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Amag: Calismanin amaci varfarin tedavisi alirken acil serviste (AS) International Normalized Ratio (INR)
ylksekligi tespit edilen ve tedavide Protrombin Kompleks Konsantresi (PCC) kullanilan olgular1 uygulama
sonuglari ile birlikte degerlendirmektir.

Materyal ve Metot: Calisma 01.01.2013-31.07.2019 arasinda Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi Acil Servis’inde geriye dontik olarak yapildi. Varfarin tedavisi alirken AS’de INR ytiksekligi saptanan,
PCC uygulama endikasyonu olan 18 yas ve tstii hastalar calismaya dahil edildi. Demografik veriler, INR
degerleri ve bunlarin mortalite ile iliskileri degerlendirildi. Hedef INR degeri 1,5 olarak belirlendi.

Bulgular: Degerlendirmeye alinan 106 olgunun yas ortalamasi 71 (28-97 araliginda) ve 59’u (%55,70) kadind1.
Varfarin kullanim nedeni 42 (%39,60) olgu ile en sik atriyal fibrilasyondu. En sik PCC kullanim nedeni ise 48
(%45,30) olgu ile intrakraniyal kanama idi. Bagvuru INR ortanca degeri 8,96 (Q-Q3: 5,06-15) idi. Bagvuru INR
degerleri ile PCC kullanma nedenleri arasinda istatistiksel anlamli iliski saptanmadi (p= 0,93). PCC uygulamasi
sonrasli kontrol INR ortanca degeri 1,43 (Q1-Q3: 1,26-1,91) bulundu. Olgularin 49'unda (%46,00) hedef INR’ye
ulasildigi gorildii. Olgularin INR azalma oranlarinin ortanca degeri 81 (Q1-Q3: 67-89) olarak belirlendi. 24
saatlik mortalite %1,97 iken 30 giinliikk mortalite %20,7 olarak saptandi. Basvuru ve kontrol INR degerleri ile
mortalite arasinda istatistiksel iliski saptanmadi (p degerleri sirasiyla; 0,06-0,09). Tromboembolik olaya
rastlanmad.

Sonug: Varfarin doz asimina bagh kanamasi veya kanama riski olan hastalarda kanamanin ciddiyeti dikkate
alinarak tedavi verilmelidir. Varfarin kullanimina bagl hayati tehdit eden kanamalarda ve acil girisimlerde PCC
kullanimi INR azalmasinda etkin rol oynamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Antikoagiilan, kanama, protrombin kompleks konsantresi.

Abstract

Objectives: The aim of the study is to evaluate the cases with warfarin therapy in which elevated International
Normalized Ratio (INR) was detected and Prothrombin Complex Concentrate (PCC) was used for treatment at
the Emergency Department (ED), and their treatment outcomes.

Materials and Methods: The study was conducted retrospectively at the ED of Eskisehir Osmangazi University
Medical School between 01.01.2013-31.07.2019. Patients 18 years and older having Warfarin therapy who had
elevated INR and PCC indication at the ED were included in the study. Demographics, INR levels, and their
relationship with mortality were evaluated. The target INR was set as 1.5.

Results: The average age in 106 evaluated cases was 71 (range, 28-97) and 59 (55.70%) were female. The most
common reason for warfarin use was atrial fibrillation (42 cases-39.60%). The most common reason for PCC
use was intracranial hemorrhage (48 cases-45.30%). The initial median INR was 8.96 (Q1-Q3: 5.06-15). There
was no statistically significant relation between initial INR and the reasons for PCC use (p=0.93). The control
median INR was 1.43 (Q1-Q3: 1.26-1.91). Target INR was achieved in 49 cases (49.00%). The median drop
levels in INR was 81(Q1-Q3: 67-89). 24-hour mortality was 1.97% and 30-day mortality was 20.7%. There was
no statistically significant relation between initial INR and mortality (p=0.06-0.09, respectively). No
thromboembolic incident was encountered.

Conclusion: In patients, who have hemorrhage or hemorrhage risk due to warfarin overdose, treatment should
be implemented considering hemorrhage. In life-threatening hemorrhages and emergency interventions
related to warfarin, PCC has an efficient role in INR reduction.

Keywords: Anticoagulant, hemorrhage, prothrombin complex concentrate.
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Giris

Atriyal fibrilasyon ve mekanik kalp kapak ameliyati olan hastalarda inme riskini azaltmak, ven6z tromboemboli
sonrasinda tekrarlayan emboli olusumundan korunmak ve genetik koagiilasyon bozukluklarinin tedavisi i¢in
vitamin K antagonistlerinin (VKA) kullanimi artarak devam etmektedir.! Bu durum en sik yan etki olan kanama
ile karsilasma oranlarini da arttirmaktadir. VKA grubunda yer alan ve yaygin olarak kullanilan varfarin ile
iligkili kanamalara literatiirde yer verilmis, komplikasyonlar sonucu acil servis (AS) basvurularinin sikligindan

bahsedilmistir. Hayati tehdit eden ya da 6liimciil kanama riskinin %1-3 arasinda oldugu bildirilmistir.23

Varfarin tedavi etkinliginde takip parametresi olarak International Normalized Ratio (INR) kullanilmaktadir.
INR degeri yliksekligi ile birlikte semptomu olmayan ya da eslik eden kanama bulgusu olan hastalar siklikla
AS’de degerlendirilmektedir. Ayrica INR ytksekligi olan bu hastalara semptomu olsun ya da olmasin acil
invaziv islem uygulanmasi da gerekebilmektedir. Varfarin kullanimina bagl antikoagiilan etkinin geri
dondirilmesi icin INR diizeyinde hizli diizelme saglamasi, uygulama siiresinin kisa ve icerdigi faktor
miktarlarinin da normal plazmadan fazla olmasi gibi avantajlari nedeni ile K vitamini bagiml koagiilasyon

faktorlerini iceren Protrombin Kompleks Konsantresi (PCC) kullanimi 6nerilmektedir.1.4-6

Bu ¢alismanin amaci varfarinin tedavisi altinda iken AS’de INR yiiksekligi tespit edilen ve antikoagiilan etkinin
geri cevrilmesi amaci ile endikasyonu dahilinde PCC kullanilan (hayati tehdit eden ya da tehdit etme potansiyeli
olan kanama bulunmasi ve acil invaziv girisim gerekliligi olmasi) hastalarin geriye dontk olarak incelenmesi,

hasta 6zellikleri ile birlikte PCC uygulama sonuglarinin degerlendirilmesidir.
Materyal ve Metot

Calisma tek merkezli ve geriye doniik olarak 01.01.2013- 31.07.2019 arasinda Eskisehir Osmangazi
Universitesi Saglik, Uygulama ve Arastirma Hastanesi Acil Servis'inde yapilmistir (Etik kurul onay1 29.09.2020/
23). Varfarin kullanimi siirecinde AS’de INR yiiksekligi tespit edilen ve idaresi sirasinda 4 faktorli PCC (iigiincii

kusak olarak tanimlanan Cofact®) kullanilan, 18 yas ve iizeri tiim hastalar ¢alismaya dahil edilmistir.

Olgularin dahil edilme kriterleri;

18 yas ve lizeri olma

Varfarin tedavisi alirken AS’de INR yiiksekligi saptanmasi ve asagidaki nedenlerle PCC uygulanmasi

Hayati tehdit eden ya da tehdit etme potansiyeli olan kanama ile AS’ye basvuru

Acil invaziv girisim gerekliligi olmasi
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Olgularin dislanma Kriterleri;
e Gebe olma
e Ekantikoagiilan ila¢ kullanimi
e Degerlendirme i¢in gerekli olgu verilerine ulagilamamasi

Olgularin demografik verileri, varfarin kullanim nedenleri, basvuru anindaki ile PCC uygulamasi sonrasi 15.
dakikadaki INR degerleri (liriin monografinda belirtilen siire)?, PCC kullanilma nedenleri ve hastanin klinik
sonu¢lanmasini igceren bilgileri dosya kayitlarindan alinmistir. Bu parametreler ile 24. saat ve 30. giin mortalite
arasindaki iliski degerlendirmesi yapilmistir. Doz asimi degerlendirmesi i¢cin INR degerleri kullanilmistir.
Calismanin yapildigt kurum laboratuvarinda cihaz degerlendirmesi INR>15 oldugu durumlarda sonug
raporlamasi rakamsal deger yerine maksimum ifadesi ile yapilmaktadir. Bu sekilde raporlanan olgularda
basvuru INR degeri istatistiksel analiz i¢in 15 olarak alinmistir. Calisma yapilan merkezde PCC uygulama
dozlan iiriin monografinda belirtilen sekilde yapilmistir. Uygulama sonrasi hedef INR degeri 1,5 olarak

alinmistir.”
Istatistiksel Analiz

Siirekli veriler Ortalama * Standart Sapma olarak verilmistir. Kategorik veriler ise yiizde (%) olarak verilmistir.
Verilerin normal dagilima uygunlugunun arastirilmasinda Shapiro Wilk testinden yararlanilmistir. Normal
dagilim gésteren gruplarin karsilastirilmasinda, grup sayisi iki olan durumlar i¢in bagimsiz 6rnek t testi analizi,
grup sayisi U¢ ve lzerinde olan durumlar i¢in Tek yonlii varyans analizi (One-Way ANOVA) kullanilmistir.
Normal dagilima uygunluk gostermeyen gruplarin karsilastirilmasinda, grup sayisi iki olan durumlar i¢in
Mann-Whitney U testi, grup sayisi li¢ ve lizerinde olan durumlar icin Kruskal-Wallis H testi kullanilmistir. Farkli
6lcim zamanlarindaki degerlerin karsilastirilmasinda, grup sayisi iki oldugu durumda Wilcoxon testi
kullanmilmistir. Degiskenler arasi iligskinin (korelasyon) yonii ve biiyiikliigiiniin belirlenmesi normal dagilim
gosteren degiskenler icin Pearson Korelasyon katsayilari, normal dagilima uygunluk gostermeyen degiskenler
icin ise Spearman korelasyon katsayilar1 hesaplanmistir. Olusturulan ¢apraz tablolarin analizinde Ki-Kare
analizleri kullanilmistir. Analizlerin uygulanmasinda IBM SPSS Statistics 21.0 (IBM Corp. Released 2012. IBM
SPSS Statistics for Windows, Version 21.0. Armonk, NY: IBM Corp.) programindan yararlamlmstir. Istatistiksel
onemlilik icin p<0.05 degeri kriter kabul edilmistir.

Bulgular

Calisma siirecinde AS’ye basvuran 489438 hastanin %0,02’si (n=113) dahil edilme kriterlerine uygun bulundu.

Bu olgulardan PCC kullanim nedeni tespit edilemeyen 1 olgu ve INR kontrol degerlerine ulasilamayan 6 olgu
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calismadan cikarildi. Degerlendirmeye alinan 106 olgunun yas ortalamasit 71,37+12,97 yil (28- 97 yil
araliginda) idi. Olgularin %55,70’i (n=59) kadindi. Varfarin kullanim nedeni en sik olgularin %39,60’sinda
(n=42) saptanan atriyal fibrilasyon (AF) iken diger nedenler sirasi ile kalp kapak replasmani, koroner arter
hastaligi (KAH), serebrovaskiiler olay (SVO) ve derin ven trombozu/ pulmoner emboli (DVT/PE) olarak
belirlendi (Tablo 1).

Tablo 1. Varfarin kullanim nedenlerinin dagilimi

Kullanim Nedeni n %
AF 42 39,60
Kalp Kapak Replasmani 29 27,40
KAH 17 16,00
SVO 8 7,50
DVT/ PE 6 5,70
Diger 4 3,70
Toplam 106 100,00

AF: Atriyal fibrilasyon, KAH: Koroner arter hastaligi, SVO: Serebrovaskiiler hastalik, DVT: Derin ven trombozu,

PE: Pulmoner emboli

Tablo 2. Acil serviste protrombin kompleks konsantresi kullanim nedenleri

PCC kullanim nedeni n %
intrakraniyal Kanama 48 45,30
Gastrointestinal Sistem Kanamasi 34 32,10
Urogenital Sistem Kanamasi 5 4,70
Solunum Sistemi Kanamasi 4 3,80
Diyaliz Kateteri ihtiyaci 6 5,70
Cilt ve Eklerine Kanama 3 2,80
Kas ici Alana Kanama 3 2,80
Retroperitoneal Alan Kanamasi 3 2,80
Toplam 106 100,00

En sik PCC kullanim nedenleri olgularin %45,30’'unda (n=48) saptanan intrakraniyal kanama (IKK) ve
%32,10’unda (n=34) goriilen gastrointestinal sistem (GIS) kanamalar idi (Tablo 2). Basvuru nedeni travma
olan olgularin (3 olgu) hepsinde PCC kullanim nedeninin iKK oldugu gériildii. Olgularin %19,70’ine (n=21) AS
basvurularinda 2’ser defa, 1 olguya ise 3 defa PCC uygulandig goriildii.

Olgularin %32,10’unda (n=34) basvuru INR sonucu en yiliksek deger olan 15 olarak saptandi. Calisma
grubunda INR ortanca degeri 8,96 (Q1-Q3: 5,06-15) idi. PCC kullanma nedenleri ile basvuru INR degerleri

arasinda istatistiksel olarak anlaml iliski saptanmadi (p= 0,93). PCC uygulamasi sonrasi kontrol INR ortanca
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degeri 1,43 (Q1-Q3: 1,26-1,91) olarak tespit edildi. Olgularin %46,00'inda (n=49) hedef INR’ye ulasildig1
goriildi. Olgularin her birinin INR degerindeki azalma oranlarina (% deger) bakildi. Tiim ¢alisma grubundaki

INR azalma oranlarinin ortanca degeri 81 (Q1-Q3: 67-89) olarak belirlendi.

Olgularin %61,30’unun  (n=65) yogun bakim iinitesine (YBU), %27,40'imin (n=29) ise servise yatis
endikasyonu oldugu, %11,30’unun (n=12) ise tedavi sonras1 AS’den taburcu edildigi saptandi. AS’de takip ve
tedavi siirecinde exitus olan olgu yoktu. YBU’ye yatis yapilan olgulardan 22’sinin takiplerinde exitus oldugu
gorildi. Tim ¢alisma grubunda 24 saatlik mortalite %1,97, 30 giinliik mortalite ise %20,70 olarak saptandi.
Exitus olan 22 olgunun PCC uygulanma nedenleri ise; %86,37 (n=19) iKK, %9,09 (n=2) GIS kanamasi, %4,54
(n=1) acil diyaliz endikasyonu nedeni ile santral kateter takilmasi idi. Mortalite ile basvuru INR degerleri ve

kontrol INR degerleri arasinda anlamli iliski saptanmadi (p degerleri sirasi ile; 0,06- 0,09).

Olgularin %36,10’'una (n=39) K vitamini (10 mg IV) uygulandigi, bu uygulama ile kontrol INR degerleri
arasinda anlaml iliski olmadig1 gorildi (p=0,575). Ayrica dosya kayitlarinda tromboembolik olaya da

rastlanmadi.
Tartisma

Calismamz tUgiincii kusak 4 faktorli PCC'nin (Cofact®) acil serviste varfarin doz asimina bagh major kanama

ve acil girisim gereken durumlar i¢in INR degerini diisiirmede hizly, etkin ve giivenli oldugunu géstermektedir.

Vitamin K antagonisti olan varfarin birincil ve ikincil tromboembolik olaylarin 6nlenmesinde etkin bir tedavi
ajanidir. Ancak asir1 antikoagiilasyona bagh olarak komplikasyonlar1 da meydana gelebilmektedir. Onemli bir
komplikasyonu olan kanamanin riski %1,70 olarak bildirilmistir.8 Edinsel kanama bozukluklar icerisinde yer
alan ve pek cok pihtilasma faktoériiniin eksikligi ile seyreden bu kanamalar basit bir klinik olusturabilecegi gibi

hayat: tehdit eden durumlar da meydana gelebilir.

Varfarine bagl antikoagiilan etkiye ve dolayisi ile kanamalara karsi yash hastalar genglere kiyasla daha
duyarlidir. Varfarin kullanan 40 yas iizeri hastalarda her dekad artisi ile birlikte major kanama oraninda da
%46’lik artisin oldugu bildirilmistir.® Bu oranda yas ile birlikte ek hastaliklarin da etkisi bulunmaktadir.
Calismamiza dahil edilen olgularin yas ortalamasi literatiirle uyumlu olarak 71,37+12,97 yil (28- 97 yil
araliginda) idi.1% Literatiirde hastalarin cinsiyet dagilimi ile ilgili anlaml farklar bildirilmemekle birlikte

¢alismamizdaki olgularin %55,70’i kadindu.

Varfarin kullanim endikasyonlari genel olarak DVT ile PE proflaksi ve tedavisi, embolik olaylarla seyreden AF

tedavisi, kalp kapak protezlerinin tedavisi, koroner kalp hastaligi ek tedavisi olarak siralanmaktadir.1! Varfarin
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kullanim endikasyonu en sik AF olarak literatiirde belirtilmesinekarsin bizim calisma grubumuzla benzer
hastalarin varfarin kullanim endikasyonlarinin dagilimina ait yeterli bilgiye literatiirde rastlamadik.1213
Olgularimizda varfarin kullanim endikasyonlarina bakildiginda %39,00 AF, %28,30 kalp kapak replasmani,
%16,00 koroner arter hastaligi, %7,50 SVO, %5,70 DVT/PE oldugu saptandi.

Varfarine bagh gelisen kanamanin alanlarina bakildiginda en sik karsilasilanlar GIS ve intrakraniyal
alanlardir.1* Retrospektif yapilan bir calismada her iki alan i¢in de kanama oran1 %25,7 olarak bildirilmistir.10
Calismamizdaki olgularda %45,30 orani ile en sik intrakraniyal alanda kanama saptanir iken, ikinci sirada
%32,10 oraninda GIS kanamasi ile karsilasilmistir. Calisma grubunda literatiir ile benzer alanlarda en sik
kanama izlenmis, ancak oranlari daha fazla saptanmistir. Calismanin yapildigi kurumun inme merkezi olmas,
ayrica endoskopik girisimlerin 7/24 yapilabilmesi bu grup hastalarin daha fazla AS’ye yonlendirilmesine ve bu

oranlara ulagilmasina neden olmus olabilir.

Varfarinin etkin kullanimi i¢in takip parametresi olarak kullanilan INR diizeylerinin dar bir aralikta tutulmasi
gerekmektedir. Ancak hastalarin %70’inde bu degerin terdpatik aralikta oldugu goriilmektedir.1> Kanama riski
icin en 6nemli etken tedavi diizeylerinin ilizerinde olan INR seviyesidir. INR diizeyi 2,0-2,9'dan 3,0-4,4’e
¢iktiginda kanama riskinin 2 kat, 4,5-6,0 oldugunda ise 4 kat arttig1 belirtilmistir. INR diizeyinde her 0,5’lik artis
ise major (siklikla intrakraniyal alana) kanama riskini 1,43 oraninda arttirmaktadir.® Calismamizda basvuru

INR ortanca degerinin 8,96 oldugu, olgularin %32,1'inin (n=34) INR degerinin de >15 oldugu saptand.

Varfarin doz asimina bagli hayati tehdit eden ya da etme potansiyeli olan kanamalarda ve INR yiiksekligi olup
acil invaziv girisim gereken durumlarda hizla eksik pihtilagma faktorlerini yerine koymak gerekmektedir. Bu
amagla varfarin uygulamasi kesilerek, hastanin uygunluguna gore oral ya da intravenoz (IV) K vitamini, taze
donmus plazma (TDP), PCC ya da rekombinat faktoérler (rFVIla) kullanilmaktadir.115-18 Tedavide 6zgiin
koagiilasyon faktorlerinin kullanilmasi hem etkinlik hem de yan etki olusumu a¢isindan tercih edilen bir
yaklasim halini almistir. PCC'ler ¢esitlerine gore degismekle birlikte vitamin K bagimh faktorler (II, VII, IX, X),
dogal antikoagiilan proteinler (antitrombin, protein C/S) ve heparin igeren iirlinlerdir. PCC'ler icerdikleri
faktor sayisina gore 3 ya da 4 faktorlii olarak simiflandirilirlar. Ulkemizde 2015 yilindan itibaren bu amagla
kullanilan tiriin de (Cofact® /Sanquin-Hollanda) 4 faktoérliidiir. PCC’ler plazmada bulunan miktarin yaklasik 25
kat1 kadar faktor icermektedirler.l> Bu nedenle hastaya daha az voliim yiikii olustururlar. Kullanima hazir
formda olmasi, hastalik bulas riskinin diisiik olmasi, INR diizeyine etkisinin hizli olmasi ek avantajlari olarak
karsimiza ¢ikmaktadir.15615 Giincel kilavuzlar da oral antikoagiilanlara bagli ciddi kanamalarda PCC

kullanimini 6nermekte, PCC yoklugunda TDP kullanilmasini 6nermektedir.16-20

Major kanamasi olan hastalarla yapilan ve TDP ile PCC kullanimini karsilastiran randomize kontrolli bir

¢alismada PCC alan grupta inflizyon sonrasi 30. dakikada hedef INR degerinin hastalarin %62’sinde saglandigi
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gorilmiistiir.2! Ayrica tek doz PCC uygulamasi ile ortalama INR degerinin 3,1’den 1,6’ya diistiigii bildirilmistir.22
PCC kullanimi sonrasi1 INR<1,5 elde etme orani kanamali hastalarda %76,5, invaziv girisim gereken hastalarda
%75,6 olarak bildirilmistir.1? Calismamizda PCC uygulamasi sonrasi kontrol INR ortanca degeri 1,43 (Q1-Q3:
1,26-1-91) olarak tespit edildi. Olgularin %46,00'1nda (n=49) hedef INR’ye ulasildig1 goriildi. INR hedef
degerlerine ulasilan olgu orani literatiir de bildirilenlerden daha az olarak degerlendirildi. Bu sonucta olgularin
klinik durumunu etkileyen diger nedenler, ek ila¢ kullanimlar:1 ya da ek hastaliklar: etkin olmus olabilir. Ek
olarak literatiirdeki bu ¢alismalarda kontrol INR zamani 30. dakika olarak alinmis iken, bizim ¢alismamizda
kullanilan degerler 15. dakikada alinan kontrol degerleridir. Zaman farki oranlari etkilemis olabilir. Ayrica
olgularin her birinin INR degerindeki azalma oranlarina bakildiginda ortanca degeri 81 (Q1-Q3: 67-89) olarak
belirlendi. Hedef degere ulasma orani yiiksek olmamasina karsin INR degerlerinde biiylik oranda azalma
saglandigi goriilmiistiir. Calisma grubumuza benzer olgularda PCC uygulamasi sonrasi INR azalma oranlar ile
ilgili literatiirde yeterli veriye ulasamadik. INR azalma oranlarinin ve klinige etkisinin daha kapsamli

calismalarda degerlendirilmesi uygulamalar ac¢isindan yararli olacaktir.

Basvuru nedeni travma olan olgularin (3 olgu) hepsinde PCC kullanim nedeninin IKK oldugu goriildii.
Travmada PCC kullanim ile ilgili yeterli veri olmasa da travmatik beyin yaralanmasi olan olgularda INR
degerlerinin efektif bir sekilde diistirildigi gosterilmistir.23-24 Yine kilavuzlarda da travma hastalarinda

varfarin etkisini geri cevirmede PCC kullanimi énerilmektedir.18-25

Olgularin %19,70’inde (n=21) olguya 2’ser AS basvurusunda, 1 olguya ise 3 basvurusunda PCC uygulandig:
goriildi. Tekrar eden PCC kullanim gerekliligi konusunda literatiirde yeterli veriye rastlanmadi. Bu olgular i¢cin
klinik durum degerlendirmesi ve varfarin kullanimi konusunda bilgilendirme yapilmasi tekrarlayan

basvurulari, morbidite ile mortalite riskini azaltacaktir.

Varfarin doz asimina bagli genel mortalite orani bir meta analizde %10,6 (%95 CI 5.9-16.6) olarak
bildirilmistir.2é Varfarin kullanimi sonras1 PCC endikasyonu olup uygulanan hastalarda ise 30 giinliik mortalite
%22,9 olarak bildirilmistir.?? Calismamiza dahil edilen olgulardan AS’de takip ve tedavi siirecinde exitus olan
yoktu. Ancak tiim ¢alisma grubunda 24 saatlik mortalite %1,97, 30 giinliik mortalite ise literatiirle uyumlu
olarak %20,70 olarak saptand. Exitus olan 22 olgunun PCC uygulanma nedenleri ise; %86,37 (n=19) IKK,
%9,09 (n=2) GIS kanamasi, %4,54 (n=1) acil diyaliz endikasyonu nedeni ile santral kateter takilmasi idi. VKA
kullananlarda baslangi¢c hematom boyutunun ve genisleme hizinin fazla olmasi artmis mortalitenin temel
nedeni olarak gosterilmekte, baslangic INR degeri yiiksekliginin de mortalite ile uyumlu oldugu
belirtilmektedir.’> Ancak c¢alismamizda basvuru ve kontrol INR degerlerine bakildiginda mortalite ile
aralarinda anlamli iliski saptanmadi (p degerleri sirasi ile; 0,06-0,09). Varfarine bagh iKK olgularinda basvuru
INR >3 ise olgularin 2/3'ii fatal seyrettigi bildirilmistir.2” Bizim ¢calismamizda iKK olan hastalarda mortalite

oranit %39,00 olup literatiirden daha diisiik bulunmustur. Erken cerrahi miidahale gibi kanama sinirlayici
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girisimler ve yogun bakim uygulamalarindaki farkliliklar bunda etkin olmus olabilir. Exitus olan olgularin PCC
uygulama nedenlerine ayr1 ayr1 bakildiginda iKK ve GIS kanamal olgularda hedef INR degeri 1,5 olmasinin

mortaliteye anlamli etkisi olmadig1 goriildii (p degerleri sirastile; 0,61- 0,15).

Varfarin doz asiminda hayati tehdit eden kanama durumunda IV uygulanmasi énerilen K vitamini 1-2 saatte
INR diizeyine etki etmeye baslarken, 4-6 saatte etki tepe noktasina ulasir. Antikoagiilan etkinin geri donmesini
engellemek adina kullanimi 6nerilmektedir.282° Dahil edilen olgularin %36,10 (n=39) K vitamini (10 mg IV)

uygulandigl, bu uygulama ile kontrol INR degerleri arasinda anlamli iligski olmadig1 gorildi (p=0,575).

TDP uygulanmasi ile karsilastirildiginda trombotik komplikasyonlarin, transfiizyon reaksiyonlarinin ve sivi
yuklemesine bagh yan etkilerin daha az olmasi da varfarin doz asimi olan olgularda PCC kullanimini
destekleyen nedenler olarak siralanmistir.® Retrospektif bir calismada varfarin kullanimi sonrasi verilen PCC
ile %7,1 trombotik komplikasyon bildirilmistir.22 Dort faktorlii PCC kullanilan bir ¢alismada ise trombotik
komplikasyon orani %1,8 (%95 CI 1.0-3.0) olarak bildirilmistir.26 Ayrica PCC kullaniminda yarar-zarar dengesi
dikkate alinarak uygulama yapilmasi 6nerilmektedir.l® Calismaya dahil edilen olgularimiza ait kayitlarda
tromboembolik olaya rastlanilmadi. Uzun dénem klinik takiplerin yapilmamis olmasi ya da erken dénem exitus

olan olgularin komplikasyon i¢cin degerlendirilmeye alinamamis olmasi sonuclari etkilemis olabilir.

Calismanin retrospektif yapilmasi, tek merkezli olmasi ve PCC tedavisi sonrasi mortaliteyi etkileyecek
faktorlerin (olgularin ek hastaliklari, kullandiklarn ek ilaglari, kanama kontrolii i¢in yapilan cerrahi
uygulamalar, takipte verilen ek medikal tedaviler) degerlendirilmemesi c¢alismanin kisithliklar1 olarak

karsimiza ¢ikmaktadir.

Sonug olarak, varfarin doz asimina bagl hayati tehdit eden kanamasi veya kanama riski olan hastalar ile acil
hekimleri sik karsilasmaktadirlar. Varfarin kullanim endikasyonu, kanamanin ciddiyeti ve antikoagiilan
yogunlugundaki azalma hiz1 dikkate alinarak bu hastalar tedavi edilmelidir. Major kanamasi ya da acil
girisimsel miidahale gereksinimi olan hastalarda hizla ila¢ etkisinin geri ¢evrilmesi gereklidir. Bu amagla
kullanilacak 4 faktorlii PCC'ler kanama kontrol girisimleri ile birlikte uygulandiginda etkin ve giivenlidir. Acil
miidahale gereken durumlarda gerekli pihtilasma faktdrlerinin yerine konmasi i¢gin PCC kullanimi acil

hekimlerinin hasta idaresinde yararl olacaktir.

Calisma, 15.Tirkiye Acil Tip Kongresi'nde (TATKON 2019) 21-24 Kasim 2019’ da Antalya, Tirkiye’'de sozli

bildiri olarak sunulmustur.
Cikar catismasi

Yazarlar herhangi bir ¢ikar ¢atismasi bildirmemistir.
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