIS kanamasi nedeniyle olen
hastalarin yas ortalamasi 65,7, sag kalanlarin yas ortalamasi 58,6 olarak saptanmistir

(147). Bizim c¢alismamizla yas ortalamasi ve mortalite agisindan anlamlilik
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saptanmamustir ancak yas artis1 ile birlikte Varis dis1 iist GIS kanamalarmimn

mortalitesinin arttig1 goriilmektedir.

Varis dis1 iist GIS kanamalarinda mortaliteyi etkileyen en basta gelen
faktorlerden birisi kanamaya komorbid hastaliklarin eslik ediyor olmasidir.
Calismamizda varis dis1 {ist GIS kanamasina bagl ilk 30 giin icinde 6len hastalarda
malignensi siklig1 anlamli olarak daha yiiksek saptanmustir (p=0,024). Olen 11
hastanin  6’sinda  (%54,5) malignensi mevcuttu. Merkezimizden Aktas’in
calismasinda bu oran %50 olarak bildirilmistir (147). Rockall ve arkadaslarinin
yaptig1 caligmada malignensi olan hastalarda mortalite oran1 %35 olarak bildirilmistir

(160). Bu oranlarin ¢alismamizla paralel oldugu goériilmektedir.

Calismamizda varis dis1 iist GIS kanamasina bagli ilk 30 giin iginde 6len
hastalar ve sag kalan hastalar agisindan DMAH kullanim siklig1 6len hastalar lehine
anlamli sekilde farkli saptanmstir (p=0,004). Mortalite bakimindan NSAII ve aspirin
kullanim1 anlamli saptanmamaistir. Bayir ve arkadaslarinin yaptigi calismaya gore ise
steroid, NSAII ve antikoagiilan ila¢ kullanim1 ve mortalite arasinda anlamli bir sonug
bulunmamustir (146). Giirel ve arkadaslarinin ¢alismasinda ve Aktas’in ¢alismasinda
da NSAII ve aspirin kullanimi ile mortalite arasinda calismamiza benzer sekilde
anlamli iligki olmadig1 goriilmiistiir (145,147). Calismamizda DMAH oraninin fazla
olmasmin nedeni antikoagiilan etki olusturmak i¢in malignensi gibi komorbit

hastaliklarda giivenilirlik agisindan tercih ediliyor olmasi olabilir.

Calismamizda olen hastalarda hayatta kalanlara goére tekrar kanama siklig1
anlamli yiiksek saptanmistir (p: <0,001). Aktas’in ¢alismasinda tekrar kanama 6len

hastalarda daha yiiksek saptanmistir (147). Bu sonuglar ¢alismamizla benzerdir.

Incelenen hastalardan &len hastalar ile sag kalanlar arasinda yas, cinsiyet,
hemoglobin diizeyi, sigara ve alkol kullanimi agisindan istatistiksel olarak anlamli
fark saptanmamustir (p>0,05). Bayir ve arkadaslarmm iist GIS kanamali hastalarin
olusturdugu caligmada cinsiyet, hemoglobin diizeyi, sigara ve alkol kullanimi1 ve vital
bulgular agisindan 6len hastalar ve taburcu edilen hastalar arasinda anlamli fark
saptanmamistir (146). Bu acidan ¢alismamizla benzer Ozellik gostermektedir.

Rockall ve arkadaslarinin yaptigi calismaya gore kadinlardaki mortalite %15,4
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erkeklerde 9%13,2 olarak saptanmistir ancak mortalite agisindan anlamli fark
saptanmamustir (160). Calismamizda erkeklerin mortalite oran1 %7,6 kadinlarin
mortalite oran1 %8,1 saptanmistir, kadinlarda mortalite oran1 daha yiiksektir ancak
mortalite agisindan anlamli saptanmamustir (p>0,05). Hastalarin bagvuru anindaki
vital bulgulart acisindan calismamizda, sag kalan hastalarda 6len hastalara oranla
anlamli olarak sok tablosunda olmadigi saptanmistir, tagikardi ve hipotansiyon
acisindan mortalite oranlarinda anlamli sonug tespit edilmemistir. Calismamizda 6len
hastalarda Blatchford skorlamasinda anlamli olarak skorun 10’un iizerinde
hesaplanmistir  (p=0,009). Bu sonu¢ Aktas’in ¢alismasiyla benzer 6zellik
gostermektedir (147).

Calismamizda, Rockall skoru 6’dan biiyiik olan hastalar ile 6 ve altinda olan
hastalarin mortalite durumuna goére basvuru ve endoskopi arasinda gecen siire
bakimindan karsilastirma  yapildiginda istatistiksel olarak anlamli  fark
saptanmamistir (p=1,000). Bu sonuca gore endoskopi zamaninin mortalite agisindan
risk faktorli olmadigi kanisina varilabilir ancak ¢alismamizda ilk 24 saatte yapilan
endoskopi orant %80 oldugundan literatiirde genellikle endoskopilerin ilk 24 saatte
gerceklestirildigi  i¢in  ¢alismamizda bu oran daha disik c¢ikmis olabilir.
Endoskopinin ilk 24 saatte yapilamiyor olmasi, iilserin bu siire zarfinda siire ve
verilen PPI tedavisiyle iyilesiyor olmasma neden olarak klinik sonuglari

diizeltmesine sebep olabilir.

Calismamizda mortalite ve yeniden kanama agisindan artmus risk faktorleri
incelendi. Mortalite agisindan en yiiksek risk orani sok tablosu, ikinci olarak
Blatchford skorlamasi, liclincii olarak da kanama isareti varligi saptandi. Rekiirren
kanama agisindan ise en yiiksek oran sok tablosu idi, ikincisi ise hemoglobin
seviyesinin 10 gr/dL’nin altinda olmasi idi. Rockall risk skorlamasi mortalite ve
rekiirren kanama iligkisi bizim ¢alismamizda anlamli bulunmadi. Bu durum bazi
caligmalarda da farklilik gostermektedir (161,162). Bazi ¢alismalarda mortaliteyi
tahmin edip yeniden kanamay1 tahmin edemedigi gosterilirken, baska bir ¢alismada
yeniden kanama ihtimalini tahmin edip mortaliteyi tahmin edemedigi saptanmistir
(163).
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Calismada kisitlayic1 faktorler mevcuttu. Retrospektif bir ¢alisma oldugu
icin tutulan kayitlarin kalitesinin sonuglar {izerinde etkili oldugunu varsaymaktayiz.
Hata paymni azaltmak adina bazi bilgilere ulagsmak i¢in hasta ve hasta yakinlar
telefonla aranarak en dogru bilgiler elde edilmeye calisildi. Komorbid hastaliklarin
siddeti Ozellikle malignensili hastalarin kanama oldugu donemde evresi, tutulum

yerleri kayit edilebilir ve ilgili kiyaslamalar yapilabilirdi.

GIS kanamasi acisindan cevre il ve ilgeler igin de bir merkez olan
hastanemize gonderilen hastalarin bazilarinda sosyokiiltiirel agidan anamnez ve
ozellikle ilag¢ bilgisi alinmakta zorluk ¢ekildigi goriilmiistiir. Az sayida da olsa bu
hastalarin hastane veri tabaninda kayitlari olmadigi icin, aldiklart regeteli ilag
bilgilerine ulagsmak miimkiin olmamistir. Prospektif yapilacak caligmalarla bu
sorunun ortadan kaldirilmasi ve elde edilen verilerin dogrulugunun teyit edilmesi

agisindan 6nemli olacaktir.

Sonug olarak, varis dis1 iist GIS kanamalarmin gelisen tedavi ydntemlerine
ragmen hala 6nemli bir saglik problemi oldugu goriilmektedir. Caligmamizda, varis
dis1 iist GIS kanamalarinin en sik sebebinin peptik iilser oldugu anlagilmistir. Ulser
kanamalarinda ¢oklu ila¢ kullaniminin en 6nemli risk faktorii oldugu bilinmektedir
Ayrica bu calisma artan yas ortalamasi ile kanamaya sebep olabilecek ilaglarin
kullaniminin artmasiyla kanama oraninin artabilecegini gosterdi. Bu durumun
caliymamizda yiiksek oranda saptanan yas ile artan komorbit sebeplerden olan
aterosklerotik kalp hastalig1 ve mortalite ile iliskili olan malignensi varlig: ile korele
oldugu anlasilmaktadir. Bu nedenle, hekimler tarafindan ek hastaliklar1 olan ve ileri
yastaki hastalarin antiagregan ve antikoagiilanlar olmak tizere ila¢ kullanim1 ve yan
etkileri konusunda hastalara egitim verilmesi, takiplerinin yapilmasi ve liiziim
halinde iist gastrointestinal sistemi koruyucu tedavi verilmesiyle, kanama sikligi,

yatis ve bundan dogabilecek maliyet, mortalite ve morbidite azaltilabilecektir.
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