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Ozet:

Acil servislerde kanama ister travma sonucu ister spontan
olsun agri ve atesten sonra en sik rastladigimiz aktif sorun-
dur. Bu sorunun kokeninde travma oykisi olmadigi zaman
hastanin kanama pihtilasma durumunu dederlendirip ona
gore hizli tedavi etmek gerekir. Hastanin kanamaya egilim-
li olup bir de travmaya maruz kalmasi dramatik sonuclar
yaratmaktadir. Kanama ve pihtilasma ajanlarinin calisma
diizeninde cok hassas bir denge mevcuttur (1- 8). Bu denge-
nin yaygin damar ici pihtilasma sendromu gibi durumda bo-
zulmasi tedavinin imkansiz oldugu bir tabloya bile neden
olabilir. Ayrica tedavi amacli olarak hastalarin kullandigi
antikoagulan ilaclar hem travmatik hem de spontan kana-
malar ile acil servise bagvurmaktadirlar. Bu hastalarda in-
trakranyal, gastrointestinal sistem kanamalari gibi glr(lti-
[ veya minor hematlri gibi sessiz ortaya cikmaktadir (2-5).
Bu yazimizin amaci bu pihtilagsma bozuklugu olan tablolara
yaklasimda gerekli acil yaklagimi ilkelerini vermektir.

Kan, plazma icerisinde sekilli elemanlar ihtiva eden ve nor-
mal sartlarda damar icerisinde kaldigi stirece sivi halini ko-
ruyan karmasik bir yapi géstermektedir. Damar disina ¢ik-
tiginda ise koagllasyon faktdrleri, trombositler ve damar
duvarinin ortak calismalariyla pihti adini verdigimiz kati bir
hal alarak kanamayi engelleyebilen ¢ok 6nemli bir 6zellige
sahiptir. Patolojik durumlarda damar icerisinde olusan pih-
tiya “trombus” adi verilirken (9), damardaki kan akimini
yerel olarak engelleyen, ya da yerinden ayrilip daha ileride
emboli yaparak kan akimini durduran bir trombus olusu-
muyla (tromboembolizm) ortaya c¢ikan hastaliklara da,
“trombotik bozukluklar” adi verilir (10).

Tromboz gelisimi damar butinligiinin bozulmasi ve/veya
damar endotel hiicre uyariimasi ile pithtilagma sistemindeki
doku faktorl yolu ve trombositlerin uyarilmasi ile olmakta
olup (11, 12), bu olusumun énlenmesi, bitinligl bozulmusg
bir damarda kanamayi durdurmayi saglayan “‘hemostaz’’
adi verilen mekanizmalarla olmaktadir.

Hemostaz fizyolojik olarak pihti olusumuna yol agan koagii-
lasyon mekanizmalari ile pihti olusumunu engelleyen anti-
koagiilasyon mekanizmalari arasindaki dengeden kaynakla-

* Marmara Universitesi, Tip Fakiiltesi, Acil Tip Anabilim Dali

nir. Hemostaza katilan baslica komponentler damar duvari,
trombositler, pihtilasma faktérleri, pihtilasma inhibitorleri
ve fibrinolitik sistem faktorleridir (13).

Damarlarin intimal ylzeyi, endotel hicreleri ile cevrilidir.
Bu hiicreler, normal sartlarda, tasidiklari antikoagiilan
ozellikleri ile kanin akiciligini gliclendirirler. Buna karsin,
damar zedelendiginde, endotel hlicreleri aktive olur ve antit-
rombotik 6zellik protrombotik ézellige dontsiir. Damar ze-
delenmesi, ayni zamanda, subendotel damar duvarindaki
trombojenik yapilarin, dolasan kanla iliski kurmasina da ne-
den olur. Bu iliski, trombositler ve fibrin iceren hemostatik
plagin hizli bir sekilde olusmasi sonucunu dogurur (14).
Normal hemostatik sistemi, trombosit tikaclarinin olustu-
ruldugu primer hemostaz ve fibrin baglarinin olusturuldugu
sekonder hemoztaz olusturur.

Primer hemostaz

Trombositlerle vaskiiler subendotelyal dokunun etkilesimi
neticesinde, yaralanma bdlgesinde trombosit plagr olusur.
Bu olusum icin, normal vaskiiler subendotel doku (kollajen),
fonksiyonel trombositler, normal von willebrand faktor
(trombositleri glikoprotein I araciligi ile endotelyuma
baglar) ve normal fibrinojen (trombositleri glikoprotein
[1g-111, aracthd ile birbirine baglar) gerekir. (Sekil 1)

Sekil 1. Primer hemostaz (15).
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Sekil 2. Sekonder hemostaz.

Intrensek Yol

Ekstrensek Yol
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monomerleri
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Fibrin baglari

Sekonder hemostaz

Plazma koagiilasyon proteinlerinin belirli bir dizen iginde
seyreden mekanizmlarla olusturdugu reaksiyonlar dizisidir
(Sekil 2). Bu reaksiyonlar sonrasinda ortaya ¢ikan capraz
bagli fibrin, ¢dziinmeyen yapida olup, primer hemostaz ile
olusan trombosit plaginin kuvvetlenmesini saglar (15). Bu
evre, ayrica doku faktori iceren hiicrelerin dolagimdaki kan-
la temasiyla da baslayabilir. Pihtilasma proteinleri dolagim-
da zimojen denen inaktif durumda bulunur. Pihtilasmanin
baslamasiyla sinirli bir proteolize udrayarak aktif hale do-
nerler. Bu aktif proteinler diger zimojenleri aktiflestiren bir
zincirleme olay! baslatir. En sonunda fibrinojen fibrine do-
niiserek pihti olusur (16-19).

Sekil 2. Sekonder hemostaz. Pihtilasma kaskadi olarak da
bilinir. Ekstrensek (doku faktdér(i sistemi) ve intrensek yol
(kontakt yolak) seklinde iki bagimsiz yolagi vardir. Bagim-
siz iki yolak faktér 10’ un aktiflenmesi ile baslayan ortak yol
ile devam ederek fibrin baglarini olusturur (15).

Hemostatik Denge

Trombosit aktivasyonu ve fibrin olusumu, es zamanli olarak
gelisir ve hemostazi birbirinden bagimsiz olarak etkilerler.
Bu olayi, trombolizis araciligi ile damar duvari tamiri ve ti-
kanmis yerin rekanalizasyonu izler (14).

Aktif trombositlerin ve pihtilasma mekanizmasinin birlikte-
[igi patlama tarzinda bir hemostatik cevabi olusturulabilir
ve bu da tromboza ve doku hasarina yol agabilir. Neyse ki
aktif faktorlerin retikiloendotelyal sistem tarafindan temiz-
lenmesi ve aktif prokoagulanlarin dogal antitrombotik mad-
delerle (antitrombin III, protein C ve S) kontrol altinda tu-
tulmasi sayesinde pihtilagsma olayr asiriya kagmadan denge-
lenip dizenlenir (21).

Pihti olusumu icin devreye giren faktdrler (Tablo 3) ile bir-
likte hemostaza katki saglayan, diger 6nemli etken de K vi-
taminidir. K vitamini yardimiyla normal koagiilasyon sag-
lanmis olur.

K vitamini ve Koagiilasyondaki rolii

K vitamini, yagda cozilebilen ve canlilik igcin gerekli temel
bir vitamindir (22). K vitamininin K-1 (Filokinon) ve K-2
(Menakinon) olmak Ulzere iki dogal formunun yani sira, K-3
(Menadion) olarak isimlendirilen sentetik tiirevi bulunmak-
tadir (23) (Sekil 3).

K vitamini, ana emilim yeri olan ince barsaktan lenfatik sis-
teme geger. Optimal emilim icin safra asidi ve pankreas si-
visi gerekir (25). Emilen K vitamini, lenfatikler icinde silo-
mikronlar yardimiyla viicutta en biylk oranda depolandigi



114 | KANAMA BOZUKLUGU OLAN HASTALARA YAKLASIM

Tablo 1.Kanda pihtilasma reaksiyonlarinin bilegenleri (20).

Bilesen

Amaci

Plazma Faktorleri

I. Fibrinojen

Fibrinin onctludir

II. Protrombin

Fibrinojeni fibrine donlstiiren, faktér V, VII ve XIII” U aktive eden ve trombomodiline
baglaninca protein C’ yi aktive eden serin proteaz trombinin 6nciltdur.
Vit K’'ya bagimhidir.

V. Proakselerin

Faktor Va’ ya aktive olunca, protrombini aktive eden faktdr Xa/Va/fosfolipid kompleksinde
enzim faktér Xa igin kofaktor olarak gorev yapar.
Aktive olmus protein C tarafindan inaktive olan trombosit alfa grantlozda bulunur.

VII. Prokonvertin

Doku faktoriine baglanir ve sonra aktive olarak faktor IX ve X’ u aktive eden faktor
VIla/doku faktdrl kompleksinin enzim bilesenini olusturur.
Vitamin K’ ya bagimhidir.

VIII. Antihemofilik globilin

Faktor VIIIa’ya aktive olunca, faktér X’u aktive eden faktér 1Xa/VIIIa/ fosfolipid kom-
pleksinde enzim, faktor IXa icin kofaktér olarak gorev yapar.

Aktive protein ile inaktive olur.

Faktor V ile ortak 6zellikleri vardir.

Plazmada von willebrand faktériine bagli olarak dolasir.

IX. Christmas faktor

Faktor IXa’ ya aktive olunca faktdr X’ u aktive eden faktér IXa/VIIla/fosfolipid kompleksinde
enzim olarak islev gorir.
Vitamin K’ ya bagimlidir.

X.  Stuart-Prower faktor

Faktor Xa’ ya aktive olunca protrombiniaktive eden faktér Xa/Va/fosfolipid kompleksinde
enzim olarak islev gorir.
Vitamin K’ ya bagimhidir.

XI. Plazma tromboplastin onculii

Prekallikrein,
fletcher faktor

Yiiksek molekil
agirlikl kininojen

Faktér XIa’ ya aktive olunca kalsiyum iyonlari disinda, kofaktdr gerektirmeyen bir reak-
siyonda faktor IX’ u aktive eder.
Yiiksek molekdl agirlikli kininojen ile biyomolekller kompleks olarak dolasimda bulunur.

Temas aktivasyonunun resiprokal reaksiyonunda yer alarak faktér XIla tarafindan
kallikreine aktive olur; kallikrein ise faktor XII’ nin faktor XIIa’ ya aktive edilmesini katal-
ize eder.

Yiiksek molekdl agirlikli kininojen ile biyomolekller kompleks olarak dolasimda bulunur.

Faktér XI ya da prekallikrein ile biyomolekiler kompleks olarak dolasimda bulunur.
Negatif yukll bir ylizeye emildiginde faktor XI ve prekallikreini de ylizeye adsorbe eder.

XII. Hageman faktord,
temas faktori

Negatif yikll yizeyler ya da kallikrein tarafindan faktér XIIa’ ya aktive olunca temas akti-
vasyon reaksiyonlarinda prekallikrein ve faktor XI’ i aktive eder ve in vitro olarak kanin
pthtilagmasini tetikler.

Hiicre yiizey faktorleri
Doku faktdrd,
Doku tromboplastini

Prokoagiilan fosfolipid

Trombomodiilin

Perivaskiler fibroblastlar, viicut ya da ortam sinirlarindaki epitel hiicreleri (6r. Deri, amniy-
on ve GI ve GU sistemlerdeki epitel hiicreleri) ve sinir sistemindeki gliyal hiicreler gibi belir-
li doku hiicrelerinin membraninda kendiliginden bulunan bir lipoproteindir.

Patolojik durumlarda, aktive monositler ile makrofajlarda ve muhtemelen aktive damar
endotelinde de gelisebilir.

Bazi tiimor hlcrelerinde bulunur.

Faktor VII’ ye baglanmasi, hemostazda kanin pihtilasmasini baslatan anahtar reaksiyondur.

Aktive trombositler ve baska dokulardaki hiicrelerin ylizeyinde bulunan asit yapisinda fos-
folipid (dncelikle fosfatidil serin)

Faktor X’ un faktér I1Xa/VIlla/fosfolipid aktivatorii ve protrombinin faktor Xa/Va/fosfolipid
aktivatoriniin bileseni olarak islev gorir.

Doku faktériinde lipid bolimu olarak islev gorir.

Trombinin endotel hiicresi ylizeyinde baglandigi bolimdur.
Trombin trombomodiiline baglandiginda kolayca protein C’ yi aktive eder.
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Sekil 3. K vitamini, (A) Filokinon (B) Menakinon (C) Mena-
dion (24).

Fy r:" B Q
o~
| I ] i
- e ~ .
* [, | \'[ hl
o o i1
c o
1
R
| ol i
4

karacigere tasinir (26). Bu sekilde depolanan K vitamini
kendisine bagimli proteinlerin aktiflestirilmesi reaksiyonla-
rinda gorev alir.

K vitamini normal protrombin zamaninin saglanmasi igin
gereklidir. Bunu karacigerde inaktif olarak sentez edilen
faktor 11 (protrombin), faktér VII (prokonvertin), faktdr IX
(plazma tromboplastin komponenti) ve faktér X’un (Stuart
faktoril) aktiflesmesine katkida bulunarak yapar. Bu faktér-
lerin aktif hale gegebilmeleri igin, glutamik asit rezidileri-
nin K vitamininin kofaktér oldugu reaksiyon ile karboksil-
lenmesi gerekir. K vitamini, bu reaksiyondaki gérevi bittik-
ten sonra Epoksit rediiktaz ile eski “‘rediikte’” haline donus-
thrdlir (1). Olusan bu dongi ile koagllasyon saglanmis olur.

Antikoagiilasyon tedavisi

Klasik olarak, Virchow triadinin komponentleri olan, kan
stazi, endotel disfonksiyonu ve hiperkoagiilabilite durumu,
trombiis olusumu igin gerekli olan ortami yaratir (27). Anti-
koagulan tedavi ile olusan trombdisiin yayilimi ve embolizas-
yonu etkin bir sekilde engellenir. Bununla birlikte, bu tedavi
ile trombolitik etki elde edilmez (28).

Diistik molekil agirlikli heparin ve varfarin, klinik uygula-
mada karsilasilan problemlere ragmen giinimiizde kullanil-
makta olan antikoagilan tedavilerdir (29). Oral antikoag-
lanlar, epoksit redliktaz enzimini ve dolayisiyla gama-kar-
boksilasyonu bloke ederek inaktif molekiillerin ortaya ¢ik-
masina neden olur. Buna bagl olarak aktif faktorlerin kan
diizeyleri diserek antikoagilan etki elde edilir (30).

Oral antikoagtilanlarin gesitli hastalik durumlarinda klinik

etkinlikleri bircok calismada ortaya konmustur. Bu grup

ilaclar;

a) Birincil ve ikincil venéz tromboembolide,

b) Protez kalp kapagi veya atriyal fibrilasyonu olan hasta-
larda sistemik embolide,

c) Periferik arteriyel hastaligi olan hastalarda ve tromboem-
bolik olaylarda,

d) Akut miyokard infarktisiinde (M1),

e) inme ve tekrarlayan infarktiiste koruyucu olarak etkilidir
(31).

Sekil 4. K vitamini siklusu ve beraberinde Vit K bagimli ko-
aglasyon proteinlerindeki glutamik asit rezidiilerinin kar-
boksilasyonu (32).
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Varfarin ve kanamali hastalardaki dnemi

Acil servise kanama sikayeti ile gelen hastalarin %12- 18
oraninda antikoagule hastalar oldugu ve bu hastalarin kana-
ma nedeniyle basvurduklari stireden hastaneden taburcu ola-
na dek gegen slirenin antikoagule olmayan hastalara gére en
az bir kat daha uzun oldugu gdsterilmistir. Kardiyovaskuler
olay riski taslyan hastalarin tedavisinde sik kullanilan bu
ilacin recete edilirken bu yarar/ zarar oranina dikkat edil-
mesi gerekmektedir (31).

Varfarin, kumarol tiirevi bir oral antikoagiilandir. K vitami-
ninin etkilerini antagonize ederek etki gosterir. Etkisinin
tam olarak ortaya ¢ikmasi icin en az 48 - 72 saat gerekli-
dir. Sodyum tuzu seklinde kullanilir. Biyoyararlanimi
%100’ e yakindir. Gastrointestinal sistemden emilimi igin
safraya ihtiyag vardir. Plazmada %99 oraninda albiimine
baglanir. Bundan dolayi, renal eliminasyonu yavastir. Plaz-
ma yarilanma siresi (t,,,) 36 saattir. Varfarin tedavisi sira-
sinda degisik derecelerde kanamalara ek olarak trtiker, dé-
kintli, dermatit, alopesi, ishal, deri nekrozu, pankreatit, sa-
rilik ve ayak bagparmaginda morarma gibi yan etkilere ne-
den olabilir. Gebelik doneminde, 6zellikle gebeligin ilk g
ayinda kullanildigi takdirde teratojenik etkilidir. Plasenta-
dan gecerek hemorajilere neden olabilir. Ayrica, protein C
seviyelerini duslirerek vendz tromboz ve hemorajik infarktis
yapabilir. Antidotu vitamin K, olup, tedavide taze donmus
plazma da (10-20 ml/kg) kullanilir (30).
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Tablo 2. Varfarin ile etkilesen ilaglardan bir kisim (35-38)

Varfarin etkisini arttiran ilaclar

Asetaminofen Kinolonlar
Flukonazol Amoksisilin*
Kinidin Kloksasilin*
Allopurinol Prednizon*
Furosemid Anabolik steroidler
Kinin fzoniazid
Amiodaron* Sulfinprezon
Genfibrozil Aspirin* (>1.5 g/G)
Itrakonazol Ketokonazol
Sulfonilure Tamoksifen
Sefalosiporinler (sefaklor™) Simetidin

Tetrasiklin
Klofibrat

Metronidazol
Tiroid hormonlari

Trisiklik anti depresanlar
Disulfiram

Propafenon

Seratonin uptake inhibitorleri
Ranitidin*
Trimetop-sulfometaksazol*
Heparin

Eritromisin

Propranolol

Vitamin E

Siklofosfamid

Omeprazol

Mikronase

B. Varfarin etkisini azaltan ilaclar

Kolestiramin
Alkol Sukralfat
Fenitoin* Karbamazepin*
Rifampin Griseofulvin

Barbiturat

Ostrojenler
Vitamin K
Fenobarbutal*
Kortikositeroidler

Tablo 3. Oral antikoagiilan endikasyonlari ve hedef INR degerleri (39).

Endikasyon Hedef INR
Pulmoner emboli 2,5
Proksimal Derin Ven Trombozu 2,5
Ven trombozu ( baldir bdlgesinde ) 2,5
Tekrarlayan Venéz Tromboemboli - Varfarin kullaniimadigi sirada 2,5
Tekrarlayan Vendz Tromboemboli - Varfarin kullanimi sirasinda 3,5
Semptomatik kalitimsal trombofili 2,5
Antifosfolipid sendrom 2,5
Non-romatizmal atrial fibrilasyon 2,5
Romatizmal kalp hastaligi, konjenital kalp hastaligi ve tirotoksikozis

varliginda olusan atrial fibrilasyon 2,5
Kardioversiyon 2,5/3,0
Mural trombus 2,5
Kardiyomyopati 2,5
Mekanik prostetik kalp kapagi — Aort 2,5/3,0
Mekanik prostetik kalp kapagi — Mitral 3,0/3,5

Biprostetik kapak

Eger antikoagiile ise, 2,5

Arteryal greft

Eger antikoagiile ise, 2,5

Koroner arter trombozu

Eger antikoagiile ise, 2,5

Varfarin ve diger kumarin antikoagilanlar, etki mekaniz-
masini vit K bagimli pihtilasma faktorleri (faktér 2,7,9,10)
ile antikoagulan proteinlerin (protein C ve S) sentezini inhi-
be ederek gosterir. Bu etkiyi, K vitamini ve onun 2,3 epok-
sit forma donlisimiini saglayan siklusu engelleyerek goste-
rir (Sekil 4) (32,33).

Besinlerle alinan vit K1 varfarin - direncli vitamin K rediik-
taz ile Vitamin KH2 ye indirgenir. Vit KH2 , oksitlenerek vit
K epoksite ( Vit KO) donustlirken koagiilasyon faktérlerinde-

ki glutamik asit reziduleri de karboksillenir. Bu karboksilas-
yon asamasiyla koagiilasyon faktérleri 2,7,9,10 ve antiko-
agulan faktérler protein C ve protein S aktiflesir. Olusan Vit
KO vitamin KO reduktazin katalizledigi reaksiyonla vit K1’
e indirgenir. Vitamin KO reduktazin inhibisyonu yoluyla var-
farin vitamin K1 ve vitamin KH2 olusumu bloke edilmis
olur. Glutamik asit karboksilasyonu engellenir. vitamin K1
besin kaynaklari yada terapotik olarak verilecek olursa var-
farin etkisi bay-pas edilmis olur (34).
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Tablo 4. VKA antidotu olarak Vitamin K1 tedavi énerisi (50).

INR KLINIK DOZ TEK BASINA / ILAVE
>1,3 Hayati tehdit eden kanama 10 mg IV flave tedavi

>1,3 Ciddi kanama 10 mg 1V [lave tedavi

>9 Belirgin kanama yok 5-10 mg p.o Tek basina tedavi
50-9,0 Belirgin kanama yok <5 mg p.o Tek basina tedavi

Bircok hastaligin tedavisinde ve yine bircogunun da 6nlen-
mesinde endike olan varfarin, kullanimina dikkat edilmedigi
takdirde, hastalarda kanamayla iligkili, 6limcil de olabile-
cek ciddi komplikasyonlar yaratabilmektedir. Bu problemle-
rin olusumunu engellemek amaciyla, terapdtik indeksi dar ve
ayni zamanda bircok ilag ile etkilestigi saptanilan (Tablo 4)
varfarinin klinik takibinde INR degeri kullaniimaktadir.

Glnlmize kadar onerilen INR dizeylerine ulasmak lzere
bircok varfarin tedavisi baslama protokoll uygulanmistir.
10 mg’ hk yikleme dozuyla baslanabildigi gibi (40-42),
ozellikle yash hastalarda ¢ok daha dustik dozlarda baslanil-
masini arastiran calismalar da (43-45) mevcuttur.

Kanamali hastada acil tedavi yaklasimi

Hastanin uzun siireli varfarin tedavisi olan hastalarda genel
olarak 2,0 — 3,0 araliginda tutulmaya calisilan INR deger-
lerinin dizenli olarak takibi ile, tedavi komplikasyon riskini
en aza indirmek uygun yaklasim tarzidir. Giinimiizde, izlem
sirasinda saptanan yiiksek INR degerlerine komplikasyonun
riskine gére miidahale edilmekte olup, doz atlama, tek basi-
na ya da kombine olarak verilen K vitamini ve taze donmus
plazma tedavisi uygulanan yontemlerdir (46,47). Ancak acil
servise acik veya gizli kanama sikayetleri ile basvuran has-
talarda hastanin durumuna acil tedavi gerekmektedir. Bu
tedavi semasi sirasiyla;

1. Oksijen tedavisi baglayarak doku diizeyinde hipoksiyi di-
zeltmek

2. Guvenlik cemberini saglayarak (Oksijen, IV yol ve moni-
torizasyon) hastanin ABC sini saglamak

3. Hastada hipovolemi bulgulari varsa kristaloid veya kollo-
id sivilar ile dolagimin devamliligini saglamak

4 Hastalarda nabiz basinci, santral venéz basing, idrar ¢iki-
si, kapiler dolma zamani gibi parametreler ile dolagim ve
kardiyak dolma basinglarini takip etmek

5. Hasta varfarin kullanimi nedeniyle antikoagule ise etkiyi
vitamin K analoglari ile geriye dondiirmek

6. Hastada eksik olan pihtilasma faktérlerini TDP veya fak-
tér ekstreleri ile yerine koymak

7. Hastada anemi veya trombopeni mevcutsa gerekli tedavi-
yi uygulamak seklinde siralanabilir .

K vitamini analoglari

Vitamin K; vitamin K antagonist ajanin (VKA) etkisini ge-
¢i dondiirmek tizere de kullanilan sentetik ajan olup, subki-
tan (SC), intravendz (IV), ya da oral olarak kullanimini sag-

layan formlari mevcuttur. Varfarin almakta iken, INR dege-
ri olmasi gerekenden ylksek saptanan asemtomatik hasta-
larda; 1 mg’ lik oral Vitamin K;, INR’ yi 1 mg’ lik subkita-
néz uygulanan Vitamin K,’ e gore daha hizli distiriir. INR
degeri 4,5 — 9 aras! bulunan asemtomatik hastalarda kana-
ma riskini duslirmek tizere 1 mg’ lik oral Vitamin Ky oneri-
lir (48). Gerileme, uygulama sonrasi 16 saat icinde belirgin-
dir. Ikinci giin, terapotik diizeye kadar diisen INR diizeyi
saptanir. Bununla beraber, subkitandéz uygulanan Vitamin
KKy (1-2 mg), él¢llebilir dederlerdeki INR” yi siklikla 8 — 12
saat icinde geriletir (47). Ancak, gerek yapacag etkinin on-
ceden tahmin edilememesi, gerekse bazen saptanan etki ge-
cikmesi sebebiyle subkiitan uygulanmasi énerilmez (49). Bu-
nun yaninda, biliyer tikanikligi olanlarda yetersiz emilim se-
bebiyle oral kullaniimasi tercih edilmezken, ciddi karaciger
yetmezligi olanlarda yetersiz koagilasyon faktori Gretimi
sebebiyle hem oral hemde parenteral uygulama etkinligi sag-
lamaz. Intravendz Vitamin K; ise, nadir fakat ciddi anafi-
laksi riski tasidigindan rutin uygulama yolu olarak dneril-
mez. Hayati tehdit edici kanama varliginda veya INR dege-
rinin cok ytksek oldugu durumlarda, veyahut da intihar
amagli olarak yiksek doz varfarin alindigr durumlarda ter-
cih edilmelidir (47). Vitamin Ky dozu kullanim d&nerileri
Tablo 4’te verilmekte olup, uygulama sonrasi INR degerinin
tekrar dlizenlenmesi igin bir haftaya kadar varan siire gere-
kebilir (49).

Taze Donmus Plazma (TDP) Uygulamalari

Yiksek INR degerlerini distirmek icin kullanilan diger bir
tedavi metodu da taze donmus plazma (TDP) uygulamasidir.
Herseye ragmen tekrar antikoagiilasyon distiniiliyorsa, ya
da hayati tehdit edici kanama varken INR de hizli ve giiven-
li duistis isteniyorsa endikedir (47). TDP, tam kandan santri-
flj yoluyla veya aferez yontemiyle elde edilir. Plazma top-
landiktan sonra 6- 8 saat icinde dondurulur. TDP, biitiin ¢6-
zlinur koagulasyon faktdrleri ve plazmayi icermekte olup,
yaklasik hacmi 250 ml’dir. 24 saat icinde transfiize edilme-
si gereken erimis plazmanin genel baslangic dozu 10-15
mL/kg’ dir.

Varfarin tedavisi alan kanamali veya invaziv girisim uygula-
nacak hastalarda kullaniimasi endike oldugu gibi,

Cok sayida koagulasyon faktér eksikligi bulunan hastalarda
kanama, operasyon éncesi veya masif transflizyon durumunda.
Trombotik trombositopenik purpurali hastalarda.

Konjenital veya edinsel koagilasyon faktor eksikliklerinde
faktor konsantrelerine ulasilamadigr durumlarda da kullani-
lir (50).
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Sonug olarak kanama sikayeti ile basvuran hastalarda at-
lanmadan bakilmasi gereken testlerin baginda kan gurubu,
PT, PTT, INR gelir. Hastalarda bu test sonuglarina gore te-
daviye baslanmalidir. Hemogram bakilmasi ve takipleri an-
cak bu testler ile beraber degerlendirilirse anlamlidir. Kana-
ma sikayeti ile basvuran hastalar acil dnceligi olan ve hizli-
ca ABC bakisi ile stabilize edilmesi gereken hasta gurubu-
dur. Bu hastalarin yatis veya taburculuguna karar verilirken
kisini kan tablosu, aktif kanama varhgi, transfiizyon gerek-
sinimi, ko- morbiditesi olan hastaliklar ve hastanin sosyal
sartlarina gore karar verilmelidir.
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