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1. GIRIS ve AMAC

Gastrointestinal sistem (GIS) kanamalari, toplumda 1000 kisiden 1-2’sinde
goriilmekte olup, hastaliga bagli mortalite %6-10 arasinda degisir. Bu durum Klinik
ve ckonomik yonde onemli bir yiik getirmektedir (1). Hasta kayit sistemlerinin ve
cok merkezli calismalarin yetersizligi nedeniyle iilkemizdeki iist GIS kanamalarin

siklig1 kesin olarak bilinmemektedir.

Ust GIS, ézofagusun iist kismu ile Treitz ligamani arasi herhangi bir yerden
liimen igine olan kanamalar1 kapsar (2). Genellikle tiim GIS kanamalarinimn %85°1 {ist
GIS kaynaklidir. Bu kanamalarin da %70-80’i kendiliginden durur (3,4,5). 1957°de
fleksibl endoskopinin kullanima girmesi, iist gastrointestinal sistem kanamalarinda
tan1 ve tedavi yaklasimlarimi kokli bir degisiklige ugratmistir. Endoskopinin tan1 ve
tedavide kullanimindan 6nceki dénemlerde korlemesine yapilan cerrahi girisimler
artik geride kalmustir (3). Ust GIS kanamasi sebebiyle hastaneye basvuranlar icinde,
60 yas istii gruptakilerin oran1 1920’lerde %10 iken giiniimiizde bu oran %60’tir
(6,7,8). Mortalite oranlari, en yiiksekten en diisiige; kanayan ozofagus varisleri,
gastrik iilser, duodenal iilser seklinde siralanir (3). Yogun bakim tedavisinde, tanisal
ve terapotik islemlerde olan gelismelere ve giiglii antisekretuar ilaglarin bulunmasina
ragmen, iist gastrointestinal sistem kanamalarinin %10 olan mortalite orani,
1945°den beri pek degismemistir. Yine H2 reseptor blokerleri ve proton pompa
inhibitorlerinin yaygin olarak kullanilmaya baslanmasi ile duodenal ilserler i¢in
yapilan elektif gastrik cerrahi sayisindaki azalmaya ragmen, kanayan duodenal
iilserler nedeniyle yapilan acil operasyonlarm insidans1 degismemistir. Oliimlerin
cogu 60 yas lizeri yash hastalarda ve ciddi kalp hastaligi, kanser, bobrek yetmezligi
gibi ek agir hastalig1 bulunanlarda olmaktadir. Baska bir sebeple hastanede yatmakta
olan hastalarda kanama gelistiginde mortalite %40 olarak bulunurken, 60 yas altinda
olup da birlikte baska ciddi bir hastalig1 veya malignitesi olmayanlarda ise bu oran
%0.6 olarak tespit edilmektedir (6,7,8).

Hastanemizde 2012-2014 yillarin1 kapsayan iist GIS kanamasi nedeni ile Izmir
Katip Celebi Universitesi Atatiirk Egitim Arastirma Hastanesi I¢ Hastaliklar ve
Gastroenteroloji Kliniklerine yatan hastalarin demografik o6zellikleri ile etiyolojide
yer alan kanamaya neden olabilecek ilag dykiisiiniin, endoskopik bulgulara (Forrest

siiflandirmasi) gore dagilimin retrospektif olarak degerlendirmeyi amagladik.



2. GENEL BIiLGILER

GIS kanamalar1 hemen daima organik bir lezyon belirtisi ve habercisidir.
Treitz ligamentinin proksimalinde olan kanamalar, iist GIS kanamalar1 olarak
tanimlanir. Bu bolge farenks, 6zofagus, mide ve duodenumu igerir. Ust GIS

kanamalar, alt GIS kanamalarindan 5 kat daha fazla goriilmektedir (9).

Epidemiyoloji: Cogunlukla gastrik mukozal hasardan kaynaklanan iist GIS
kanamalar;, ABD’de yilda 20.000’e varan &liimle sonuglanmaktadir. Ust GIS
kanama insidansinin yilda 100.000 kiside 50-100 oraninda oldugu, bir yilda
hastaneye yatirilan her 100.000 kisinin yaklasik 100’{iniin teshisinin iist GIS kanama
oldugu tahmin edilmektedir. Bu hastalarin %30’dan fazlasinin yash, 6zellikle de 65
yas lizeri bireyler oldugu gosterilmistir (9).

Prognoz: Akut iist GIS kanama ile gelen hastalarm klinik prezentasyonu, basit
kanamadan fulminan, letal sonuca kadar degisen ¢ok genis bir spektruma sahiptir.
%14’lere varan mortalite oranlar1 rapor edilse de, son 30-40 yilda yapilmis cogu
calismada oran %8-10 olarak belirtilmistir. Ust GIS kanamalarm yaklasik %80’inin
kendiliginden durdugu ve sadece destek tedavisinin yeterli oldugu gosterilmistir. En

onemli prognostik degiskenler kanamanin odagi ve ek hastalik varligidir.

2.1. Ust GIS Kanamalarin Etiyolojisi

Mide anatomik olarak 6zofagustan sonra kardia, fundus, korpus, antrum olarak
4 bolimden olusur. Pilor mideyi bulbusa baglayan gecis kanalidir. Bulbus ise
duodenumun 2. kitasi ile devam eder. Ust GIS kanamalarin degerlendirilmesinde bu
anatomik yapinin 6nemi biiyiiktiir. Midede pilorik ve fundik olmak {izere 2 tip bez
bulunur. Fundik bezler midenin korpus ve fundusunu kaplar. Fundik bezleri, yiizeyde
pitlere dogru ilerleyen mukus salgilayan hiicreler, HCI asit ve intrinsik faktor

salgilayan pariyetal hiicreler ile pepsinojen salgilayan "chief hiicreler" doser.

Pilorik bezler antrum ve pilorik kanalda izlenir. Bu bezlerde de mukus
salgilayan hiicreler vardir. Hem fundik hem pilorik bezlerde hormon salgilayan

endokrin hicreler de izlenir.



Ornegin gastrin, pilorik bezlerde bulunan G hiicreleri tarafindan salgilanr.
Midede pariyetal hiicreden asit sekresyonu {i¢ endojen madde tarafindan
uyarilmaktadir. Bunlar; asetilkolin, gastrin ve histamindir. Asetil kolin vagal efferent
noronlar tarafindan salinan noral bir transmitterdir. Gastrin, pilorik bezlerde bulunan
G hiicrelerinde olustuktan sonra dolagima katilir. Lamina propriada bulunan mast
hiicreleri tarafindan salgilanan histamin interselliiler bosluga diffiize olup pariyetal

hiicreye ulasir ve parakrin mekanizma ile asit salinimini uyarir.

Asetil kolin, gastrin ve histaminin pariyetal hiicre iizerindeki reseptorler
araciligi ile asit sekresyonu olusturduklar1 kabul edilmektedir. Asetil kolin ve gastrin
pariyetal hiicre membraninin Ca? permeabilitesini arttirir. Kolinerjik uyar1 ve gastrin
ile fosfoinositol metabolizmasini da etkileyerek, protein C kinaz araciligiyla sonugta
H+ K+ ATP’az enzimi aktive olur. Hiicrenin apikal ylizeyinde bulunan bu enzim H+
iyonlarinin sekresyonunda proton pompasi olarak is gormektedir. Histamin ise
adenilat siklaz1 aktive ederek hiicre ici cAMP diizeyini arttirir. Bu protein kinaz A
lizerinden, proton pompasinin aktivasyonuna neden olur. Histamin ayrica hiicre igi
depolardan kalsiyum salinimma yol agar. Hiicre i¢i kalsiyum da proton pompasini
aktive eder. Pepsin gastrik liimene inaktif formu olan pepsinojen olarak salgilanir.
Bir kez liimene salgilandiktan sonra HCI - asit ile pepsine doner. Bu doniigiim i¢in
optimal pH 1.8 ile 3.5 arasindadir. Pepsin salinimi i¢in esas uyaran kolinerjik

uyaridir.

2.1.1. Midenin Defans Mekanizmalari

Midenin defans mekanizmalari, pre-epitelyal, epitelyal ve post-epitelyal olmak

tizere 3 komponentten olusur.

2.1.1.1. Pre-epitelyal defans mekanizmalari:

Pre-epitelyal defans mekanizmalari, epitelyal hiicreler ile gastrointestinal
liimendeki zararli ajanlar arasindaki temasi engeller. Gastrik ve duodenal epitelyal
hiicreler normalde asit-peptik saldiridan, belirgin mukus tabakasi ve bikarbonattan

zengin su tabakasi ile korunur (13,14).



Mukus tabakasinda glikoproteinler pepsin diffiizyonuna kars1 fiziksel bir
bariyer olustururken, bikarbonat iyonlar1 da asidi notralize etmede glikoproteinlere
eslik ederler. Mukus tabakasi ayni1 zamanda, epitelyal hiicreler tarafindan salgilanan
onemli miktarda ylizey-aktif fosfolipidler igerir. Bu fosfolipidler, mukus jelin
luminal yiizeyinde hidrofobik bir tabaka olusturarak mukozay1 korurlar. Tiim bu pre-
epitelyal defans mekanizmalarinin sonucunda limendeki pH 2.0’1n altina diisse bile
gastroduodenal epitelyal hiicre yiizeyindeki pH degerinin noétral aralikta kalmasini
saglar. Gastroduodenal mukoza hasar1 sonucunda disar1 akan mukus, fibrin ve hiicre
debrisi hasarli epitel tizerinde koruyucu bir tabaka olusturarak asitle daha fazla temas
olmasmi engeller. Bu pre-epitelyal defans mekanizmalarindaki bozukluklar peptik

tilser hastaliginin olusumuna yol agabilirler.

2.1.1.2. Epitelyal defans mekanizmalari:

Asit ve pepsin pre-epitelyal defansi gectiginde hasar1 engellemede epitelyal
mekanizmalar devreye girerler. Apikal hiicre membranlar1 ve ylizey hiicreleri
arasindaki siki baglanti kompleksleri, H+ iyonlarinin mukozaya diffiizyonunu

engelleyen onemli bariyerlerdir.

Bu defans mekanizmalar1 asildiginda olusan mukozal defektler ‘hizli kurtarma’
denilen bir siireg ile ¢abucak onarilir. Bu siirecte, saglikli hiicreler membranda olusan
mukozal boslugu kapatmak iizere hareket ederler. Bu islem kismi olarak biiyiime
faktorleri (epidermal, fibroblast biiylime faktorleri gibi) tarafindan regiile edilir.
"Hizli kurtarma" hiicre boliinmesini degil, sadece hiicre gociinili icerir ve sadece
mindr mukozal defektleri onarabilir. Daha genis peptik lezyonlar, ancak hiicre
boliinmesiyle yeni hiicrelerin  olusturuldugu ‘rejenerasyon’ ile onarilabilir.

Rejenerasyon da biiyiime faktorleriyle regiile edilir (15).

2.1.1.3 Postepitelyal defans mekanizmasi:

Postepitelyal defans mekanizmasi mukozal kan akimindan olusur. Mukus
tiretimi ve bikarbonat salgilanmasi gibi koruyucu epitelyal hiicre fonksiyonlar1 ve

mukoza biitiinligi icin gerekli enerji ve substratlarin ¢ogunu mukozal kan akimi



saglar. Hasarli mukozadan diffiize olan asidi, ortamdan kan akimi tarafindan
uzaklagtirilir. Gastrik asit sekresyonu sirasinda, pariyetal hiicre membranindan
tasinan HCO3 iyonlar1 submukozada ‘alkalin ortam’ olusturur. Alkaline ortamdaki
HCO3 iyonlarimi ylizey epitel hiicrelerine tagiyarak, asit peptik hasara karsi koruma
saglayan yine mukozal kan akimidir. Peptik {ilserasyon, gastrointestinal limendeki

asit ve pepsin, bu ii¢ epitelyal defansi astig1 zaman olusur.

2.2. Akut iist GIS kanamalarinin nedenleri
2.2.1. Ulserativ veya eroziv

- Peptik iilser hastalig1

- Idiopatik

- {laca bagh

- Infeksiydz

- Strese baglh

- Zollinger-Ellison Sendromu

- Ozofajit

2.2.2. Portal hipertansiyon
- Varisler (6zofageal, gastrik, duodenal)

- Portal hipertansif gastropati

2.2.3. Arteriyel-venoz ve diger vaskiiler malformasyonlar
- Idiopatik anjioma
- Osler-Weber Rendu hastaligi
- Dieulafoy lezyonlari

-Radyasyon



- Travmatik veya cerrahi sonrasi
- Mallory-weis sendromu
-Yabanci cisim

- Fistiiller

2.2.4. Tiimorler
- Selim tiimorler

- Malign tiimérler

2.3. Nedenlere gore goriilme sikhigi:
Gastroduodenal iilserler %50
Akut gastrik mukozal lezyonlar %15-30
Gastrik-6zofagus varisleri %20
Mallory-Weiss yirtiklart %8
Anjiyodisplazi %1-2
Dieulafoy hastalig1 %2
Hiatus hernileri, Ozofajitler
Mide tiimdr ve polipleri
Aortaduodenal fistiiller
Damar lezyonlari

Ince barsak lezyonlar1 (Crohn hastaligr)

Hemobilia %5



2.4. Peptik Ulser

Peptik iilser asid ve pepsinin zararli etkisi ile mide ve duodenum mukozasinda
olusan, muskiilaris mukozay1 gecen, smnirlar1 belirli doku kaybidir. Helicobacter
pylori’nin kiiltiire edildigi 1983 yilindan beri peptik iilser ile ilgili bilgilerde ve
tedavisinde biiylik degisiklikler olmustur. Peptik iilser nedenleri arasinda H.pylori
infeksiyonu, aspirin ve NSAII kullanimi birinci sirada gelmektedir. Yamk, agir
operasyonlar gibi biiyiik travmalar (stres {ilserleri), Zollinger Ellison sendromu,
mastositozis, antral G hiicre hiperplazisi diger peptik iilser nedenleridir (16,17,18).
Peptik iilser en sik duodenumda goézlenir. Bu iilserlerin %95°1 bulbustadir ve %90’1
proksimal 3cm igerisinde bulunur. Cap1 ¢ogu zaman 1 cm’den kiigiiktiir, bazen 3-6
cm arasinda dev {ilserler gozlenebilir. Duodenum ikinci kitasinda papillanin altinda
lokalize bir iilser varhginda Zollinger Ellison Sendromu diisiiniilmelidir. Ikinci
siklikta mide {ilserleri gozlenir, bunlar proksimal veya distal yerlesimli olabilirler.
Peptik {ilser pilor kanalinda, kardiya veya hiatal herni posu icinde ve 6zofagusta

(Barrett tilseri) da olusabilir (16).

Peptik iilser iist GIS kanamalarmin en sik nedenidir, tim ist GIS
kanamalarinin yaklagik %50'sinden sorumludur. Son yillarda ise bu oran daha diisiik
(%30) bulunmustur(11). Peptik {ilserli hastalarda {ist GIS kanamas1 aspirin ve diger
NSAII kullanimu ile belirgin oranda artar(19). Akut peptik iilser kanamali hastalarin
%20'ye yakininda kanamanin durmasi i¢in endoskopi ya da cerrahi girigsime ihtiyag

duyulur.

2.4.1. Peptik iilser patogenezinde rol oynayan faktorler sunlardir:

Normal midede asid ve pepsinin (agresif faktorler) zararli etkisi ile, koruyucu
faktorler (defansif faktorler: mukus, bikarbonat sekresyonu, mide epitelyum
hiicrelerinin biitlinliigii, yenilenmesi ve kanlanmas1) arasinda denge vardir. Bu denge
agresif faktorler lehine bozuldugunda iilser olusur (16,17,18). Son yillarda
kaydedilen gelismelere ragmen bugiin hala iilser patogenezinde agiklanamamig

sorular bulunmaktadir.



2.4.1.1. Asid

Ulser, mide suyunun asid ve peptik aktivitesi ile olusur. En sik rastlanan iki
formunda (Duodenal iilser ve mide iilseri), H.pylori gastriti ve NSAII kullanimu iilser
gelismesine yardimci olan faktorlerdir. Asid yoksa iilser yok terimi hala gegerliligini
korumaktadir. Bugiin elimizde bulunan ve asid sekresyonunu basarili bir sekilde
azaltan ilaglarla ilseri iyilestirmemizin nedeni de budur. Duodenal iilserli olgularda
parietal hiicre kiitlesini gOsteren maksimal asid atimi normale gore artmustir.
Duodenal iilserli olgularin ancak 1/3’linde bazal asid atimi artmistir. Bunun yaninda
postprandial asid sekresyonu miktari artmis Ve siiresi de uzamistir. Gastrinin parietal
hiicreler tizerinde trofik etkisi vardir. Serum gastrin Seviyelerinde ve asid
sekresyonundaki artigta H.pylori infeksiyonunun rolii biiytiktiir(16). Stres (agir yanik,
hastaliklar, operasyonlar), Zollinger Ellison sendromu, mastositoz, iilser olusumunda
artmis asid sekresyonunun primer roliinli destekleyen hastaliklardir. Mide iilserli
olgularda asid sekresyonu normal veya azalmistir, ama gene de aklorhidri s6z konusu
degildir. Burada da tlser olusumunda asid ve peptik aktivitenin rolii biiyiiktiir. %10
mide tilserli hastada birlikte duodenal iilserde bulunur ve bunlarin asid sekresyonlari
duodenal iilsere benzer. Normal veya azalmig asid sekresyonu olanlarda iilser
olusmasi, ya NSAII alimi veya H.pylori infeksiyonu sonucu defansif faktdrlerin
azalmasidir. Intraluminal pH, pepsin salmimmi ve {ist GIS kanamada piht1
olusumunu etkiler. Peptik tilsere bagli kanamalarin profilaksisinde sukralfat, H2
reseptor blokerleri, proton pompa inhibitorleri, antiasitler denenmistir. Aktif
kanamasi olan peptik iilserli hastalarda, asid sekresyon inhibisyonunun; tekrarlayan
kanamalar1 ve cerrahi girisimle tedavi oranini azalttig1 gosterilmistir. Yan etki ve ilag
etkilesiminin az olmasi nedeni ile proton pompa inhibitdrleri tercih edilmistir(20).
Zollinger-Ellison Sendromlu hastalarda beraberinde Helicobacter Pylori (HP)
enfeksiyonu varliginda kanama riskinde 8 kat artis bulunmasina ragmen, eradikasyon
tedavisi sonrast yiikksek asid sekresyonunun kanama riskini etkilemedigi

saptanmistir(20,21).



2.4.1.2. Helicobacter pylori:

Bu bakteri antrumda veya tiim midede kronik aktif gastrite neden olur ve tedavi
edilmedik¢e de hayat boyu siirlip gider. 24 ¢alismanin sonuglarini1 degerlendiren bir
meta analizde duodenum iilserli (DU) olgularin %94’{iniin, mide iilserli olgularin
%84 linlin antral biyopsi orneklerinde H.pylori gastriti bulunmustur. Bu birliktelik
peptik tlser ve H.pylori iliskisini destekleyen verilerden biri olarak kabul edilebilir.
Asemptomatik olgularla yapilan 10 yillik prospektif bir ¢alismada 133 H.pylori
negatif ve gastriti olmayan kisiden 1’inde PU gelisirken (< %1), H.pylori gastritli
321 olgunun 34’iinde (%11) PU godzlenmistir. Ancak H.pylori ve PU iliskisini
destekleyen en kuvvetli kamt, bakterinin eradikasyonundan sonra PU seyrinin
degismesi ve tekrarmin ¢ok anlamli olarak azalmasidir. Bir meta analizde 686 DU’ lii
olgunun sonuglari degerlendirilmis 1. yil rekiirrens oranlart H.pylori pozitif
kalanlarda %69-72, negatiflesenlerde %4-9 olarak bulunmustur. 204 MU’ lii olguda
ise bu oranlarm %49-69 ile %1-10 oldugu saptanmistir. Ayn1 sekilde kanama gibi
hayati 6nemi olan ve en sik rastlanan komplikasyon da eradikasyonla anlamli olarak
azalmaktadir (16,17.18,22,23). Bakterinin taninmasindan ¢ok uzun yillar dnce ilserli
hastalarda gastritin varlign saptanmustir. Ulser tipleri ile gastrit siddeti ve
lokalizasyonu arasindaki iligkiler arastirildiginda, duodenum iilserinde gastritin daha
¢ok antrumda, hafif veya orta siddette oldugu anlagilmistir. Mide {ilserinde ise daha
agir (atrofi ve intestinal metaplazi) antrum gastritinin yaninda hafif veya orta
agirlikta korpus gastritinin oldugu anlasilmistir. Gene DU’de korpustaki gastrit, MU
veya H.pylori gastritli olgularla karsilastirildiginda ¢ok daha hafiftir. MU ve H.pylori
gastritli olgularda korpustaki gastrit zaman igerisinde daha agir gastrite doniisiirken
DU’lii olgularda bu ilerleme ¢ok daha yavas olur. DU’li olgularda artmis asid
sekresyonuna karsm, MU’lii olgularin normal veya azalmis asid sekresyonlar1 Korpus
mukozalarindaki bu degisikliklerle (fundik gland atrofi) agiklanmaktadir (16,24). HP
enfeksiyonlart peptik iilser etiyolojisinde ilk sirada yer alir. Peptik iilsere bagl
kanamalarda mutlaka HP arastirilmali ve saptanmasi durumunda tekrarlayan kanama
riskini azaltmak amacl eradikasyon yapilmalidir. Yapilan ¢alismalarda eradikasyon
yapilmaksizin verilen antisekretuar tedavilerde tekrarlayan kanama oranlar1 daha

yiiksek bulunmustur (12).



HP enfeksiyonlu mukozal hasar1 olan hastalarda; diisiik doz aspirin veya

NSAII kullanim1 kanama insidansini1 daha da artirir (25,26,27).

2.4.1.3. NSAIi kullanimu:

Mukozal defansif faktorler olarak adlandirilan mukus ve bikarbonat
sekresyonu, epitelyum hiicrelerinin biitiinliigli, yenilenmesi ve kanlanmasinda

prostaglandinlerin rolii biiytktiir.

Aspirin ve NSAIl, endojen prostoglandin sentezini inhibe ederek defansif
faktorlerin azalmasina neden olurlar. Sonug, asid sekresyonu normal veya azalmis
bile olsa (MU’de oldugu gibi) agresif ve defansif faktdrler arasindaki dengenin
birinciler lehine bozulmasidir. Bu ilaglar MU’lii olgularin %15-25’inde iilser

olusumundan tek basina sorumludurlar (18).

NSAIl kullammi peptik iilser kanamasi icin major risk faktoriidiir.
Epidemiyolojik calismalarda NSAII alan hastalarda kanama, perforasyon gibi
komplikasyonlar yiiksek bulunmustur(28,29). Kardiyovaskiiler profilaksi i¢in aspirin
kullaniminin artmasi kanama riskinde artmaya neden olmaktadir. NSAII lerde COX-

2 inhibitorleri kullaniminda ise bu risk azalir (27).

2.4.1.4. Antikoagiilan kullanimu:

Antikoagiilan tedavi alan hastalarda da tilser kanama riski artmistir (30).

2.4.1.5. Kortikosteroidler:

Tek basma kortikosteroidler iilser riskini artirmazlar. NSAII ile birlikte
kullanildiklarinda riski artirict etkileri gosterilmistir (16,31).
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2.4.1.6.Gastroduodenal Motilite Degisiklikleri:

DU’lii olgularda mide bosalmasimnin daha hizli oldugu ve bunun duodenum
asidifikasyonunu artirdigi ileri siiriilmektedir. MU’de mide bosalmasinin azalmasi ve

duodenal s1vinin mideye regiirjitasyonu soz konusudur (17).

2.4.1.7. Genetik:

DU niin ailevi iliski gdsterdigi bilinmektedir. DU’lii olgularda %50’ye varan
oranlarda aile hikayesi bulunmaktadir. Ayrica HLA BS5 pozitifligi de bu hastalarda
artmistir. H.pylori eradikasyonundan sonra gastrin seviyeleri normale donmesine
ragmen asid sekresyonunun bir grupta hala yiiksek devam etmesi bu olgularda
genetik bazda artmis pariyetal hiicre kiitlesi varligini diisiindiirmektedir (16,17,18).
Ama H.pylori infeksiyonu aile fertlerine bulasabilir ve neden oldugu
hipergastrineminin trofik etkisi ile artmis parietal hiicre kiitlesinin eradikasyondan

sonra geri donmesi beklenemez.

2.4.1.8. Alkol :

Alkol yiiksek konsantrasyonda alindiginda mukozal hasar erozyon ve
kanamalar yapar. Ama PU ve alkol iliskisi konusunda veri yoktur. Alkoliin asid

sekresyonu iizerine etkisi de tartigmalidir (16).

2.4.1.9. Psikolojik Faktorler:

Stres ve ilser iliskisi konusunda yapilan pek ¢ok ¢alisma birbirini tutmayan
sonuclar vermistir. Klasik psikosomotik teoriye gore tanimlanan iilser kisiligi artik

pek gecerli goziikmemektedir (16).

2.4.1.10. Diyet

Bazi gidalarin ve baharatlarin dispepsi yaptigi bilinmektedir. Bir ¢alismada
diyette esansiyel yag asidlerinin eksikligi ile iilser iligkisi kurulmaya ¢aligilmistir.

Kahve, asid sekresyonunu stimiile eden ve alt 6zofagus sfinkter toniisiinii azaltarak
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refliiye neden olan bir i¢ecektir. Asir1 kahve aliminin iilser riskini artirdigi

konusunda bilgi bulunmamaktadir (16).

2.5. Akut Hemorajik ve Erozif Gastrit

Hemorajik ve erozif gastropanin ii¢ énemli nedeni vardir: Alkol, NSAII ve
stres. Akut hemorajik erozif gastritte yiizey epiteli, zararli maddenin (NSAII, alkol,
safra asitleri vb.) direkt etkisine ya da mukozal hipoksiye (travma, yanik, sepsis vb.)
maruz kalmaya bagl olarak zarar gorebilir. Bu durumda koruyucu bariyer (mukus,
bikarbonat, epitel hiicrenin kendisi) bozulur. Asit, safra asitleri ve proteazlar lamina
propriaya gegerek hasarlamaya neden olur. Erozif gastrit, {ist gastrointestinal
sistemin en sik kanama nedenlerindendir (32,33,34). Subepitelyal hemorajiler ve
erozyonlar mukozada sinirlidir. Biiyilk damarlar submukozada bulundugu igin
subepitelyan kanamalar 6nemli ve biiyiilk kanamalara yol agmazlar. Erozif gastritin
tedavisinde farmakolojik tedavi 6n plandadir. Endoskopik tedavi lezyonlarin yaygin
ve ylizeyel olmasi nedeni ile tercih edilmemektedir. Erozif duodenit sikligi ise

%06 dir.

2.5.1. NSAII kullanim ve gastrit:

NSAII 'lar prostaglandin 12 (PGI2) ve prostaglandin E2 (PGE2) yapimini
azaltarak koruyucu faktorlerin diizeyini azaltmakta, mukoza ile direkt temasa
gecerek kan akimimin azalmasina neden olmaktadir. Prostaglandinlerin (6zellikle E
siifinin) mukus ve bikarbonat sekresyonunun uyarilmasi, mukozal kan akiminin
devamliligmin saglanmas gibi mide mukozasini koruyucu etkileri vardir. NSAII 'ler
siklooksijenaz 1 (COX-1, yapisal) ve siklooksijenaz 2'nin (COX-2) inflamasyonda
indiiklenen aktivitelerini, dolayisiyla prostaglandin ve tromboksan sentezini inhibe
eder. COX-2 inhibisyonu NSAII 'lerin antiinflamatuvar, analjezik ve antipiretik
etkilerinden sorumludur. COX-1 inhibisyonu ise Ozellikle gastrik iilser gibi yan

tesirlerin olugsmasiyla sonuglanir(35).

NSAII 'ler siklooksijenazi geri déniisiimsiiz olarak asetile eden aspirin ve

cesitli organik asitlerden olusur. Bu organik asitler; siklooksijenazin aktif bolgesi icin
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arasidonik asitle yarisan propionik asit tiirevleri (ibuprofen, naproxen gibi), asetik
asit tiirevleri (indometazin gibi) ve enolik asitlerdir (piroksikam gibi) NSAii'ler
hemostazda 6nemli fonksiyon géren COX-1'1 ve inflamasyon sirasinda indiiklenen
COX-2 yi inhibe ederler. Bu ilaglar hemostaz1 yavaslatirlar, fibrinolitik aktiviteyi ise
doza bagimli olarak arttirirlar. Mide-barsaklar, bobrekler, trombositler lizerindeki
olumsuz yan etkileri COX-1 inhibisyonuna, antiinflamatuar etkileri COX-2
inhibisyonuna baglidir. Bu nedenle, teorik olarak iyi bir NSAII 'm COX-2/COX-1
inhibitdr etkinlik orani yiiksek olmalidir. COX-2 fizerine selektif etkinligi olan
koksib grubu ilaglar tibbi kullanima girmistir(35).

COX-2 inhibitdrleri yash niifusta olduk¢a yaygin kullanilmaktadir. Bu ilaglarin
aterotrombotik olaylar tiizerine etkileri konusunda birbirleriyle ¢elisir goriinen
yayinlar ¢ikmaktadir(36,37). COX-2 ye ozgiil inhibitorler (refekoksib, celekoksib
gibi) PGI2 sentezini azalttig1 i¢in trombojenik bir duruma zemin hazirlarlar. Bu
nedenle, COX-2 inhibit6rii olan ajanlarin kardiyovaskiiler hastaliklarinda artisa
neden olabilecegi endisesi yaygindir. Bu nedenle bazi iilkelerde oldugu gibi bizim

tilkemizde de Rofekoksib'in satisi durdurulmustur.

COX-2 inhibitdrlerinin antiinflamatuar 6zelliklerinden dolay1 aterotrombotik
olaylar1 azaltacagini bildiren yayinlarda mevcuttur. Ortadaki bu karisiklig1 gidermek
igin bu amaca yonelik prospektif randomize galigmalara ihtiyag vardir. NSAIi
kullanim1 gereken hastalarda gastrointestinal sistem iizerine toksitesi agisindan
yiiksek risk olusturmaktadir. 60 yas tistii gastrointestinal sistemde iilser ya da kanama
oykiisii olanlar, yiiksek doz NSAII kullaniminda, NSAII yaninda antikoagiilan
kullanim1, NSAII yaninda kortikosteroid kullanimi olan hastalarda profilaktik tedavi
olarak yaninda misoprostol, proton pompa inhibitdrleri (PPI) yada histamin-2

reseptor blokdrleri (H2RB) verilmesi 6nerilir(38).

2.5.2. NSAII kullanimi ve Gizli Kanama:

Kronik gizli kanamanin énemli bir nedeni de ilaglarin yol a¢tign GIS hasaridir.
NSAII 'larm yaptig1 gizli kanama hafif semptomlarla belirti verdiginden standart
testle tespit edilmeyebilir. Bu nedenle gizli kanamanin ilaca bagli oldugu konusunda

temkinli olunmalidir. Gaitada gizli kan pozitifligi olan ve iist GIS lezyonu bulunan,
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NSAII kullanan bir kiside alt gastrointestinal sisteme ait bir nedenin drnegin kolon
kanserinin gozden kacirilabilecegi unutulmamalidir. Gaitada gizli kan pozitifligi olan
ve NSAII kullanan hasta grubunda uzun siire sukralfat kullanmminin NSAII
kullanimina bagli mukozal lezyonlar1 gerilettigi endoskopi ile gosterilmistir(39).
Hasta iist GIS'e ait semptomlar belirtmedik¢e gizli kanamanin etiyolojisi icin
arastirmaya kolonoskopi ile baslanmali. Kolon taramasi sonuglar negatifse iist GIS'e
endoskopi yapilmalidir. Demir eksikligi anemisi olan ve GIS disinda bir neden

bulunamayan hastalarda alt-iist GIS e endoskopik girisim yapilmalidir.

2.6. Portal Hipertansiyona Bagh Kanamalar

Portal hipertansiyon; 6zefagus varisi, gastrik varis, ince ve kalin barsaklarda
varis, portal gastropati ve enterokolipatiye yol acarak iist GIS kanama nedeni olabilir.
Ozofagus varisleri portal hipertansiyonun sebep oldugu en énemli, en ¢ok goriilen
GIS kanama nedenidir. Gastrik varisler daha az, ince ve kalin barsak ektopik
varislerinde daha da az olmak ilizere kanama olabilir. Portal hipertansif gastropati de
list GIS kanamalara neden olabilir. Az da olsa ince barsakta da benzer kanama ve
histolojik degisiklikler bildirilmistir. Portal hipertansiyon nedeniyle kanama toplam
list GIS kanamalarmin %10-30’u arasinda toplumlara gore degismektedir.Bu hastalar
ciddi kanamaya, 6nemli komplikasyonlara, yogun bakima, kan transfiizyonlarina ve
Olime egilimlidirler. Varis kanamali olan hastalarin akut mortalitesi %15-40
oranindadir. 1-4 yilda %60-80’1 dliir. Altta yatan hastaligin ciddiyeti yasam tayininde
cok onemlidir. Ust GIS kanamasiyla bagvuran hastalarda karaciger hastaligimi
diisiindiiren oykii, fizik muayene yada labaratuar bulgusu varsa varis varliginin
degerlendirilmesi acisindan acil endoskopi gereklidir. Varis kanamalarinda siddetli
kanama egilimi, tekrar kanama olasilig1, transfiizyon ihtiyaci ve mortalite oran1 varis
dis1 kanamalara gore daha yiiksek oldugundan acil endoskopi ile degerlendirilmeleri

onemlidir. Endoskopik tedavinin siddetli kanamalar1 azalttig1 gosterilmistir(40).
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2.7 Ozofagus Hastahklar1 ve Hiatus Hernisi

Ozofajit akut, subakut ve kronik olabilir. Mikroskopta izlenen 6zofajit ile
hastanin belirtilerinin siddeti arasinda genellikle paralellik bulunmaz. Ozofajit
cogunluk 6zofago-gastrik bileskededir. Bilegkenin 5cm iizerine kadar yiikselebilir.
Hiperemi,6dem,erozyonlar, eksuda ile kapli iilserler, psédomembranéz olusumlarla
kapli eksudalar bir 0zofajitte cesitli evreleriyle bir arada bulunabilir. Normal
kisilerden alinan biyopsilerde bile plazmosit ve lenfositler goriilebilir. Buna karsin
polimorf niiveli 16kositlerin goriilmesine sadece Ozofajitte rastlanir. Hastaligin
ilerlemesiyle fibrozis gelisir veya 6zofagus duvari kalinlasir. Fibrozis darlik yapar.
Baslangicta hiatus hernisi olmayabilir, fakat 6zofajit devam ettikce gelisen fibrozis
organin boyunun kisalmasina ve sonugta midenin bir kisminin toraksa girmesine yol
acar. Ozofajitte dnemli olan iltihabi hiicre infiltrasyonundan ziyade gok katli yassi
epitelde olusan degisikliklerdir. Kronik o6zofajitte midenin kolumnar epiteli
Ozofagusa 1-6cm girebilir. Alt 6zofagustaki kolumnar epitelle doseli olan bu
bolgedeki mukozaya Barrettin kolumnar epiteli ad1 verilir. Kronik 6zofajitin yanisira
konjenital kokenli de olabilir. Barrett epitelinin olustugu bodlgede hiatus hernisi,
yelpaze biciminde bir darlik ve iilser gelisebilir. Ulser Barrett iilseri admni alir.
Ozofagus darlig1, darligin altinda Barrett epiteli, hiatus hernisi ve iilser dortliisiine
Barrett sendromu denir. Ozofagus mukozasinin yaralanmasi ve buna bagl olarak
iltihab1, diinyada oldukca sik rastlanan bir durumdur. Iltihabin bir ¢ok kaynag
olabilir; uzun siireli gastrik entiibasyon, iiremi, korozif ya da irritan maddelerin
icilmesi, radyasyon yada kemoterapi gibi. Bat1 iilkelerindeki 6zofajit nedenlerinin
basinda, mide iceriginin refliisii gelir. Klinikte anildig1 adiyla gastro6zofagial reflii
hastalign ABD eriskin niifusunun %0,5’ini etkilemektedir(41,42,43). En sik

semptomu tekrarlayici yanma hissidir.

Bu hastaliga neden olan diger faktorler;

v' Ozofagial antireflii mekanizmalarinin azalmus etkisi
v" Reflii olan igerigin 6zefagustan temizlenme mekanizmalarinin yavaslamasi veya
yetersizligi

v Sliding tipte hiatal herni
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v’ Artmus gastrik hacminin reflii materyalinin hacminin artisina neden olmasi
v" Uzun siireli mide igerigine maruz kalmasi nedeniyle 6zefagus mukozasinin tamir

kapasitesinin azalmasi

Bu faktorlerin herhangi birinin etkisi hastadan hastaya degisebilir. Ancak
vakalarin ¢ogunda bir faktor digerlerinden daha etkilidir. Klinik olarak, refliiniin 6n
planda olan semptomu kalp yanmasi-pirozis(heartburn) olarak tarif edilen
retrosternal yanmadir. Buna bazen aci bir suyun regiirjitasyonu eslik edebilir. Ender
olarak miyokard infarktiisiinii taklit eden siddetli gogiis agris1 ataklari da kronik
semptomlarin yaninda kendini gosterebilir. Semptomlarin siddeti anatomik 6zofajitin
varligina ya da derecesine bagli degildir. Reflii 6zofajit genelde 40 yasindan yash
yetiskinlerin hastaligi olmasia ragmen, seyrek olarak infantlarda ve ¢ocuklarda da
goriilebilir. Agir reflii 6zofajitin potansiyel sonuglari; kanama, striktiir olusumu,

Barrett 6zefagusu ve malignite riskinin artisidir(41,42,43).

Normal 6zofagus duvar diiz, piiriizsiiz ve hafif beyaz pembemsi mukoza ile
kapli olarak kardiyaya uzanir. Kardiyada diizgiin bir siirla yukaridan bakilinca
goriilebilen ya da bazen secilemeyen skuamo-kolumnar epitel bileskesi vardir. Buna
Z c¢izgisi denir. Gastroozofagial refliiye baslica patolojik sayilan endoskopik
gorliniimler; Z ¢izgisi diizensizligi, distal 6zofagusta 6dem, eritem, frajilite, eksiida,
erozyon, Ulser, Barrett 6zofagus ve striktiirdiir. Refli 06zofajitin endoskopik
siniflamasi igin Savary-Miller yaygin olarak kullanilmig ise de bugiin daha g¢ok
MUSE smiflamas1 daha kesin ve ag¢ik tanimlamalari ve endoskopiste sagladigi
kolayliklar sebebiyle tercih edilmektedir. Yine Los Angeles klasifikasyonu da bugiin
icin gastrodzofagial reflii hastaliginin tiim lezyonlarini tarif etmediginden terk
edilmigtir. Hastalarin %40-60’1nda tipik reflii hastaligi semptomlar1 oldugu halde
0zofagial erozyonlar bulunmaz. Bu durumda endoskopi negatif reflii hastalig1 denir
ve diger tan1 yontemlerine asit pH monit6rizasyon, asit testler, manometri vs.

yapilabilir(44,45,46).

Ozofajitte belirgin kanama nadirdir(%1-2). Ozofajitin bulgusu genellikle anemi
ve gaitada gizli kan pozitiligi iken, 6zofagial tilserlerde parlak kirmizi renkte kanama

olur. Ozofajitten kanayan hastalarda endoskopik tedavi nadiren gerekir. Hiatus
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hernilerinde kronik kan kaybi aneminin nedeni olabilir. Genellikle herninin
istlindeki ya da yakinindaki gastrik foldlar boyunca gelisen ¢izgisel erozyonlardan

kanar.

2.8. Mallory Weiss Sendromu

Ozofagial laserasyonlar iist gastrointestinal sistem kanamalarinin %5-10"nunu
olusturur. Genellikle kanama siddetli degildir ve cerrahi miidahale gerektirmeden
durur. Ancak masif hematemez de meydana gelebilir. Agir kan kaybi olsa bile,
vasokonstriiktif ilaclar, transfiizyonlar, bazen balon tamponadi gibi destek tedavileri
genelde yeterli olmaktadir. lyilesme siklikla minimal sekel ile ya da sekelsiz tam
olarak  gerceklesir(41). Ozofagusta, 0Ozofagogastrik bileske  bolgesindeki
uzunlamasina yirtilmalar Mallory-Weiss yirtiklar1 olarak adlandirilirlar. Bu durum
siklikla kronik alkoliklerde siddetli bir 6giirme ya da kusma sonrasinda meydana
gelir. Ancak siddetli kusma ile giden akut hastaliklarda da goriilebilir. Varsayilan
patogenez; kusma sirasinda alt Ozofagial sfinkterin yetersiz gevsemesi ve mide
iceriginin disar1 atilmast sirasinda O6zofagogastrik bileske bdlgesinin  gerilip
yirtilmasidir. Mallory-Weiss yirtig1r bulunan hastalarin %75’inden fazlasinda hiatus
hernisi bulunmasi bu diisiinceyi desteklemektedir. Ilging bir dzellik olarak Mallory-
Weiss yirtigi nedeniyle iist gastrointestinal kanama ile bagvuran hastalarin yaklagik
yarisinda daha onceden bulanti, 6giirme, karin agris1 ya da kusma hikayesi yoktur.
Normal bir intraabdominal basing degisikliginin hiatus hernisi yoluyla yayilarak
Mallory-Weiss yirtigina yol agabilecegi hipotezi de ortaya atilabilir. Yirtiklar sadece
mukozada sinirl olabilecegi gibi, tiim duvari penetre edebilir. Ortaya ¢ikan defektin

enfekte olmasi, iltihabi bir iilsere ya da mediastinite neden olabilir (41,42,43).

Mallory Weiss Sendromu gastro-6zofagial bileskedeki mukoza yirtilmasidir.
Ust GIS kanamalarinin %5-15"inden sorumludur. Klasik hikaye alkolik hastalarda
oglirme, kusmay1 izleyen hematemezdir. Yirtiklarin cogu gastro-6zofagial bileskenin
gastrik boliimiindedir. %10 ile 20’sinde 06zofagusta olabilir. Mallory Weiss
Sendromu kendi kendini sinirlayan bir durumdur. Kanamalarin %80-90"1 spontan
olarak durur ve tekrar kanama yaygin degildir (%0-5). Bu nedenle hastalarin coguna

sadece destek tedavisi verilmesi yeterlidir.
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2.9. Dieulafoy Lezyonu

Dieulafoy lezyonu, c¢apinda kii¢iilme olmadan arterin kalin olarak
submukozaya ulastigi bir lezyondur. Bu arterler iizerlerindeki mukozay1 erode
ederler. Gastrointestinal liimene agilarak kanamaya neden olabilirler. Gastrointestinal
traktlisiin her yerinde goriilmekle birlikte; en sik proksimal midede yerlesim
gosterirler. Uzerlerinde kiiciik bir erozyon disinda hi¢ birsey bulunamadigindan, aktif
olarak kanamadiklar siirece endoskopik olarak taninmalar1 olduk¢a zordur. Masif ve
tekrar kanamaya neden olurlar. Eskiden cerrahi olarak wedge rezeksiyon ile tedavi
edilirlerdi (6,47). Giiniimiizde endoskopik injeksiyon yontemleri ilk olarak tercih

edilirler ve bagarilidirlar (4,7).

2.10. Vaskiiler Lezyonlar

Vaskiiler lezyonlar nadir olmakla birlikte, {ist GIS kanamalarmin 6nemli
nedenlerindendir. Ust GIS kanama nedeni olarak en sik goriilen vaskiiler lezyonlar
vaskiiler ektazilerdir. Vaskiiler ektaziler siklikla mide veya duodenumda bulunurlar
ve daha ¢ok alt GIS’de kanamaya sebep olurlar. Gergek arteriovendz
malformasyonlar, konjenital olan, endoskopide nodiiler lezyonlar olarak goriilen {ist
GIS kanamanin nadir vaskiiler sebeplerindendir. Arteriovendz malformasyonlar
barsagin  herhangi bir boliimiinii tutabilir ve tedavisi tutulan bolimiin
rezeksiyonudur. Herediter hemorajik telanjektazi (Osler-Weber-Rendu Hastaligi),
cilt, mukoza ve gastrointestinal sistemde telanjektazilerle karakterize, otozomal
dominant bir hastaliktir. Kanama, gastrointestinal sistemin herhangi bir bdliimiinde
goriilebilir ve oOzellikle hayatin 6. dekatinda GIS kanama insidans1 pik yapar.

Endoskopik tedavi en etkili tedavi yontemidir.

2.11. Maligniteler

Genellikle kronik ve gizli kanamaya neden olurlar. Nadiren akut kanamaya yol
acarlar. Primer (adenokarsinom, stromal tiimorler, néroendokrin tiimorler, lenfoma,

polip ve vaskiiler tiimoérler) ya da sekonder (meme, akciger, melanom) olabilir.
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Timor cerrahiye uygunsa cerrahi rezeksiyon ilk segenektir. Bazen kanamay1

durdurmak i¢in palyatif cerrahi, endoskopik ve anjiografik tedavi uygulanabilir.

2.11.1. Ozofagus Tiimérleri

Benign tiimorleri nadirdir. Yassi epitel hiicreli kanser, 6zofagusun en sik
kanseridir. Neden kesin bilinmemekle beraber, asir1 alkol ve tiitiin tiiketimi ile siklig1
artmaktadir. Yiyecek ve i¢eceklerin ¢ok sicak alinmasi, korozif 6zofajiti, papilloma
virlis enfeksiyonu, Plummer-Vinson sendromu, akalazya, radyoterapi, tylosis
kolaylastiric1 faktdrler olarak bildirilmistir. Ozofagusun adenokanseri, 6zellikle bati
tilkelerinde son yillarda sikligi artan 6zofagusun diger kanseridir. Genel olarak

6zofagusun distalinde goriiliir ve Barrett 6zofagusu zemininde gelismektedir.

2.11.2. Mide Tumorleri:

Mide kanserlerinin %95°1 adenokanserdir. Lenfoma, karsinoid ve diger
sarkomlar %5’lik grubu olusturur. Akciger ve meme kanseri, malign melanom
mideye metastaz yapabilir. Hastalik genellikle ileri evreye gelene kadar
asemptomatik veya minimal semptomatiktir. Ileri donem yakinmalari ise istahsizlik,
dispeptik yakinmalar, disfaji, mide ¢ikis yolu obstruksiyonu, kilo kayb1 ve kanama

olabilir.
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3. GiS KANAMALARINA YAKLASIM VE TEDAVI
3.1. Anamnez, Semptom ve Bulgular
3.1.1. Anamnez

Mevcut gastrointestinal kanamay1 gosteren semptomlarin siiresi ve dogasi, GIS
dis1 kanamalar, Onceki gastrointestinal kanama, ailesel kanama  bozukluklari
hikayesi, ila¢ kullanim1 (NSAIl’lar, kortikosteroidler, aspirin ve klopidogrel gibi
antiagregan ilaclar veya warfarin ve heparin gibi antikoagiilan ilaglar), diger
hastaliklar (angina pectoris, myokard infarktiisii, konjestif kalp yetersizligi, valvular
kalp hastaligi, hipertansiyon, pulmoner hastalik, diabetes mellitus, hepatitis, renal
yetersizlik ve dializ), radyolojik kontrasta allerji, daha Once yapilan kan

transflizyonlar1 sorgulanmalidir.

3.1.2. Semptom ve bulgular

GIS kanamalar1; gizli veya asikar kanama seklinde olabilir.

3.1.2.1. Asikar kanamalar

Hematemez, melena veya hematokezya seklindedir.

3.1.2.1.1. Hematemez

Kanli kusma olup, kusulan kan parlak kirmizi taze kan seklinde veya kahve
telvesi gibidir. Kan midede bir siire kaldiginda hemoglobin hidroklorik asit etkisi ile
hematine gevrilir ve renk koyulasarak kahve telvesi, hatta siyahimsi renge doniisiir.
Hematemez, Treitz ligamenti seviyesi lizerindeki kanamalarda goriiliir. Kanama ister
gastrointestinal kanaldan, isterse nazofarengial veya pulmoner alandan olsun mideye
ulastiktan sonra kusuldugu i¢in hematemez seklinde goriilebilir. Nadiren
pankreatiko-biliyer kanaldan gelen kanda mideye reflii olabilir ve hematemez

seklinde karsimiza ¢ikabilir.

Hematemez bulunusu, daima iist gastrointestinal kanamaya isaret eder.

Hematemez olmayisi ise iist gastrointestinal kanamayi diglamaz (12).
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3.1.2.1.2. Melena

Hidroklorik asit, barsak bakterileri ve enzimlerin etkisi ile sindirilmis kan
iceren, katran gibi siyah, civik ve pis kokulu bir gaitadir. Melena seklinde digkilama
genellikle iist gastrointestinal kanamalarda goriiliir. Ancak, ince bagirsaklar, hatta
kolonun proksimal diizeylerinden olan kanamalarda da melena goriilebilir. 50-100 ml
kan melenaya neden olabilir. Duodenal iilser kanamalarinda 8 saat i¢inde kan
tamamen siyahlasir ve gaita melena haline gelir. Kanama durduktan sonra 1-5 giin
melena seklinde diskilama devam eder ve sonra digki rengi diizelir. Kanamadan
sonra 7-10 giin gaitada gizli kan pozitifligi goriliir. Gaitada gizli kan nadiren 4-5
giinlerde negatiflesirken, bazen 3 haftaya kadar pozitif devam edebilir. Demir ve

bizmut iceren ilaglar ile gaita renginin siyahlagabilecegi unutulmamalidir (12).

3.1.2.1.3. Hematokezya

Rektumdan taze, parlak kirmizi seklinde kanli digkilamadir. Genellikle
ileogekal valviilden daha alt diizeydeki kanamalarda goriilir. Yogun {ist
gastrointestinal kanamalarda da barsak hareketleri siiratlenecegi i¢in kan
sindirilmeden rektuma ulasir ve hematokezya seklinde goriilebilir. Bu nedenle, asir
hematokezya ile miiracaat eden hastalarin %10 kadarinda kanama nedeni alt degil,
iist gastrointestinal kanalda bulunur. Katran gibi siyah gaita ile karigik kirmizi kan

mevcudiyeti Meckel divertikiiliinden kanamayi akla getirmelidir (12).

3.1.2.2. Gizli kanamalar

Gaitada gizli kan pozitifligi seklinde belirti veren, hafif ve sinsi kanamalardir.
Hastalarda solukluk, dispne, efor kapasitesinde azalma ve anjinal agr1 gibi demir

eksikligi anemisinde goriilen bulgular olabilir.
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3.1.3. Ayirict Tam

Alkol almmi ve siipheli kronik karaciger hastaligt varisten kanamayu,
NSAIll/antiagregan/antikoagulan kullanimi ilaca bagli kanamay1, uzun siireli 6giirme
periyodlarinin olmasi1 Mallory Weiss’e bagli kanamayi, epigastrik yanma ve
yemeklerle iligkili agrilar {ilsere bagli kanamayi, divertikiil hikayesi muhtemel
kolonik divertikiiler kanamay1 disiindiiriir. Kilo kaybi, diskida zaman zaman kan
gérme GIS malignitesini akla getirmelidir. Fizik muayenede spider angioma, asit ve
jinekomasti goriilmesi varis kanamasina dikkati c¢eker. Bu hastalarda vakalarin
yarisinda ikincil lezyonlarin olabilecegi unutulmamalidir. Batinda hassasiyet,
abdominal kitle, gecirilmis ameliyat ve ailesel hikaye bize tanida yardimci olacaktir.

Rektal muayene mutlaka yapilmalidir.

3.1.4. Fizik Muayene

Kan basinci, nabiz, solunum, viicut 1sist ve mental durum goézden
gecirilmelidir. Kronik karaciger hastaligi bulgulari, ge¢mis gastro intestinal cerrahi
girisimin skarlart not edilir. Diger organ sistemlerinden kanamalar degerlendirilir.
Gastro intestinal kanama ile birlikte olan sistemik hastaliklarin deri lezyonlarina

bakilmalidir.

Kanamaya viicudun cevabi: Bir hastada total kan voliimiiniin %35’ten
fazlasinin kaybi fataldir. Viicudun kan kaybina yanit1 6ncelikle kanamanin hizi ve
miktarina baglidir. Saglikli bir kiside kan voliimiiniin %15’inin akut kaybinda, ilk
saatten itibaren interstisyel sivi, kapillerler igine hareket eder ve bu sivi gecisi 36-40
saat siirebilir. Bu “transkapiller gecis” ile intravaskiiler voliim acig1 onarilirken,
intertisyel sivi acigr gelisir. Kanamadan sonra ikinci evrede kan volim agid1
nedeniyle renin-angiotensin sistemi aktive olur ve renal sodyum tutulumu baslar.
Sodyumun %80°’den fazlasi interstisyel alanda oldugu icin Nat+ tutulumu ile
interstisyel sivi agi1g1 kapatilmaya g¢alisilir. Son evrede kemik iliginin yanit1 goriiliir.
Baslangicta kanamanin stresine karsit 1okositoz ve trombositoz gelisir. Kanama
basladiktan bir kag¢ saat sonra eritrosit yapimi da baslar. Ancak, giinde sadece 15-50
ml. hiicre voliimii yapilabildiginden kan replasmani 2 aylik siire alabilir. Hafif veya

subakut kanamalardaki (%20’den az) sivi tedavisinin ana amact; intravaskiiler
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alandan ¢ok interstisyel alandaki sivi agigmi kapatmaktir. Serum fizyolojik (SF),
Ringer laktat (RL) gibi tuzlu sivilar interstisyel alanin siiratle dolmasini saglarlar.
Kanama hafif ise elektrolit igeren bu sivilar Oncelikle tercih edilir ve yeterlidir.
Voliim kaybinin %20’den fazla oldugu ciddi kanamalarda ise intravaskiiler sahanin
daha siiratle ekspansiyonu arzu edilir ve bu durumda kolloidal sivilar verilmelidir.
GIS kanamali hastalarda kan voliim kaybinin hiz1 ve miktarma bagh klinik bulgular

dort evrede toplanmistir.

v Volim kaybit %20’den az ise: Klinik olarak sessizdir veya istirahat halinde
tagikardi goriilebilir. Yatan hastanin ayaga kaldirilmasiyla kalp hizi dakikada
20’den fazla artarsa buna “ortostatik tagikardi” ad1 verilir.

v' Hastalarda %20-25 voliim kaybinda ortostatik hipotansiyon vardir. Hasta yatarken
kan basinci normal veya hafif diistiktiir. Ayaga kaldirmakla sistolik kan basincinin
en az 15mmHg diistiigii gortliir.

v Volim kaybi1 %25-35 arasinda oldugunda yatar halde hipotansiyon vardir ve
oligiiri mevcuttur.

v" Voliim kaybinin %35’ten fazla oldugunda derin hipotansiyon ve kardiyovaskiiler

kollaps hali vardir.

Hayat1 tehdit eden bir durumdur. Kanamali bir kimsede kan basinci
degisikliklerinin siddeti, voliim kaybinin ve kompansatuar yanitin derecesine bagl
olarak degisir. Ileri yas, diabetes mellitus, renal yetmezlik, beta bloker ve vazodilatdr
tedavi hallerinde erken kompansatuar cevap gecikebileceginden dikkatli olmak

gerekir.

Kanama siddetinin tayini: Aktif GIS kanamali bir hastada kan kaybmin
voliimiinii tayin en 6nemli parametredir. Kanamay1 degerlendirmede en yardimci yol
hastanin siiratle muayenesidir. Genel bir kural olarak; sistolik kan basinci 100mm
Hg’dan diisiik ve nabiz hizi1 dakikada 100’den fazla ise voliim kaybi %20’den
fazladir. Birlikte deride solukluk ve gerili avug icinde ¢izgilerin pembeliginin
kaybolmus olmasi bu diislinceyi destekler. Tilt testinin pozitif olmasi (yatan bir
hastay1 ayaga kaldirmakla sistolik kan basincinin 15mm Hg’den fazla diismesi veya

nabiz sayisinin dakikada 20’den fazla artmasi) yine %20’den fazla voliim kaybina
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isaret eder. Voliim kaybi1 %20°den fazla olan biitlin hastalarda kanamanin yeri ve

sebebine bakilmaksizin hasta siiratle degerlendirilmelidir.

3.1.5. Laboratuar Bulgular:

Ust GIS kanama ile bagvuran her hastada tam kan sayimi, protrombin zamani,
iire ve kreatinin degerlerine bakilmali, kan grubu belirlenmelidir. Baslangicta
hemotokrit degeri hastanin kanamasinin derecesini tam gostermez. Ciinkii kanama ile
hem kan elemanlar1t hem de sivi kaybi olmustur, hemokonsantrasyon geligmistir.
Saatler i¢inde disaridan sivi replasmani ve ekstravaskiiler bolgeden intravaskiiler
bolgeye s1vi gegmesi ile kan diliie olur, hematokrit degeri diiser ve kanamanin gergek
derecesini gosterir. Diisiik hematokrit degeri mikrositer eritrosit morfolojisi ile
birlikte ise bu kronik bir kanamanin isareti olabilir. Akut kanamaya bagli anemide
eritrositler normositerdir. Trombositopeni, I6kopeninin varligi portal hipertansiyona
bagli hipersplenizmin bir isareti olabilir. Protrombin zamaninda uzama antikoagulan
kullanim1 yok ise akut ya da kronik bir karaciger hastaliginin isaretidir. Fazla
miktardaki iist GIS kanamalarinda kan iiresinde yiikselme vardir. Bunun nedeni
barsaklarda kandan aciga ¢ikan protein iirlinlerinin emilmesi ve hipovolemidir. Bu
durumda kreatinin degeri yiikselmemistir. Ure yiiksekligi kreatinin degerindeki artis

ile beraber ise bobrek yetersizliginin varligini diisiinmek gerekir.

3.1.6. Tedavi
Gastrointestinal kanama gegciren hastanin takip ve tedavisindeki amag

v Hemodinamik stabilizasyonun saglanmasi,
v' Kanama yerinin bulunmasi ve kanamanin durdurulmast,

v' Kanama tekrarinin dnlenmesi olmalidir.(31)

Hizla yapilan resiisitasyon, 0ykii ve fizik muayeneden sonra nazogastrik tiip
takilmalidir. Sadece iist GIS kanamasmin belirtileri oldugu zaman degil, 6nemli
hematokezyasi olanlarda da nazogastrik tiip lavaji yapilmalidir. Bununla aktif

kanamanin olup olmadigi da kontrol edilebilir.
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3.1.6.1. Peptik iilser tedavisi

Peptik iilser iist GI sistem kanamalarmin hemen hemen yarisinda sebeptir.
Gastrik {tlserlerden daha ¢ok duodenal iilserlerden kanama olur. Serilerin ¢ogunda iki
kat veya daha fazla fark vardir. Peptik {ilserli hastalarda kanamanin gelismesinin
tesbit edilmis en 6nemli risk faktdrii NSAIl’lerin kullanimidir. Ulserden kanama
mortalitesi gecen 3 dekattaki tibbi ve teknolojik gelismelere ragmen %6-10 arasinda
sabit kalmistir. Peptik {ilser i¢in cerrahi ve hastanede yatma orani 1980-85 arasinda
histamin reseptdr antagonistlerinin kullanilmasiyla degismemistir. Son donemlerde
endoskopik hemostatik tedavinin kullanim1 bu istatistiklerde yansitilmamistir.
Ulserlerin ¢ogunda kanama kendiliginden durur ve sonug olarak hastalar iyilesir.
Spesifik bir miidahale gerekmez. Hastalarin az bir kismi1 kotii prognoza sahiptir. Bu
hastalarin tanimlanmasi 6nemlidir. Ciinkii onlar kanamayi durdurmayi ve tekrar
kanamay1 6nlemeyi amaglayan tedaviden faydalanirlar. Cesitli klinik ve endoskopik
karekteristikler yiiksek risk grubu hastalarin tayininde yardimer olur. Ciddi, devamli
veya tekrarlayan kanamali hastalarda mortalite artmistir. Ciddi kanamalarin klinik
belirtileri; kanama, hemodinamik diizensizlik (verilen kan miktar1), diski ve
kusmuktaki kirmizi kandir. Diger klinik karakteristikler; biiyiik yas, uyusan
hastaliklarin varligi, kanama bozuklugu ya da baska nedenle hastaneye yatirilan

hastada kanama baslamasidir.

Ulser en iyi endoskopik olarak tanimlanabilir. Kanayan iilserler gériiniimlerine
gore Forrest siniflamasinda su sekilde siniflanirlar: Forrest 1a figkirir tarzda aktif
kanama, Forrest 1b sizint1 tarzinda aktif kanama, Forrest 2a kanamayan goriiniir
damar, Forrest 2b yapisik pihti, Forrest 2¢ diiz pigmente lezyon, Forrest 3 kanama
bulgusu yok (65,66).

Forrest Ia, Ib ve Ila oldugunu gosteren isaretlerin varligi peptik {lser
kanamasinda 6nemlidir. Bu hastalara endoskopik tedavi yapilmasi gerekir. Forrest
IIb olan hastalara ise sadece hastanin durumu kotiilesiyorsa veya devam eden
kanamay1 disiindiiren diger bulgular varsa endoskopik tedavi Onerilmektedir.
Yapisik pitht1 temizlendiginde, bu iilserlerin %30’unda aktif kanama veya goriinen
damar ortaya ¢ikabilir. Yine bu hastalara da endoskopik tedavi yapilmasi gerekir.

Forrest llc ve Il iilserli olan hastalarda ise tedavi yapmanin bir yarar1 yoktur (67).
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Forrest Ila lezyonlarin rengi tekrar kanama i¢in 6nemlidir. Beyaz renk lezyonlar

kirmiz1 veya mor lezyonlara oranla daha yiiksek tekrar kanama riskine sahiptirler
(%71-%38) (68)

Forrest siniflamasina gore iilserler
la :Aktif kanama (fiskirir tarzda)

Ib . Aktif kanama (sizint1)

Illa  : Kanamayan goriiniir damar + piht1

Ilb  : Yapisik piht1

lic : Diiz pigmente lezyon (kahverengi leke)

i : Kanama bulgusu yok

3.1.6.1.1. Farmakolojik Tedavi

Sekretin, H2 reseptdr antagonistleri, proton pompa inhibitdrleri,
prostaglandinler, dogal somatostatin, somatostatin analoglar1 ve vazopressin dahil
bircok farmakolojik ajan iilserden aktif kanamay1 durdurmaya araci olmaya c¢alisir.
Fakat muhtemelen dogal somatostatin disinda higbiri etkili degildir. Bu ajanlar asit
sekresyonunu baskilamada ve kiigiik damarlar1 konstrikte etmede basarili olup biiyiik
damarlardan kanamayi durdurmada etkisizdir. Farmakolojik ajanlar  erken
tekrarlayan kanamayi onlemede etkili degildir. Klinik ¢alismalarin analizleri H2
reseptOr antagonistlerinin gastrik iilserden kanamay1 hafif azalttigi, fakat duodenal
iilserden kanamalarda ise etkisiz oldugunu gostermistir. Ulser zeminindeki pihtinin

asit ve pepsin tarafindan ¢oziilmesinin de kanama tekrarinda minimal etkisi vardir.
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3.1.6.1.1.1. Omeprazol

Mide asit salgisini en gii¢lii sekilde bloke eden benzimidazol tiirevi ilaglarin ilk
bulunanidir. Omeprazol, benzimidazol sulfoksit yapili bir &n ilagtir (49). Once
plazmadan gastrik parietal hiicre sitoplazmasina buradan da sekretuvar kanalikiillerin
asit bosluguna diffiize olur. Sekretuvar kanalikiillerde pH<3 oldugu zaman aktive
olur (50,51). Parietal hiicrelerin ileri derecede asidik ortaminda aktif sulferamid
sekillerine doniiserek proton pompast molekiiliiniin sistein rezidiilerine baglanarak
irreversibl inhibisyon yapar. Asit salgilanmasimin yeniden baslamasi ancak yeni
pompa molekiilii sentezi ile miimkiin olur (48). Gerek bazal ve gerekse stimiile
edilmis asit salgisin1 doza bagimli olarak tam veya tama yakin derecede inhibe eder.
Gastrin salgilanmas1 iizerinde hidrojen iyonunun yaptifi feedback inhibisyonu
kaldirdig: i¢in mideden kana gastrin salgilanmasini sekonder olarak arttirir; plazma
gastrin diizeyini yiikseltir (48). Gastrik asidite silipresyonu tek doz omeprazolu
izleyen ilk bir saat i¢inde baslar ve iki saat i¢erisinde maksimuma ulagir. Maksimum
etkinin yaklagik yarisi 24 saatin sonunda hala mevcuttur ve bir miktar inhibisyon tii¢
giine kadar uzayabilir. Ilacin kesilmesini izleyen ii¢ ile bes giin icersinde asit
sekresyonu kismen geri gelir. Fakat tam anlamiyla geriye doniis haftalarca siirebilir
(50,51). Plazmada albumine ve al-asit glikoproteine baglanmis olarak tasinir.
Karacigerde esas olarak CYP2C19 enzimi tarafindan metabolize edilmek suretiyle
elimine edilir, safra ve idrar yolu ile atilir (48). Omeprazolun baslica yan etkileri

diyare, bulanti, basagris1 ve astenidir.

3.1.6.1.1.2. Lansoprazol

Yapisi, terapotik etki mekanizmasi ve farmakolojik etki profili bakimindan
omeprazole benzer. Benzol halkasina bir imidazol halkasi eklenmistir. Karacigerde
metabolize edilmek suretiyle elimine edilir. Yarilanma 6mrii omeprazolden 2 saat
uzundur. Asidik ortamda AG-2000 adli aktif metabolitine ¢evrilir ve mide

mukozasinda birikir (48.)
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3.1.6.1.1.3. Pantoprazol

Omeprazol ve lansoprazol igin belirtilen ilag etkilesimlerini gostermez.
Pantoprazoliin hemen tamami karacigerde sitokrom P450 (CYP) enzim sistemi
araciligi ile metabolize olur. Metabolizmasi, uygulama yolundan (oral ya da
intravendz) bagimsizdir. Ana metabolizma yolu CYP2C19 ile demetilasyon ve bunu
izleyen siilfat ile konjiigasyondur. Diger metabolizma yollart CYP3A4 ile
oksidasyonu kapsamaktadir. Pantoprazol metabolitlerinin anlamli farmakolojik
aktivitesi olduguna dair hicbir kanit yoktur. Pantoprazol metabolitleri baslica renal

yolla, kalan1 feges yolu ile atilir (48).

3.1.6.1.2. Ulser kanamalarinda uzun donem tedavisi
3.1.6.1.2.1. Helicobacter Pylori varhg:

HP eradikasyonundan sonra idame antisekratuar tedavi uygulanabilir. Kanayan
tilserlerde HP'min pozitif oldugu dogrulanmalidir. HP eradikasyon tedavisindeki
antibiyotikler bittikten sonra 4-6 hafta sonraki endoskopik kotrole kadar antisekratuar
tedaviye devam edilmelidir. Kanayan {ilserli hastalarin hepsinde tedavisinin bagarisi

biyopsi veya tire-nefes testi ile dogrulanmalidir.

3.1.6.1.2.2. NSAii Kullanimi

NSAII kullanim1 GIS iilserlerinde kanama olusmasinda énemli bir nedendir.
Ulserli hastalarda NSAIl'lar kesilmelidir, NSAII kullanim zorunlulugu varsa PPI
veya misoprostol ile birlikte kullanim1 tam doz misoprostol tedavisi ile (4x200 mg)
basta diyare olmak iizere yan etkiler goriilebildigi i¢in diisiik dozda (2x200mg)
baslanip arttirilmalidir(36).
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4. ARACLAR ve YONTEM

Bu c¢alisma 2012-2014 tarihleri arasinda Izmir Katip Celebi Universitesi
Atatiirk Egitim Arastirma Hastanesi I¢ Hastaliklar1 ve Gastroenteroloji Kliniklerine
iist GIS kanama tamis1 ile basvuran ve yatarak izlenen hastalarin dosyalarmin
taranmasi esasina dayanarak retrospektif olarak yapildi. Toplam 750 olgunun dosya
bilgilerine ulagildi,bunlardan 43 olgunun dosya kayitlarinda eksik veriler olmast
nedeni ile ¢alisma dis1 birakildi. 707 dosyada hasta yasi, cinsiyeti, bagvuru sikayeti,
hastanede kalis siiresi, ek hastalik varligi, ila¢ kullanim 6ykiisli, bagvuru anindaki
hemoglobin, hematokrit, trombosit sayisi, transfiizyon ihtiyaci ve uygulanan tedavi
ile ilgili bilgiler ve endoskopik bulgu ve tanilar kaydedildi. Calismada tiim st
gastrointestinal sistem kanamasi olan hastalarin dosyalar1 ardisik olarak tarandi.
Calisma planimizda belirttigimiz sekilde endoskopik forrest siniflamasi kullanilacag:

icin olgularin tamami peptik iilser kanamali hastalar olmasina dikkat edildi.

llag kullanim Oykiisii : Hastalarin antiagregan (asetilsalisilat,klopidogrel),

antikoagulan (warfarin, heparin), NSAII ve kortikosteroid kullanimima dayali idi.

Ek hastaliklar: Bu grupta bobrek yetmezligi, kalp yetmezligi, maligniteler
(hematolojik  maligniteler),trombositopeni,hemostaz  bozuklugu, bag dokusu
hastaligi, metabolik hastaliklar (diyabet, hipo-hipertiroidi) ve enfeksiyonlar dikkate
alindi. Bu komorbid durumlardan hemogramda trombositopeni, hemostaz testlerinde
kanamaya meyil yaratacak diizeyde yiikseklik saptanan olgular, daha 6nceden
gastrointestinal sistem dis1 malignite tanisi almis olup kemoterapi/radyoterapi
almakta olanlar, son donem bdbrek yetmezligi tespit edilen olgular ve ileri evre kalp
yetmezligi oldugu tespit edilen olgular caligma grubuna alinmadi. Buna karsin ilag
Oykiisii olanlar, metabolik hastaligi olanlar, optimal kan basinci olanlar veya
hafif/orta hipertansif olgular ve kompanze donemde kalp yetmezligi ve kronik

bobrek hastaligi tespit edilen olgular ¢alisma grubunda yer aldu.

Endoskopik bulgular: Biitiin hastalarin  endoskopik degerlendirmeleri
Gastroenteroloji  Klinigi Endoskopi {iinitesinde yapildi.Elde edilen endoskopik
bulgular Forrest siniflamasina uygun olarak degerlendirilmeye alindi. Buna gore

Forrest 1a:Aktif kanama (figkirir tarzda), 1b:Aktif kanama (s1zint1), 2a: Kanamayan
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gorliniir damar + piht1, 2b:Yapisik pihti, 2¢c:Diiz pigmente lezyon(kahverengi leke),
3:Kanama bulgusu yok seklinde idi.

4.1. istatistik Yontemi

707 hastaya ait veriler iic yas grubu (40 yas alt1, 40-60 yas arasi ve 60 yas
iistii),cinsiyet, kanamaya neden olabilecek ila¢ kullanimi ve Forrest siniflamasina
gore endoskopik bulgularin dagilimi esas alinarak sayi (yiizde) olarak belirlendi.
Ikinci olarak Forrest siniflamasinin yas gruplarina gére dagilimi ¢ok gozlii tablolar
ile belirlendi ve Ki-Kare testi ile bu gruplar arasinda endoskopik bulgularin dagilimi
acisindan fark olup olmadigi analiz edildi. Kanama etiyolojisinde yer alan ilaglarin
yas gruplarina gore dagilimi da ¢ok gozlii tablo ile belirlendikten sonra Ki-Kare testi
ile fark olup olmadig analiz edildi. Elde edilen sonuca gore 20-40 yas, 41-60 yas ve
60 yas Ustii olgularda Forrest siniflamasina gore ilag kullanim oranlarinin dagilimi
her yas grubu icin olusturulan ayr1 tablolarda say1 (yiizde) olarak verildi ve Ki-Kare

testi ile gruplar arasinda fark olup olmadig1 analiz edildi.

Verilerin analizinde Statistical Package for the Social Sciences (spss) 21
programi kullanildi. Kategorik veriler n(say1) ve yiizde ile (%) ifade edildi. Veriler

%395 giiven araliginda incelenmis olup p < 0.05 anlamli kabul edildi.
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5. BULGULAR

Hastalarimiz yaglarina gore 3 gruba gore ayrildi. 40 yas altinda 131 olgu
(%18.5), 40-60 yas aras1 234 olgu (%33) ve 60 yas lizerinde 342 olgu  (%48.3) yer
aldi. Bu olgularimizin 478 si erkek (%67.6) ve 229 u kadindi (%32.3). Tim
olgularimiz igerisinde 184 iiniin (%26) nonsteroidal antiinflamatuar, 5 inin
kortikosteroid (% 0.7), 130 unun asetilsalisilik asit % (18.3), 14 {iniin klopidogrel
(%1.98), 44 iiniin warfarin (%6.2), 3 tiniin diisiik molekiil agirlikli heparin (9%0.42)
kullandig1 saptandi. 327 olgu (%46.2) kanamaya neden olabilecek ila¢ kullanmayan
grubu olusturdu (Tablo 1).

TABLO 1 : Hastalarin demografik 6zellikleri

YAS <40 yas 40-60 yas > 60 yas
131 (%18,5) 234 (%33) 342 (%48,3)
CINSIYET (E /K) 478 (%67,6) / 229 (%32,3)
NSAIl /PREDNOL 184 (%26) / 5 (%0,70)
_ Aspirin 130 (% 18,3)
ANTIAGREGANLAR
Klopidogrel 14 (%1,98)
) Warfarin 44 (%6,2)
ANTIKOAGULAN
DMAH 3 (%0,42)
Tla¢ dykiisii olmayanlar 327 (%46,2)

Hastalarimizin endoskopik bulgularinin Forrest siiflamasina gore dagilimi
belirtilen sekilde idi : 1a lezyon 10 olguda (%1,41), 1b lezyon 45 olguda (%6.3) 2a
lezyon 37 olguda (%5.2),2b lezyon 381 olguda (53.8), 2¢ lezyon 27 olguda(%3.8) ve
Forret 3 lezyon 207 olguda (%29.2) saptandi (Tablo 2).
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TABLO 2 : Tiim hasta toplulugunda endoskopik bulgularin dagilimi

Forrest simflamasi n (%)
1A 10 (%1,41)
1B 45 (%6,3)
2A 37 (%5,2)
2B 381 (% 53,8)
2C 27 (%3,8)
3 207 (9%29,2)

Hastalarimizin yas gruplarina gore Forrest siniflamasimin dagilimi tabloda
gortldiigli gibidir. (Tablo 3) Yas gruplarina gére Forrest siniflamasi dagiliminin ¢ok

gozIlii tabloda yapilan Ki-Kare test analizinde istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi, X2

=2.158 ; p=0.142

TABLO 3 : Yas gruplarina gore Forrest siniflamasinin dagilimi

Forrest
siniflamasi <40 yas 40-60 yas >60 yas NG p
1A 5 (%07) | 1(%014) | 4 (%056)
1B 10 (%14) | 12(%169) | 23(%32)
2A 8 (% 1,1) 15(%2,1) | 14(%19)
2,158 | 0,142

2B 65 (%9.1) | 137 (%19,3) | 179 (%25.3)
2C 5 (% 0,7) 9(%12) | 13 (%1,83)

3 38(%53) | 60 (%84) | 109 (% 154)

Ki-kare trend analizi
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Tablo 4 te goriildigii gibi hastalarimizin yas gruplarina gore kanamanin
etiyolojisinde yer alan ilaglarin dagilimina baktigimiz zaman gerek NSAII gerek
antiagregan ve antikoagulan kullaniminin 60 yas Ustii hastalarda yogunlastigi
gorildii. Aynm sekilde kanamaya neden olabilecek ilag kullanim 6ykiisii olmayip
kanamayla gelen olgularin da 60 yas tizerinde diger yas gruplarina gore sayica
fazla oldugu fakat bu grup icin aradaki farkin anlamli olmadigi saptandi.
Ozellikle antiagregan ve antikoagulan kullanan olgularimizin 40 yasindan sonra
artig gosterdigi gorildii. Yas gruplarina gore etiyolojide yer alan kanamaya

neden olabilecek ilaglarin dagilimi incelendiginde gruplar arasinda istatistiksel

olarak anlamli fark bulundu, X2 = 5.685; p=0.017

TABLO 4 : Yas gruplarina gore etiyolojide yer alan kanamaya neden olabilecek
ilaglarin dagilimi

Etiyoloji <40 yas 40-60 yas 60 yas X2 | p
NSAii kullananlar 36 (%5,00) | 68(%9,6) | 85(%1202) |5.685|0,017
ANTIAGREGAN-
ANTIKOAGULAN 6(%0,84) | 67(%94) | 118 (% 16,6)
kullananlar
Ila¢ kullanim oykisii
olmayanlar y 89 (%12,5) | 99 (% 14) | 139 (% 19,6)

Ki-kare trend analizi

Farkin hangi gruptan kaynaklandigini1 bulmak i¢in yapilan ikili eslestirmelerde;

NSAII kullanan olgularda istatistiksel anlamliligin 40 yas alti ile 60 yas

iistli olgularin olusturdugu gruplar arasindaki farktan kaynaklandigi saptandi.

Antiagregan-antikoagulan kullanan olgularda 40 yas alti ve 40-60 yas
aras1 olgularin olusturdugu gruplar arasinda anlamli fark saptanirken (p<0.01)
ayni sekilde 40-60 yas arasi olgularin olusturdugu grupla 60 yas {istii olgularin
olusturdugu grup arasinda da anlamli fark vardi (p<0.05).

NSAIIl kullanan olgular ve ilag kullanim 6ykiisii olmayan olgularm yas

gruplarina gére dagilimima bakildiginda anlamli fark bulunmadi.Fakat antiagregan-

antikoagulan kullanan olgular ile ila¢ kullanim &ykiisii olmayanlarin yas gruplar




igerisindeki dagilimina bakildiginda anlamli fark vardi (p<0.05).

Tablo 5 te de gorildigi gibi 20-40 yas grubu olgularimizda Forrest
simiflamasina gore ila¢ kullamim oranlarimin dagilimi Ki-Kare testi ile analiz

edildiginde anlaml1 fark saptanmadi.

TABLO 5: 20-40 yas grubu olgularda Forrest siniflamasina gore ilag kullanim

oranlar1 dagilimi

Forrest Nsaii+ Antiagr.
siniflamas prednizolo Antikoag Yok p
‘ 1A “1 (%0,14) 1(% 0,14) 3(%0,42) 0,142
1B 1(% 0,14) 0 9 (%1,27)
2A 2(%0,28) 0 6 (% 0,84)
2B 23(%3,2) 5(%0,70) 37 (%5,2)
2C 1(%0,14) 0 4(%0,56)
3 8(%1,1) 0 30 (% 4,2)

Ayni sekilde Tablo 6 da 41-60 yas grubu olgularimizda Forrest siniflamasina

gore ila¢ kullanim oranlarmin dagilimi Ki-Kare testi ile analiz edildiginde anlaml

fark saptanmadi.

34




TABLO 6: 41-60 yas grubu olgularda Forrest siniflamasina gore ilag kullanim

oranlar: dagilimi

Forrest . . K

siiflamas | [Vsaiitpredmizolo AnFlag r. Yo

] n Antikoaao.
1A 1(%0,14) 0 0 0,931
1B 3(%0,42) 3(%0,42) 6 (%0,84)
2A 6(% 0,84) 4(%0,56) 5 (%0,70)
2B 42(% 5,9) 39 (% 5,5) 56 (%7,9)
2C 2(% 0,28) 3(%0,42) 4(%0,56)
3 14(% 1,98) 18 (% 2,5) 28 (% 3,9)

Son olarak Tablo 7°de 60 yas iistii olgularimizda da Forrest siniflamasina gore

ila¢ kullanim oranlarinin dagilimi Ki-Kare testi ile analiz edildiginde anlamli fark

saptanmadi.

TABLO 7: 60 yas iistii olgularda Forrest siniflamasina gore ila¢ kullanim oranlari

dagilimi
Forrest Nsaii+prednizolo Ant_iag r. Yok 0
siniflamasi n Antikoag

1A 1(%0,14) 0 3(%0,42) |0,108
1B 4(% 0,56) 8 (%1,13) 11 (%1,55)
2A 3(%0,42) 4 (%0,56) 7(%0,99)

2B 46(% 6,5) 53 (%7,49) 80 (% 11,3)
2C 2(%0,28) 8 (%1,13) 3(%0,42)

3 29(% 4,1) 45 (%6,36) 35 (% 4,95)
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Burada dikkati ¢eken tiim yas gruplari i¢in gerek kanamaya neden olabilecek
ilag kullanan gerekse ila¢ kullanmadan kanamayla gelen olgularin Forrest

siiflamasina gore lezyonlarinin 2b siifinda yogunlasmasi idi.

Buna gore tiim yas gruplari icin 2b smifi toplam 111 olgu (%15.7) NSAIL +
Kortikosteroid, toplam 97 olgu (%13.7) antiagregan-antikoagulan ve toplam 173
olgu (%24.4) ise kanamaya neden olabilecek ila¢g kullanim Oykiisii olmayanlardan

olusuyordu.
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6. TARTISMA

Ust GIS kanama nedenleri karsilastirildiginda calismalarin ¢ogunda peptik
iilser birinci sirada, eroziv gastrit ikinci sirada, Ozefagus varisleri tglinci

siradadir(52).

Ust GIS kanama 60 yasin iizerinde ve erkeklerde daha ¢ok goriilmektedir,
bizim calismamizda da erkekler kadinlarin 2 kati sayida ve olgularin yaris1 (%48) 60

yasin tizerinde idi.

NSAII larin toplumda kullanim sikliginm artmasi ve ileri yastaki hastalarin
basta koroner arter hastaligi olmak iizere gesitli nedenlerle antiagregan kullanmasi
ileri yastaki kanama artiglarinin bir nedeni olabilir. Bizim ¢alismamizda da 60 yas
lizerinde antiagregan kullaniminin diger yas gruplarina gore anlamli derece yliksek
oldugu gosterilmistir. Bununla birlikte yine NSAII kullanimmin da 60 yas {istii
hastalarda 40 yas grubu hastalara gére anlamli derecede fazla oldugu saptandi.
Tgingtir ki ila¢ kullanim &ykiisii olmayan fakat GIS kanamasi ile gelen olgularin da

60 yas iizeri grupta sik olmasidir.

Rosen ve arkadaslarmnin calismalarinda iist GIS kanamalarin %30 unu 65 yas

tistli hastalarin olusturdugunu gostermislerdir (53).

Tiirkiye’de NSAII ve aspirin kullaniminin yaygin olmasi ¢alismamizda da
gortldiigi gibi 40-60 yas ve 60 yas lstii hastalardaki kanamanin etiyolojisinde
onemli yer tutmaktadir. Bu iki grup ilag gastrointestinal mukozal prostaglandin

sentezini inhibe ederek hasara neden olmaktadir (54).

Bir meta analiz sonucunda 75-325 mg arast ASA kullanan hastalarda GIS
kanamasi icin yaklasik iki kat rolatif risk artis1 tespit edilmistir. Ozellikle yash
beraberinde multipl ilag kullanan ve ko morbiditesi olan hastalarda riskin daha fazla
oldugu da belirtilmistir (55). Bizim ¢alismamizda da durum benzer olup 6zellikle 60
yas {istii hastalarin NSAII ve antiagregan-antikoagulan kullanimmna bagli kanama

siklig1 artmustir.

Endoskopik tedavi yontemleri ile {ist GIS kanama prognozunda mortalite ve
morbiditede azalma s6z konusudur. Cesitli serilerde sonuglar degisken olmakla

beraber genellik endoskopide ilk ti¢ sirada rastlanan lezyonlar duodenal iilser, gastrit
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ve Ozefageal varislerdir. Bozatlh ve arkadaslarinin ¢alismasinda duodenal tilser sikligi
%49.3, Aksoz ve arkadaslarinin ¢alismasinda ise %40.3 bulunmustur (56,57). Glinsar

ve Akarsu’nun ¢alismalarinda ise bu oran sirasiyla %45 ve %36.9 ‘dur (58,59).

14265 olguyu iceren bir seride en sik kanama nedenleri peptik iilser (%52),
akut mukozal lezyonlar (%14), Ozofagus varisi (%8), nedeni bilinmeyen
kanamalar(%14) ve diger hastaliklar (%8)  dir (60). Génen ve ark. yapmis olduklari
calismada iist GIS kanamalarmin yaridan fazlasimin PU’e bagh oldugunu
bildirmislerdir (61). Bu literatiirlerin incelenmesi sonrasinda ¢aligmaya dahil edilen

hastalarin peptik iilserli hastalardan olmasina dikkat edilmistir.

Bizim ¢alismamizda amacimiz yas gruplarina gore ayirdigimiz iist GIS
kanamali (peptik iilser kanamasi ) hastalarimizin kanama nedeni olabilecek ilaglarla
endoskopik Forrest Siniflamasina gore dagilimini incelemekti.Forrest siniflamasina
gore bu olgularin 2b sinifinda (yapisik piht1) kiimelendigi dikkati ¢ekti. 40 yas alti
grupta NSAII ve/veya kortikosteroid kullanan olgularla etiyolojide ilag dykiisii
olmaksizin kanayan olgularin Forrest 2b siifinda kiimelendigi goriildii. Ayn1 grupta
Forrest 3 te kanamaya neden olabilecek ilag¢ dykiisii olmayan grubun, 2b grubunda
yer alan hastalarla sayica yakin oldugu goriildii. Yas ilerledik¢e Forrest siniflamasina
gore 2b de toplanan hastalardan NSAII,antiagregan-antikoagulan kullanarak
kanayanlarin sayisi ile etiyolojide kanamaya neden olabilecek ila¢ dykiisii
bulunmayan hastalarin sayica esitlendigi goriildii. 60 yas iistlinde kanayarak gelen
olgularin etiyolojilerinde ilag dykiisii olsun yada olmasin hemen hemen esit sekilde
Forrest 2b ve 3 te esit sayida dagilimlar1 dikkat ¢ekti.Higbir yas grubunda Forrest
siiflamasina gore ilag kullanim oranlarinin dagilimi aralarinda istatistiksel olarak

anlamli fark olusturmuyordu.

Uzun siireli kardiyovaskiiler koruma yapilmasi gereken hasta gruplarinda
kullanilan diisiik doz ASA kullanimi da diger risk faktorlerinden bagimsiz olarak
artmis GIS kanama veya GIS komplikasyonlarindan oliim riski ile iliskili
bulunmustur. Yapilan ¢alismalarda uzun siireli ASA kullanicilarinda gastrik erozyon

%063, peptik iilser de yaklasik %10 oraninda tespit edilmistir. (62)

Diisiik doz ASA'nmn var olan GIS yan etkileri nedeniyle hastalar icin daha
giivenli oldugu iddiasiyla piyasaya siiriilen klopidogrelin faz caligmalarinda GIS

kanama oran1 (%1.99 vs %2.66),ciddi GIS kanama riski (%0.49 vs %0.71) ve GIS
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yan etkileri (%27.1 vs %29.8) ASA' ya gore diisiik olarak tespit edilmistir (63).

Ancak giincel calismalarda klopidogrel kullanimi ile GIS kanama riski ASA,
antikoagulan veya NSAII kullanimi ile ayn1 bulunmus ve sadece ASA ile yillik
%0.6-1 GIS kanama riski mevcut iken; klopidogrel eklenmesi ile ek %1'lik riskin

olustugu belirtilmistir(64).

Bizim ¢aligmamizda gerek NSAII gerekse antiagregan-antikoagulan kullanan
hastalarimizin dosyalariin tetkikinde mortaliteye ait bir bulguya rastlanmamustir.
Bunda c¢alismaya aldigimiz hastalarin  mortaliteye neden olabilecek ko

morbiditelerinin bulunmamas1 da etken olabilir.

Forrest smiflamasinda kanayan {ilserler goriiniimlerine goére su sekilde
siniflanir; Forrest la fiskirir tarzda aktif kanama, Forrest 1b sizinti tarzinda aktif
kanama, Forrest 2a kanamayan goriiniir damar, Forrest 2b yapisik pihti, Forrest 2¢
diiz pigmente lezyon, Forrest 3 kanama bulgusu yok (65,66). Forrest Ia, Ib ve lla
oldugunu gosteren isaretlerin varligi peptik {lser kanamasinda onemlidir. Bu
hastalara endoskopik tedavi yapilmasi gerekir. Forrest 1Ib olan hastalara ise sadece
hastanin durumu kétiilesiyorsa veya devam eden kanamayr diistindiiren diger
bulgular varsa endoskopik tedavi onerilmektedir. Yapisik piht1 temizlendiginde, bu
tilserlerin %30’unda aktif kanama veya gorlinen damar ortaya ¢ikabilir. Yine bu
hastalara da endoskopik tedavi yapilmasi gerekir. Forrest Ilc ve III ilserli olan
hastalarda ise tedavi yapmanin bir yarar1 yoktur (67). Forrest Ila lezyonlarin rengi
tekrar kanama i¢in onemlidir. Beyaz renk lezyonlar kirmizi veya mor lezyonlara
oranla daha yiiksek tekrar kanama riskine sahiptirler (%71-%38) (68). 460 kisi ile
yapilan bir ¢alismada endoskopik olarak; %3,4 Forrest 1a, %16,3 Forrest 1b, %1,5
Forrest 2a, %10,8 Forrest 2b, %1,3 Forrest 2c, %63,2 Forrest 3 olarak bulunmus
(69).

Bizim c¢aligmamizda da Forrest siniflamasinin dagilimina bakildiginda %53.8
inin Forrest 2b, %29.2 Forrest 3 sinifinda yer aldigi, geriye kalan iilserlerin ise
Forrest 1a, 1b, 2a ve 2¢ siniflarinda hemen hemen esit dagilim gosterdigi , sirasiyla ,
%1.4 ,%6.3,%5.2 ve %3.8 , saptandu.

Buradan yola ¢ikarak kullanilan ilaglara bagli kanamanin da Forrest 2b ve

Forrest 3 smiflarinda yer almasi kaginilmaz goziikiiyordu.
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Ilging olan yas gruplar1 ayri ayri irdelendiginde ilag anamnezi olmaksizin
kanayan hastalarin da ila¢ anamnezi olanlar gibi Forrest 2b ve 3 siniflarinda yer
almasiydi. Bu sonuca gore ila¢ kullanan grup ile kullanmayan grubun endoskopik
Forrest siniflamasi ile iliskilendirilebilmesi i¢in ileri analizler yapilabilir.

Burada dikkati ¢eken orta ciddi lezyon olan Forrest 2b ile ciddiyetini gozardi
edebilecegimiz , klinik olarak kanama sonras1 diyet ve diger medikal tedavilere hizla
dondiigiimiiz Forrest 3 te hastalarin kiimiilasyonudur. Bu kiimiilasyon her yas grubu
icin benzer bulunmustur. Bu durumun agiklanabilmesi i¢in ileri ¢alismalara gerek

vardir.
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7.0ZET

Sahin, C. (2015). Ust GIS kanama etiyolojisinde kanamaya neden olabilecek
ilaglarin yas gruplarn ve endoskopik bulgulara (Forrest siniflamasi) gore dagilimi.
Izmir Katip Celebi Universitesi, Atatiirk Egitim Arastirma Hastanesi I¢ Hastaliklari

Klinigi. Uzmanlik tezi. Izmir.

Peptik {ilser iist GIS kanamalarmin en sik nedenidir, tim ist GIS
kanamalarinin yaklasik %50'sinden sorumludur.Peptik iilserli hastalarda iist GiS

kanamasi aspirin, diger NSAII kullanimu ile belirgin oranda artar.

Ulser en iyi endoskopik olarak tanimlanabilir. Kanayan iilserler gériiniimlerine

gore Forrest siniflamasi kullanilarak siniflandirilir.

Hastanemizde 2012-2014 yillarin1 kapsayan iist GIS kanamasi nedeni ile yatan
hastalarin demografik 6zellikleri ile etiyolojide yer alan kanamaya neden olabilecek
ilag Oykisiiniin, endoskopik bulgulara (Forrest simiflandirmasi) gore dagilimini

retrospektif olarak degerlendirmeyi amagladik.

707 hastaya ait veriler ii¢ yas grubu (40 yas alt1,40-60 yas aras1 ve 60 yas iistii),
kanamaya neden olabilecek ila¢ kullanimi ve Forrest siniflamasina gore endoskopik
bulgularin dagilimi esas alinarak say1 (yiizde) olarak belirlendi ve dagilimlar ¢ok
gozli tablolar ile belirlendikten sonra Ki-Kare testi ile gruplar arasinda fark olup

olmadig analiz edildi.

Tiim analizler sonucunda ilging olan yas gruplari ayr1 ayr irdelendiginde ilag
anamnezi olmaksizin kanayan hastalarin da ilag anamnezi olanlar gibi Forrest 2b ve
3 smiflarinda yer almasiydi. Bu sonuca gore ila¢ kullanan grup ile kullanmayan
grubun endoskopik Forrest smiflamasi ile iliskilendirilebilmesi i¢in ileri analizler

yapilabilir.

Anahtar Sézciikler: Ust GIS kanama, ilaglar , Forrest Siniflamas1

41



8. ABSTRACT

Sahin.C (2015) Distribution of drugs that may cause bleeding according to age
groups and endoscopic findings (Forrest Classification) in the etiology of upper
gastrointestinal bleeding(UGIB). Izmir Katip Celebi University, Atatiirk Training
and Research Hospital, Interior Diseases Clinic. Expertise thesis. Izmir.

Peptic ulcer is the most often reason of upper gastrointestinal bleeding(UGIB) ;
is responsible for fifty percent (50%) of all UGIB. UGIB is significantly increased

patients with peptic ulser using aspirin and nonsteroidal anti-inflamatory drugs.

Peptic ulcers can be described best by upper gastrointestinal endoscopy.
Bleeding ulcers are classified according to their appearance using Forrest

Classification.

We aimed to evaluate retrospectively at covering the years 2012-2014
hospitalized patients because of UGIB, the relationship of demographic
characteristics and etiology located of medical history which may cause bleeding,

with endoscopic findings (Forrest Classification).

Data belonging the 707 patients was identified as the three different age groups
(under 40 years of age, between 40-60 years of age and over 60 years of age), drug
use which may caused bleeding and the distribution according to the endoscopic
findings (Forrest Classification). The distribution of theese groups were determined
as number(percent). After the distributions were determined with multipart tables;
groups were analyzed by Chi-squared test, if there was any differences at these

groups.

As a result all analyzes; when we analyzed separately for age groups, we saw
that patients with ulcer bleeding without the drug history takes place in the Forrest
class 2b and 3 and also patients with drug history takes place in the Forrest class 2b
and 3. According to these results; further analysis can be done if we want to associate

with groups (with and without drug history) and endoscopic Forrest Classification.

Keywords: Upper gastrointestinal bleeding(UGIB), drugs , Forrest Classification
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