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ABC © Yas, Kan Testi, Eslik Eden Hastaliklar (Age, Blood tests, Co-
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ALT : Alanin Aminotransferaz
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BUN . Kan Ure Azotu (Blood Urine Nitrogen)

DM . Diyabetes Mellitus

ES . Eritrosit Siispansiyonu
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HGB : Hemoglobin

HCT - Hematokrit

HP . Helikobakter Pylori

HT . Hipertansiyon

INR : Uluslararas1 Normallestirilmis Oran

KAH : Koroner Arter Hastalig1
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NSAIi . Nonsteroidal Anti-Inflamatuvar Ilaclar

NVGISK :  Non-Varisiyal Gastrointestinal Sistem Kanamasi

oGV . Ozofagogastrik Varisler

OVK . Ozofagus Varis Kanamasi

PLT : Platelet (Trombosit sayis1)

PNED . Ulusal Gastrointestinal Sistem Kanamasi Projesi Skoru

PPI . Proton Pompa Inhibitdrleri

pRS : Pre-Endoskopik Rockall Skoru

PTVE : Perkiitan Transhepatik Varis Embolizasyonu

PU . Peptik Ulser

RR : Rolatif Risk

RS  Rockall Skoru

SVO . Serebrovaskiiler Olay
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OZET

ISTANBUL MEDENIYET UNIiVERSITESI GOZTEPE PROF. DR. SULEYMAN
YALCIN SEHIR HASTANESI GASTROENTEROLOJI SERVISINDE UST
GASTROINTESTINAL SISTEM KANAMASI SEBEBIYLE BiRDEN FAZLA
YATISI OLAN HASTALARIN EPIDEMIYOLOJIK iNCELEMESI VE RiSK
FAKTORLERININ BELIRLENMESI

Ust gastrointestinal sistem kanamasi (UGISK); Treitz ligamaninm {ist kismindan
kaynaklanan, yaygin mortalite ve morbidite sebebi olan acil bir durumdur. Varisiyal ve non-
varisiyal olmak {izere iki grupta incelenir. Non-varisiyal gastrointestinal sistem kanamasinin
(NVGISK) en sik nedeni peptik iilser kanamasidir. Varisiyal gastrointestinal sistem
kanamas1 (VGISK) masif kanamanin major nedenlerindendir. UGISK olan hastalarda
kanamanin rekiirrensini ve mortaliteyi 6ngormek icin risk faktorleri arastirilmis; erken tani,
erken miidahale ve yakin takip amacl risk skorlama sistemleri olusturulmaya c¢aligilmistir.
Bu ¢alismanin amaci, Istanbul Medeniyet Universitesi Gastroenteroloji Kliniginde UGISK
sebebiyle birden fazla yatis yapilan ve {ist GIS endoskopisinde kanama odagi saptanan

hastalarin epidemiyolojisi ve risk faktorlerinin analizini yapmaktir.

Retrospektif tek merkezli olarak yapilan bu calismaya, Istanbul Medeniyet
Universitesi Goztepe Prof. Dr. Siileyman Yalgin Sehir Hastanesi Gastroenteroloji
Klinigi'nde 1 Ocak 2016 ile 31 Aralik 2023 yillar1 arasinda UGISK nedeniyle birden fazla
yatis1 yapilan 18 yas iizeri hastalar alind1. Kontrol grubu olarak UGISK nedeniyle bir defa
yatisi olan hastalar rastgele se¢ildi. Birden fazla kanamasi olan toplam 110 hasta saptandi.
Hastalarin yag ortalamasi 66,15 = 15,9 yil olup kontrol grubunun yas ortalamasindan (61,4
+ 19,4 y1l) anlamli olarak daha ytiksekti (p=0,05). Her iki grupta da erkek cinsiyet daha fazla
saptandi. Hemoglobin degerinin < 8 g/dL olmast (p=0,04) ve varis varlig1 (p < 0,05)
tekrarlayan UGISK riskini anlamli sekilde arttirdign goriildii. NVGISK olan hastada yas ve
Forrest evresi kontrol ve ¢alisma grubunda anlamli farklilik gosterdi. ( p < 0,005). Buna
karsin; cinsiyet, aspirin ve yeni oral antikoagiilan (YOAK) kullanimi, hemoglobin - INR -

trombosit - alblimin degeri, sistolik kan basinci ve iire/kreatinin orani ile tekrar kanama
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arasinda anlamli bir iliski bulunmadi. Ayrica; koroner arter hastaligi, diyabet, hipertansiyon,
serebrovaskiiler olay (SVO) ve kalp yetmezligi tekrar kanama riski iizerinde belirleyici
olmamistir. Malignite varlig1 ise tekrarlayan kanamada tek basina anlamli iken, bagimsiz
belirleyici olmamistir. Tiim hastalarda bakilan mortalite analizinde; sistolik kan basinci
(p=0.0315), albiimin diizeyi (p=0.0326) ve nabiz sayis1 (p=0.04) mortalite acisindan riskli
bulundu. Hastanin basvurusunda hematemez sikayetinin olmamas1 (p=0.0274), kalp
yetmezligi (p=0.0265) ve SVO (p=0.0459) tanisinin olmamasi diisiik mortalite ile iliskili
bulundu. Kanama rekiirrensinde PNED skoru en yiiksek ayrim giicii gosterdi (AUC deger:
0.91). Calisma grubunda; AIMS65, pRS ve GBS skorlarinin hastane i¢i mortaliteyi

ongdrmede en yiiksek tahmin giicline sahip oldugu goriildii.

UGISK rekiirrens ve mortalite dngoriiciiliigii, risk faktorlerine ve risk skorlarina gore
saptanabilir. Fakat bunlar hala glinlimiizde tek basina yeterli degildir. Bu sebeple; her hasta
klinik, laboratuvar ve gastroskopik bulgulariyla birlikte degerlendirilmedir. Bu konuda daha
genis poptilasyonlarda yapilacak prospektif nitelikte ¢aligmalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Kanama Rekiirrensi, Mortalite Ongoriiciiliigii, Non-varisiyal
Gastrointestinal Sistem Kanamasi, Ust Gastrointestinal Sistem Kanamasi, Varisiyal

QGastrointestinal Sistem Kanamasi
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ABSTRACT

EPIDEMIOLOGICAL ANALYSIS AND DETERMINATION OF RISK FACTORS
IN PATIENTS WITH MULTIPLE HOSPITALIZATIONS DUE TO UPPER
GASTROINTESTINAL BLEEDING AT ISTANBUL MEDENIYET UNIVERSITY
GOZTEPE PROF. DR. SULEYMAN YALCIN CITY HOSPITAL
GASTROENTEROLOGY DEPARTMENT

Upper gastrointestinal bleeding (UGIB) is an emergency condition originating from above
the Treitz ligament and is a significant cause of mortality and morbidity. It is generally
classified into two groups: variceal and non-variceal bleeding. Peptic ulcer bleeding is the
most common cause of non-variceal gastrointestinal bleeding (NVGIB), while variceal
gastrointestinal bleeding (VGIB) is a major cause of massive hemorrhage. Risk factors have
been investigated to predict bleeding recurrence and mortality in UGIB patients, and risk

scoring systems have been developed for early diagnosis, intervention, and close monitoring.

This study aimed to analyze the epidemiology and risk factors of patients with multiple
hospitalizations due to UGIB who had bleeding foci identified during upper GI endoscopy

at Istanbul Medeniyet University Gastroenterology Clinic.

In this retrospective, single-center study, patients over 18 years of age with multiple
hospitalizations due to UGIB between January 1, 2016, and December 31, 2023, at Istanbul
Medeniyet University Goztepe Prof. Dr. Suleyman Yalcin City Hospital Gastroenterology
Clinic were included. Patients with single hospitalization due to UGIB were randomly
selected as the control group. A total of 110 patients with multiple bleeding episodes were
identified. The mean age of the study group was 66.15 £ 15.9 years, significantly higher than
the control group (61.4 + 19.4 years) (p=0.05). Male gender predominated in both groups.
The risk of rebleeding increased with hemoglobin level < 8 g/dL and the presence of varices
significantly increased the risk of recurrent UGIB (p < 0,05). Forrest classification and age
in NVGIB patients showed significant differences between control and study groups

(p=0.011). However, gender, aspirin and novel oral anticoagulant (NOAC) use, hemoglobin,

Xiv



INR, platelet count, albumin level, systolic blood pressure, and urea/creatinine ratio showed
no significant correlation with rebleeding. Additionally, coronary artery disease, diabetes,
hypertension, cerebrovascular events (CVE) and heart failure were not determinant factors

for rebleeding risk.

While the presence of malignancy was significant in the univariate analysis of recurrent
bleeding, it was not an independent predictor. Among all patients, systolic blood pressure
(p=0.0315), albumin level (p=0.0326), and pulse rate (p=0.04) were identified as mortality
risk factors. The absence of hematemesis at presentation (p=0.0274), heart failure
(p=0.0265), and CVE (p=0.0459) were associated with lower mortality. The PNED score
showed the highest discriminative power for bleeding recurrence (AUC value: 0.91). In the
study group, AIMS65, pRS, and GBS scores demonstrated the highest predictive power for
in-hospital mortality.

The prediction of UGIB recurrence and mortality can be determined based on risk factors
and risk scores. However, these factors alone are still insufficient in current practice.
Therefore, each patient should be evaluated comprehensively, considering clinical,

laboratory, and gastroscopic findings. Further prospective studies with larger populations are

needed in this field.

Keywords: Upper Gastrointestinal Bleeding, Non-variceal Gastrointestinal Bleeding,

Variceal Gastrointestinal Bleeding, Bleeding Recurrence, Mortality Prediction
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1. GIRIS ve AMAC

Ust gastrointestinal sistem kanamas1 (UGISK) acil miidahale gerektiren hayati bir
durumdur. Diger mortalite nedenleri ile karsilastirildiginda yillik 6liim oraninin %2 ile
10’unu olusturmaktadir (1). Hastalar genellikle hematemez ve/veya melena ile acil servise
basvurur. Hastalarin fizik muayenesinde vital bulgular olduk¢a 6nemli olup hemodinamik
stabilite hakkinda fikir verir. Kanama siddetinin artmasi ile hipotansiyon ve tasikardi
goriilebilir. UGISK ile basvuran hastada birgok semptom olabilir. Bunlar; karnim iist
kisminda agri, yutma giicliigii, istemsiz kilo kaybi, reflii, sarilik, karin sisligi ve siddetli
kusmadir (2). UGISK ’nin ana nedenleri; peptik iilser, zofagogastrik varisler, arteriyovendz
(AV) malformasyon, tiimor ve Mallory-Weiss yirtigidir. Cok nadir goriilen vaskiiler enterik
fistiil (6rnegin; aortoduodenal) de UGISK sebeplerindendir. Nonsteroidal anti-inflamatuvar
ilaglar (NSAIQ)’ler, antikoagiilan ve antiagregan ajanlar, yogun alkol kullanimi, énceden
UGISK gegirme, karaciger hastalig1, koagiilopati ve Helikobakter pylori (HP) enfeksiyonu
UGISK riskini arttirmaktadir. UGISK 6ykiisii olan hastalarm yiizde 60"t ayni lezyondan
tekrar kanayabileceginden, hastalara énceki UGISK ataklar1 sorulmalidir (3). Tekrarlayan
kanama, mortaliteyi on kat arttirmakta ve mortalite acisindan onemli bir ongoriictidiir (4).
Tekrarlayan UGISK ile ilgili farkli merkezlerde, birgok farkli calisma yapilmistir. Diisiik
sistolik kan basinci, tasikardi, yiliksek kreatinin seviyesi, diisliik albiimin ve hemoglobin
(HGB) seviyesi, transfiize edilen eritrosit siispansiyonu (ES) sayisinin fazla olmasi, uzun
siireli hastane yatisi, yapilan ilk endoskopide endoskopik tedavi ihtiyaci, endoskopide
Forrest la - Ib - Ila evreleri, baslangicta hematemez olmasi, ileri yas (> 60 yas), sok,
endoskopik epinefrin enjeksiyon dozu (EI) > 12 mL, varfarin kullanim1 tekrarlayan kanama
riskinde artig ile iligkili bulunmustur (5,6,7,8). Bunun yam sira uluslararasi ¢ok merkezli
prospektif bir ¢alisma, UGISK risk artisini belirlemek icin bes farkli skorlama yontemi pre-
endoskopik Rockall, AIMS65 ve Glaskow Blacthford Skoru; post-endoskopik komplet
Rockall ve PNED) karsilastirilmig fakat tekrarlayan kanamayi degerlendirmede higbir
yontem yiiksek glivenilirlik goéstermemistir. (9). Buna karsin, hem varisiyal hem non-
varisiyal kanamalarda risk faktorlerini belirleyebilmek mortaliteyi ve tekrar kanamayi

ongorebilmek i¢in oldukca 6nemlidir. Bu nedenle klinisyenler; risk faktorlerine gore, risk



skorlama sistemleri olusturmaya yonelmekte ve tekrar kanama riski ile mortaliteyi tahmin

etmek i¢in ugragsmaktadir.

Bu ¢alismanin amaci, Istanbul Medeniyet Universitesi Gastroenteroloji Kliniginde
UGISK sebebiyle yatis1 yapilan ve iist gastrointestinal sistem endoskopisinde kanama odag1
saptanan hastalarin epidemiyolojisi ve risk faktdrlerinin analizidir. Primer sonlanim noktast;
birden fazla iist gastrointestinal sistem kanamasi gegiren hastalar1 yas, cinsiyet, dncesinde
kullandig: ilaglar, ek hastaliklar, hasta semptomlari, biyokimyasal tetkikleri, kanama
siddeti, endoskopik-histolojik bulgular, risk skorlar1 ve tedavi plam1 ag¢isindan
degerlendirerek risk faktdrlerini belirlemektir. Ikincil sonlanim noktasi, bir defa UGISK

geciren hastalar ile ayni kriterleri géz online alarak karsilagtirmaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. UST GASTROINTESTINAL SISTEM KANAMALARI

2.1.1. Tamim

UGISK; Treitz ligamanmin iist kismindan kaynaklanan, yaygin mortalite ve
morbidite sebebi olan acil bir durumdur. UGISK, tiim akut GISK hastalarmin %75'ini
kapsamaktadir. Hastalar genelde acil servise hematemez ve melena sikayeti ile bagvurur.
Bunun disinda nadir de olsa; karnin iist kisminda agri, yutma gii¢cliigii, istemsiz kilo kaybu,
refli, sarilik, karin sisligi, halsizlik, nefes darligi, senkop, biling bulanikligi, siddetli kusma
goriilebilmektedir. Ek olarak kanamanin siddeti arttikca kanin barsaktan gegis hizi artmakta

ve gaita rengi siyahtan, visne ¢iiriigii ya da parlak kirmizi renge donebilmektedir (2, 10).

2.1.2. Epidemiyoloji, siklik ve mortalite

Erkeklerde kadinlara gére daha sik goriilmektedir. ileri yas, UGISK igin artmis risk
ile iligkili bulunmustur ve bagimsiz risk faktorii olarak kabul edilmistir (11). UGISK siklig
her 100.000 kiside 80 ila 150 arasinda degismekte olup mortalite oran1 %2 ila %210'dur (12).
Hemodinamik olarak stabil olmayan hastalarda ise bu oran %40’lara ¢ikmaktadir (13).
UGISK nedenli hastaneye yatis sikligi, 2002'den 2012'ye kadar Amerika Birlesik
Devletleri'nde %21 oraninda azalmistir (14). Aym sekilde hastane i¢i mortalite, 1989 ile
2009 yillar1 arasinda azalmistir. Bunun 6n planda sebebi olarak, Helikobacter pylori (HP),
enfeksiyonlarint tamiylp tedavi etme ve anti sekretuvar ilag kullaniminda artis
gosterilmektedir (15). 2006 yilinda yayimlanan ve yaklasik 23 bin karaciger sirozu tanili
hastayi igeren kapsamli bir makalede, asidi olan ya da olmayan UGISK gegirmis hastalar
evre 4 siroz olarak nitelendirilmis ve bu evrede bir yillik mortalite %57 saptanmistir. Keza
bu oliimlerin neredeyse yaris1 kanamadan sonraki ilk 6 hafta i¢inde gergeklesmistir (16).
Randomize kontrollii ¢alismalar, sirozda varis kanamasina bagli mortalitenin son on yilda
azaldigin1 ancak hala dikkate deger derecede yiiksek oldugunu gostermistir. Bu ¢aligmalar,
sirotik hastalarda ortaya ¢ikan varisiyal kanama iligkili mortalitede kotii prognostik faktorler
olarak; yas, sistolik kan basinci, nabiz sayisi, HGB seviyesi, komorbiditeler, albiimin diizeyi,

INR ve BUN’u gostermektedir. Keza sirotik hastada Child Pugh evresinin C olmasi, varisin



derecesi ve sok tablosu da mortalite ongoriiciisii olarak degerlendirilmektedir (17). Hem
varisiyal hem non-varisiyal kanamalarda risk faktorlerini belirleyebilmek mortaliteyi
ongorebilmek i¢in oldukca 6nemlidir. Bu nedenle klinisyenler; risk faktorlerine gore, risk
skorlama sistemleri olusturmaya yonelmekte ve tekrar kanama riski ile mortaliteyi tahmin

etmek i¢in ugragsmaktadir.

2.1.3. Etiyoloji

Etiyolojide en sik neden peptik iilser (PU) dir (%40-50). PU kanamalarmnin cogundan
duodenal iilserler sorumludur. PU disinda, UGISK’nin %11’ini erosif 6zofajit, %10 unu
duodenit, %5 ile %30’unu 6zofagogastrik varisler (OGV), %S5 ile %15’ini Mallory-Weiss
yirtigi ve %5'ini AV malformasyon olusturmaktadir (18, 19). Yapilan ¢alismalar giiniimiizde
PU kanamasia bagl hastane yatislarinin azaldigini, buna karsihik Dieulafoy lezyonlari,

anjiyodisplazi ve tiimorlere bagli kanama nedenli yatiglarda artis oldugunu gostermektedir

(20).

2.1.4. Patofizyoloji

UGISK'nin en sik nedeni peptik iilser kanamasidir. Ozofagial, gastrik ve duodenal
bolgelerde iilserlesme, endojen (asit, pepsin, safra) ve ekzojen (enfeksiyon, uyusturucu,
sigara) faktorler ile tetiklenen ve mukozal bariyerin hasar gérmesiyle ortaya cikan bir

hadisedir.

HP enfeksiyonu ve NSAII’ler peptik iilser iliskili kanamanin en sik nedenidir. HP,
midede mukus tabakasina ve gastrik epitel tabakasinin yiizeyine tutunur. HP salgiladigi
lireaz enzimi ile iireyi amonyaZa doniistiirerek olusturdugu amonyum ile kendini mide
asitinden korur. Salgiladigi enzimlerle mide mukus tabakasini bozar ve salgilanan
proinflamatuvar faktorlerin mukozal inflamasyonu tetiklemesine neden olur. Bunun
sonucunda mukoza endojen ve ekzojen faktorlerle iligkili hasara acik hale gelir. Bu
mekanizma  peptik iilser olusumdan sorumlu mekanizmayr olusturmaktadir.
Prostaglandinler, mukozal bariyeri koruyan molekiillerdir. NSAIl'ler, prostaglandin
sentezini inhibe ederek siklooksijenaz-1 (COX-1) yolunu bloke eder ve mukozal hasara yol
acar (21, 22). Varis kanamasi, masif UGISK’nin sik nedenlerinden biridir. Portal ven
basincinin 12 mm Hg’ nin lizerinde olmasi halinde varisiyal kanama riski artmaktadir. Portal
ven basincini arttiran birgok sebep bulunmakta olup; karaciger oncesi, karaciger icinde ve
karaciger sonrasi (prehepatik-hepatik-posthepatik) sebeplere gore farklilik gostermektedir.
Sebep ne olursa olsun portal ven basincini arttiran her durum, varisiyal kanama riskini de

arttirmaktadir (23, 24, 25).



2.2. RISK FAKTORLERI

2.2.1. Genel risk faktorleri

Non-varisiyal gastrointestinal sistem kanamas1 (NVGISK) ‘nda yaygin risk faktdrleri
arasinda; HP enfeksiyonu, NSAII’ler, asetil salisilik asit (aspirin-ASA) , segici serotonin geri
alim inhibitorleri (SSRI) , diger antitrombositer ajanlar ve antikoagiilanlar yer almaktadir.
Tiim diinyada NVGISK insidans1 proton pompa inhibitdrlerinin (PPI) kullanimi1 ve HP
eradikasyon tedavisi ile azalmaktadir. Fakat ortalama yasam siiresinin ve komorbiditelerin
artmas1 UGISK’nin hala ciddi bir saglik sorunu olmaya devam edecegini gostermektedir.
Yeni yapilan birgok ¢aligma komorbiditelerden; kardiyovaskiiler hastalik, kalp yetersizligi
(KY), bobrek yetersizligi, karaciger yetersizligi ve yaygin metastatik hastaliklarmm UGISK
i¢in dnemli bir risk faktorii oldugu gostermektedir (26). Keza UGISK’de kullanilan risk
skorlama sistemlerinde de bu komorbiditelere gore puanlama yapilmaktadir. Yedi yillik
siirede UGISK gegiren hastalar1 iceren kapsamli bir ¢alismada, non-varisiyal kanamayi
arttiran nedenler igerisinde NSAIil'ler, antitrombositer ve antikoagiilan ilaglar gdsterilmis
olup ozellikle 60 yas {istli hastalarda bu ilaglar altinda kanama orani yiiksek bulunmustur.
Bu hastalarin yas ortalamasi 71-80 arasinda olup ileri yas da NVGISK igin risk
olusturmaktadir (17). UGISK i¢in major risk faktorii daha énce UGISK gecirmis olmak
(rolatif risk: 13,5)” tir. Bunun disindaki risk faktorleri; antikoagiilan kullanimi (RR: 12,7),
yiiksek doz NSAII kullanimi1 (RR: 5,8) ve ileri yas (RR: 5,6) tir. Sigara ve alkol kullanimi
gibi sagliks1z yasam tarzi aliskanliklar1 da UGISK agisindan kanitlanmis risk faktorleridir
(26). Tayvan’da yapilan bir ¢aligmada, trombositopenisi olan ve olmayan hastalarda
UGISK’ye bakilmis ve hem insidans (sirastyla 1000 kiside 14,5 ve 5,07) hem de mortalite
istatistiki anlamli olacak diizeyde yiiksek bulunmustur (27).

2.2.2. Tekrarlayan kanamada risk faktorleri

Tekrarlayan UGISK olan hastalar da risk faktorleri agisindan degerlendirilmistir.
Fakat yapilan bircok c¢alisma UGISK’nin major nedeni olan peptik iilser kanamasinin
tekrarlamasina neden olan risk faktorlerine yer vermektedir. Amerika Birlesik Devletleri
(ABD) ve Ingiltere'de gerceklestirilen ii¢ prospektif calismada, NSAII kullaniminin rekiirren
kanama riskini arttirdig goriilmiistiir (28, 29, 30). Fakat Isveg'te yapilan prospektif bir
calismada; ASA veya NSAII ile iliskili iilser kanamasina bagl tekrarlayan yatis, istatistiki
anlamli olacak sekilde diisiik bulunmus ve sebep olarak 6n planda ilk kanama sonrast NSAII
veya ASA’nin kesilmesi gosterilmistir (31). Tekrarlayan kanamaya yol agan iilserin boyutu,

Hong Kong'da yapilan bir ¢caligmada aragtirilmis ve ¢ap1 1 cm'den biiylik olanlarda bes kat



risk artis1 gosterilmistir (32). Kore ve Italya'da yapilan iki prospektif ¢alismada da iilser
boyutu ile tekrar kanama arasinda bir iliski oldugu gosterilmistir (33, 34). Yapilan
caligmalar, rekiirren kanamada ileri yas ile risk artist olup olmadigr konusunda farkli
sonuglar vermistir. Cin'de peptik iilser kanamasi olan hastalarda yapilan prospektif bir
caligmada, 80 yas tstii hastalarin tekrar kanama riski 6nemli 6l¢iide yiiksek bulunmustur
(61). ABD'de yapilan bir ¢alismada, 60 yas ve iizeri hastalarda risk artis1 gosterilmistir (36).
Risk skorlar1 asagida anlatilacak olup, neredeyse tamaminda yas da skorlama kriterleri
igerisinde yer almaktadir. Fakat puanlamada kullanilan yas sinirlar1 skorlama sistemleri
arasinda farklilik géstermektedir. Skorlama sistemlerinden olan Glasgow Blatchford skoru
(GBS)’'nda ise yas puanlamaya dahil edilmez. Keza, Avrupa ve Asya'da yapilan dort
calismada, yas ile tekrar kanama riski arasinda bir iligki bulunamamstir (31, 34, 37, 38).
Rekiirren UGISK olan hastada diger risk faktorleri; antikoagiilan kullanimi (36, 38), sok (31)
ve diisiik kan basinei (33, 37) olarak saptanmistir. INR yiiksekligi, mortaliteyi dngdrmek
acisindan anlamli bulunmus olsa da tekrarlayan kanamayi1 6ngérmede yetersiz kalmigtir
(39). Alblimin seviyesi <3 mg/dL, HGB < 7 mg/dL, yas > 70, hastanede gecirilen kanama
ve lilser ¢ap1 > 1 cm olmasi; peptik tlser kanamalarinin rekiirrensinde PPI kullanimi olsa
dahi riskli bulunmustur (40). PPI kullanim &ykiisii olan hastada tekrarlayan UGISK riski
daha az bulunmustur. Ingiltere yapilan bir ¢alismada; simetidin, omeprazol ve ranitidin ile
UGISK sonras1 idame tedavisi yapilmis, 952 hasta 33 ay boyunca izlenmis ve omeprazol
kullaniminin UGISK tekrarlama riskini diger ajanlara gore daha fazla azalttig1 gosterilmistir
[omeprazol ile goreceli risk (RR) 0,2 (0,02-1,0); simetidin ve ranitidin ile RR 0,9(0,3-2,3)
ve 0,9(0,5-1,8)] (36). Isve¢ ve Tayvan'da da yapilan iki ayr1 ¢alismada omeprazol
kullaniminin tekrar kanama riskini azalttig1 gosterilmistir. Tekrarlayan UGISK olan hastada,
omeprazol kullanimi ile risk azalmasi arasindaki iliski baska ¢alismalarda da bakilmistir ve
risk azalmasi ile iligkili bulunmustur (31, 41). Fakat Lau ve arkadaglarinin yaptig1 randomize
kontrollii bir ¢alismada; UGISK nedenli basvuran hastalarda, bagvuru esnasinda baslanan
omeprazol tedavisinin; transflizyon gereksinimi, tekrar kanama orani ve 30 giinliik

mortaliteyi azaltmadig1 gosterilmistir (42).

2013’te 1677 NVGISK olan hasta ile yapilan bir calismada, 24 saat i¢inde yapilan
ES transflizyonu sayist1 ile tekrar kanama riski dogru orantili olarak artmis fakat mortalitede
istatistiki  anlamli  artis  goriilmemistir  (43). Varisiyal gastrointestinal  sistem
kanamas1(VGISK)’nda portal basinci arttirmamak icin HGB seviyesini 8 g/dL civarinda
tutmay1 hedefleyen klinisyenler, bu c¢aligma ile non-varisiyal kanamalarda da rekiirren
kanamay1 engellemek i¢in belli bir HGB degerini hedefleyip hedeflememe konusunda yeni

bir tartisma konusuyla karsi1 karsiya kalmistir.
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VGISK olan hastalarda tekrarlayan kanamaya neden olan risk faktdrlerini arastiran
caligma sayis1 daha az olup elimizdeki veriler kisitlidir. Epidemiyoloji ve risk faktorlerini
aydinlatmaya ve etkin tedavi bulmaya yonelik yapilan ¢aligmalar, non-varisiyal kanamalara
gore daha az hasta icermektedir. Fakat birgok calisma VGISK’nin NVGISK’ye gore
rekiirrens agisindan daha riskli oldugunu gostermektedir. Buna karsin biiyiik iilserlerin masif
kanamasindan Otiirli mortalite, varisiyal kanamalara gére non-varisiyal kanamalarda daha
yiiksek bulunmaktadir. Sirotik olan ve olmayan hasta gruplarmin karsilagtirildigr 2133
hastay1 iceren bir ¢alismada, siroz iliskili UGISK olan hastalarda diger hasta grubuna gére
istatistiki anlamli olacak sekilde daha fazla endoskopik hemostaz islemi yapilmis ve
hastanede yatis esnasindaki mortalite daha yiiksek bulunmustur. Buna ragmen her iki hasta
grubunda da alti bagimsiz risk faktori hastalarin daha mortal seyrettigini gostermistir.
Bunlar; protrombin zamanin uzamasi (seviyesinin %40’tan diisiik olmas1), yatmakta iken
gelisen UGISK mevcudiyeti, eslik eden GIS karsinomu, hematemez, yakin zamanda steroid
kullanim1 ve 60 yas iizerinde olmaktir (44). 2022 yilinda VGISK ve NVGISK olan 1699
hasta ile yapilan kapsamli bir ¢alismada bu iki antite karsilastirildiginda; non-varisiyal
kanamada ortalama yas, mortalite ve hemorajik sok orani daha yiiksek saptanmistir. Buna
karsmn, VGISK olan hastalarda derin anemiye ve tekrarlayan kanamaya daha sik
rastlanmistir. Ek olarak varisiyal kanamada trombositopeni varligi ve Child-Pugh C
kategorisinde olma, tekrarlayan kanama ve mortalite acisindan yiiksek riskli bulunmustur.
Endoskopik tedavi, varis kanamasinda varis dig1 kanamaya gore daha sik yapilmistir (17).
Gastroskopi dncesi medyan trombosit degeri 41.000/uL olan 144 hastay1 iceren retrospektif
bir ¢alismada, hastalarin %22'si ilk bir ay icerisinde tekrar kanamistir. Bu hastalarin %61’ ini
karaciger sirozu tanist olan hastalar olusturmaktadir (45). 1994 yilinda 94 sirozlu hasta ile
yapilan bir calismada, hem tekrar kanama hem de kanamanin durdurulabilmesi ihtimali,
onceden gecirilen kanamanin sayis1 ve ilk kanamanin {izerinden gecen siireyle iligkili

bulunmustur (46).

2.3. SURE

2.3.1. UGISK olan hastada tekrar kanama siiresi

Peptik iilser iliskili UGISK olan yirmi sekiz ayr1 calismada tekrarlayan kanamaya yer
verilmistir. Bu calismalardan on dordiinde bu tekrarin gergeklesti§i zaman dilimini
bildirmemistir. Ug calismada 7 giinliik bir tekrarlama siiresi, dort calismada 28 giin ile 1 ay
arasinda bir tekrarlama siiresi ve geri kalaninda 90 giin ile 76 ay arasinda degisen tekrarlama

stireleri bildirilmistir. Tekrar kanama oranlar1 %0 ile %31 arasinda degiskenlik gostermistir.



ABD'de Gralnek ve arkadaslari; 155 hastanin %31'inde, ilk peptik tilser kanamasindan sonra
30 giin iginde tekrar kanama gozlemlemistir (47). Cheng ve arkadaslari; bir veya birden fazla
komorbiditesi olan Tayvanli hastalarda 28 giin i¢inde tekrar kanama oraninin%37,5
oldugunu, buna karsin komorbiditesi olmayan hastalarda sadece %35 tekrarlama oram
oldugunu saptamistir (48). Vergara ve arkadaslarmin yaptig1 ¢alismada, Ispanya'da HP
tedavisi almis duodenal iilser kanamasi olan 103 hastanin 27 aylik takiplerinde tekrar
kanama saptamamustir (49). ABD ve Hong Kong’da gerceklestirilen iki ayr1 ¢alismada, hem
7. hem de 30. gilinde tekrar kanama oranina bakilmis ve vakalar1 %90'min ilk 7 giinde

kanadig1 saptanmistir (36, 50).

2.3.2. UGISK olan hastada hastanede yatis siiresi

Ingiltere’de yaklasik bir buguk milyon UGISK olan hastay1 iceren bir ¢aligmada,
NVGISK ve VGISK olan hastalar komplikasyon gelisip gelismeme durumu da goz oniine
alinarak ortalama hastaneye yatis siireleri agisindan degerlendirilmistir. NVGISK olan
hastalar, komplikasyonlu ve komplikasyonsuz olarak sirasiyla 4,4 ve 2,7 giin yatarken;
VGISK olan hastalar, komplikasyonlu ve komplikasyonsuz sirastyla 15,2 ve 3,8 giin
yatmislardir (51).

2.4. UST GASTROINTESTINAL SIiSTEM KANAMASINDA RiSK
SKORLARI

2.4.1. Tanimlar

UGISK iligkili risk skorlar1 iki ana gruba ayrilmistir. Bunlar, UGISK olan hastada
endoskopi Oncesi ve endoskopi sonrasidir. Bu iki ana grup ardindan alt gruplara
boliinmiistiir. Endoskopi sonrasi risk skorlari; tam (full, komplet) Rockall (RS), Progretto
Nazional Emoragia Digestiva (PNED) ve Cedars Sinai Tibbi Merkezi Tahmini indeksi
(CSMCPI) skorlarini igerirken; endoskopi dncesi risk skorlari; pre-endoskopik Rockall
(pRS), Glasgow Blatchford (GBS), AIMS-65, Kanada-Birlesik Krallik - Adelaide
(CANUKA) ve MAP (ASH) skorlarin1 biinyesinde bulundurmaktadir. Bu skorlarin disinda,
UGISK olan hastalarin yapilan gastroskopilerinde saptanan iilser, Forrest siniflandirmasi ile
morfolojik olarak kategorilere ayrilmistir. Bu siniflamada ise yalnizca gastroskopik bulgular

g0z oniline alinmistir (52).

Akut UGISK igin risk degerlendirmesi, tedavi planlarini belirlemek i¢in dnem arz
etmektedir. Bu amacla olusturulan ilk iki skorlama sistemi, RS ve GBS’dir (53, 54). RS, akut

UGISK nedenli tekrar kanama ve mortalite riskini belirleyen bir puanlama sistemidir.



Komplet (post- endoskopik) ve pre-endoskopik olarak iki ayri1 skor kullanilmaktadir.
Komplet Rockall skoru (“post-endoskopik komplet Rockall skoru” ya da tek basina “Rockall
Skoru”) ; yas, kan basinci, nabiz sayisi, komorbiditeler ve endoskopik bulgular gz oniine
alinarak olusturulmustur. Rockall skorunun pre-endoskopik olanin da ise, yalnizca
endoskopik bulgular ¢ikarilarak olusturulmus bir puanlama sistemi kullanilmistir (55). GBS,
akut UGISK olan hastalarm endoskopik tedaviye ne kadar acil ihtiya¢ duyduklarmi tespit
etmek icin olusturulmustur. Bu skor endoskopik bulgulari icermez. HGB diizeyi, BUN,
sistolik kan basinci, cinsiyet, nabiz sayisi, melena ile basvuru, senkop Oykiisii, karaciger ve
kalp yetersizligi gecmisi parametrelerini icermektedir (56). Ancak bu skorlama sistemleri,
karmagik ve kullanimi zor bulunmus; bu nedenle klinisyenler tarafindan daha hizli risk
degerlendirmesi i¢in yeni bir skorlama sistemi tanimlanmistir. AIMS65 skoru olarak
adlandirilan bu puanlama sisteminde; yas, serum albiimin diizeyi, sistolik kan basinci, INR
ve biling durumu dikkate alinmistir. AIMS65 skoru, bazi ¢alismalarda akut UGISK olan
hastalarda hastane i¢i mortaliteyi, hastanede yatis siiresini ve tedavi maliyetini dogru tahmin
ettigi gosterilmistir (57, 58, 59). Baz1 ¢alismalar ise, AIMS65 skorunun UGISK gidisatini
belirlemede uygun olmadigini éne siirmektedir (60). PNED skoru, 2010 yilinda Italya’da
1360 hastay1 igeren bir calismada ortaya c¢ikmistir. Primer sonlanim noktas1 30 giinliik
mortalite olup hastalarda; yas, hastaneye yatis siiresi, HGB diizeyi, komorbiditeler, ASA
skoru, rekiirren kanama ve endoskopik tedavi basarisi bakilarak puanlama yapilmistir (61).
Yas, Kan Testi, Eslik Eden Hastaliklar (ABC) skoru, 2020'de ortaya ¢ikan yeni bir skorlama
yontemidir. 30 giinliik mortaliteyi gdsteren, hem UGISK’nda hem de alt gastrointestinal
sistem kanamasinda (AGISK) kullanilan puanlama sistemidir. ABC skoru parametreleri;
yas, lre, kreatinin, albiimin, ASA skoru ve komorbiditeleri icermektedir (62). Forrest
Siniflandirmas1 yalnizca endoskopik bulgular1 iceren ve peptik iilser saptanan hastalari
kapsayan bir siniflama sistemidir. 1974 te tanimlanmis olup yaygin olarak kullaniimaktadir.
Morfolojiye gore alt1 alt grubu vardir; fiskiran veya sizinti seklinde kanayan lezyonlar
(Forrest Ia ve Ib), kanamayan goriiniir damar ve yapisik pihtt (Forrest Ila ve 1Ib), pigmentli
ve temiz tabanl lezyonlar (Ilc ve III). Forrest siniflamasi; peptik iilser iliskili UGISK olan
hastada iilserden tekrar kanama, tedavi ihtiyact ve mortalite hakkinda fikir saglamaktadir
(63, 64). Varisiyal kanamalarda ise hem gastrik hem de 6zofagiyal varisleri siniflandiran

strastyla, Sarin ve Japon siiflamasi bulunmaktadir.

2.4.2. Risk skorlarmna gore diisiik ve yiiksek riskli hasta

“Diisiik Riskli” ve “Yiiksek Riskli” hasta kavramlari belli durumlar dikkate alinarak

tanimlanmaktadir. Bunlar; kan transfiizyonu ihtiyaci, kanamay1 durdurmak i¢in yapilan



miidahaleler, rekiirren kanama ve mortalitedir. Bu durumlar; hastanin yatis yeri (ayaktan,

servis, yogun bakim iinitesi), hastaneye yatis siiresi, maliyeti, gastroskopinin yapilma

zamani, gastroskopi esnasinda hemostazi saglayici islemlerin se¢imi ve kontrole ¢cagirma

stiresi gibi birgok parametreyi etkilemektedir. Fakat yapilan caligmalar, tiim parameterelere

151k tutan ideal risk skorlama sistemini bulmakta yetersiz kalmistir (65). Buna karsilik; Asya-

Pasifik, Avrupa, Amerika ve uluslararas: giincel kilavuzlarin ayaktan tedavi alabilecek

diisiik riskli hastalar i¢in GBS < 1’1 6nermektedir (65).

Tablo 2.1. UGISK risk skorlari.

Skor

Parametreler

Degerlendirme Kriterleri

Puanlama

Rockall Skoru

Pre-Rockall Skoru

PNED Skoru

AIMS65

GBS

ABC Skoru

Yas, Komorbiditeler (kalp yetmezIigi, iskemik kalp
hastalidl, bobrek yetmezligi, karaciger yetmezligi,
metastatik kanser), Sok {(kan basinci, nabiz),
Endoskopik bulgular

Yag, Sok (kan basinci, nabiz), Komorbiditeler (kalp
vetmezligi, iskemik kalp hastaligi, bibrek yetmezligi,
karacider yetmezIigi, metastatik kanser)

Yas, Sok varlidi, Kemorbiditeler (kanser, siroz, diger
komorhiditeler), Kan transflzyonu ihtiyac

Alpiimin, INR, Mental durum, Sistolik kan basinci, Yag

Hemoglobin, Kan basinci, Nabiz, Melena, Senkop,
Komorbiditeler (karaciger hastalidi, kalp yeimezligi)

Alptimin, Ure, Kreatinin, Trombosit, Yag, Kemorbiditeler
(kanser, karaciger hastalig, bibrek yetmezligi, kalp
yetmezligi)

0-3: Digik risk
4-6: Orta risk
T+ Yiiksek risk

Endoskopi dnceasi risk dederlendirmesi; élim ve
tekrarlayan kanama riskini belirler

0-3: Dtk risk
4-6: Orta risk
T+ Yiksek risk

0 En disik risk
5 En yilksek risk
3 veya Uzeri puan ylksek mortalite riski tagir

Kanama ciddiyetini degerlendirir
0-1 puan: Dugik risk
T+ Yuksek risk

Kanama sonras| mortalite riskini belirler
5 puan ve Ustil yiksek risk tagir

Yag

- =60 = 0 puan
-60-79 =1 puan
-=80 = 2 puan

Komorhiditeler:

- Yok = 0 puan

- Kalp yetmezligi/iskemik kalp hastaliduDiger ciddi
hastaliklar = 2 puan

- Bobrek yetmezligilKaraciger yetmezliguMetastatik
kanser = 3 puan

Sok:
-Yok = 0 puan

- Tagikardi (Nabiz =100) = 1 puan

- Hipotansiyon (Sistolik KB <100 mmHg) = 2 puan

Endoskopi: 0-2 puan
Yag ve Komorbidite: Rockall Skoru ile aym

Sok
-Yok =0 puan

- Tagikardi = 1 puan

- Hipotansiyon = 2 puan

Toplam Puan: 0-7

Yag =70: 1 puan

Sok: 2 puan

Sirez: 2 puan

Kanser: 1 puan

Diger Komarbiditeler 1 puan
Transfuzyon Intiyacr: 1 puan

Alblmin =3.0 mg/dL: 1 puan

INR =1.5: 1 puan

Mental Durum Bozuklugu: 1 puan
Sistolik KB =80 mmHag: 1 puan
‘Yag =65: 1 puan

Hemodglobin (Hb)

“Erkekler icin:™

-Hb =13.0 g/dL: 0 puan
-Hb 12.0-12.9 gidL: 1 puan
- Hb 10.0-11.9 g/dL: 3 puan
-Hb =10.0 g/dL: 6 puan

=Kadinlar icin:**

-Hb =12.0 g/dL: 0 puan

- Hb 10.0-11.9 g/dL: 1 puan
-Hb =10.0 g/dL: 6 puan

“*Senkop:™*
-Var: 2 puan
-Yok 0 puan

“Melena™**
- Var: 1 puan
- Yok 0 puan

*“*Nabiz =100 veya Sistolik KB <100 mmHg:**
-1 puan

=Komorpiditeler==
- Karaciger Hastaligi: 2 puan
- Kalp Yetmezligi- 2 puan

Albtimin =<3.0 mg/dL: 2 puan
Ure =40 mg/dL: 1 puan
Kreatinin =1.0 g/dL: 1 puzn
Yag =60: 1 puan

Komerbiditaler:

-Kanzer: 2 puan

- Karaciger Hastaligi- 2 puan
- Bobrek Yetmezligic 2 puan
- Kalp Yetmezligi: 2 puan

KB: Kan Basmci, PNED: Progetto Nazionale Emorragia Digestiva,

INR: Uluslararasi Normallestirilmis

Oran,

GBS: Glasgow Blatchford Skoru, HB: Hemoglobin, ABC: Age, Blood pressure, Comorbidities
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2.4.3. Risk skorlar1 ve mortalite ongoriiciiliigii

Gegmisten bu zamana kadar UGISK ile ilgili yapilan bir¢ok ¢alismada asil amag,
mortaliteyi ongorebilmek olmustur. Rockall, PNED, AIMS-65 ve daha bir¢ok risk skorunun
primer sonlanim noktas1 budur. Ozellikle 30 giin i¢indeki mortalite saptanmaya ¢alisilmustir.
Pre-endoskopik grupta bulunan skorlardan; pRS, AIMS-65, GBS ve PNED'i karsilastiran
3012 hastayr iceren uluslararasi ¢ok merkezli prospektif bir calismada, AIMS-65 ve
PNED'in mortalite Ongoriictiligiinde daha {istiin oldugu goriilmiistir. Ayn1 zamanda
mortaliteyi tahmin etmede skorlarin esik degeri; PNED >4, AIMS-65>2, pRS>4, RS> 5

ve GBS > 5 olmas1 UGISK ’nin mortal seyretmesi agisindan daha anlamli bulunmustur (66).

424 hastay igeren, Avusturalya’da yapilan tek merkezli bir calismada AIMS-65'in
GBS ve pRS'den daha tistiin bulunmustur (67). 309 hastay1 kapsayan baska bir ¢alismada bu
skorlar arasinda mortaliteyi ongérme acisindan anlamli bir fark gériilmemistir. Fakat AIMS-

65'in alt1 ay i¢indeki mortaliteyi tahmin etmede daha giivenilir oldugu belirtilmistir (68).

Yakin zamanda Kore’de yapilan 905 hastadan olusan tek merkezli, retrospektif bir
calismada; ABC skorunun 30 giinliik mortaliteyi 6ngérmede AIMS-65, PNED, pRS ve
GBS'ye gore daha basarili oldugu gosterilmistir (69). 310 hastadan olusan tek merkezli baska
bir caligmada, ABC skorunun, AIMS-65'e ve RS'ye gore iistiin bulunmasi, Kore ¢alismasini
destekler niteliktedir (70).Yeni bir skorlama yontemi olmasina ragmen ABC skoru,

mortaliteyl ongérmede pre-endoskopik skorlardan daha {istlin gériinmektedir.

Mortalite lizerine yapilan ¢aligmalarda daha ¢ok 30 giinliik mortaliteye bakilmistir
(71).

2.4.4. Risk skorlarina gore tekrarlayan kanama tahmini

Tasikardi, hipotansiyon, hemoglobin takiplerinde diisiis yokken 2 g/dl ‘den fazla
diisiis goriilmesi tekrar kanama agisindan dikkatli olmamizi gerektirir (72). Bu sebeple
tekrarlayan kanamay1 6ngdrmek i¢in yol gostericilere ihtiyactmiz vardir. Risk skorlarinin

tekrarlayan kanamalar1 tahmin etmedeki giicli birgok kez caligilmistir.

Cok merkezli prospektif yiiriitiilen iki ayr1 ¢alismada (italya’da 2037 hastada yapilan
ve Stanley ile arkadaslarinin yiiriittiigii calisma) ; PNED'in RS, ABC, AIMS-65 ve GBS'ye
gore tekrarlayan kanamay1 tahmin etmede daha etkili oldugu gosterilmistir (66, 73). Forrest
siniflandirmasi, {iilserden tekrar kanamayir tahmin etmede prognostik agidan degerli
bulunmustur (74, 75). Avrupa kilavuzlarinda endoskopik tedavi ihtiyacini belirlemede
Forrest siniflamasindan yararlanilmaktadir (72). Fakat bu smiflamanin en Onemli

dezavantaji; iilser derecesini ve sinifini belirlemenin, gastroskopi yapan hekime gore
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degisebilirligidir. Bunun haricinde yapilan diger ¢calismalar, PNED disindaki risk skorlarinin

tekrarlayan kanamay1 6n gérmede yetersiz kaldigini isaret etmektedir (65).

Rekiirren UGISK {izerine yapilan calismalarda daha c¢ok 30 giin iginde tekrar
kanamaya bakilmistir (71).

2.4.5. Risk skorlarina gore kan transfiizyon ihtiyacini tahmin etme

Risk skorlarinin karsilagtirildigi birden fazla ¢alismada elde edilen sonuglara
bakildiginda, GBS’nin ES transfiizyon ihtiyacin1 diger skorlara gére daha iyi tahmin ettigi
gosterilmistir (65). Bunun yaninda Birlesik Krallik’ta 1555 hastay1 i¢eren ¢ok merkezli bir
calismada, ES transfiizyon ihtiyacini tahmin etmede RS’nin pRS’den daha iistiin oldugu

saptanmugstir (76).

2.5. TEDAViI YONTEMLERI

UGISK ile basvuran hastada hemodinamik stabilizasyon ilk dikkat edilmesi gereken
antitedir. Cilinkii, hastalarin mevcut kanamay1 durdurabilmek i¢in uygulanacak yontemlere
ulagsmadan Once stabilize edilmesi gerekmektedir. En az iki tane damar yolu, kan
transfiizyonu, hidrasyon, PPI ve VGISK’lerde somatostatin infiizyonu resiisitasyonda
onemli yer tutmaktadir. Kan transfiizyonuna baslamak i¢in onerilen esik hemoglobin <7
g/dL'dir. Kisitlayicr transfiizyon stratejisi (<7 g/dL) ile yogun transfiizyon stratejisini (<9
g/dL) karsilastiran 1965 hastayr kapsayan 5 randomize kontrollii ¢alismada, kisitlayict
transflizyon stratejisinin mortalite ve tekrar kanamayi azalttigi gosterilmistir (77, 78).
Antiagregan tedaviye bagli oldugu diisiiniilen UGISK olan hastada kardiyovaskiiler hastalik
riski goz Oniine alinarak en kisa siirede (miimkiinse 5 giin) mevcut tedaviye yeniden
baglanmas1 Onerilmektedir. Antikoagiilan tedavi alanlarda ise antagonist ajanlarin
baslanmasi, hastanin kanamasinin siddetine gore belirlenir. Lau ve arkadaslar tarafindan
2007'de yapilan randomize kontrollii bir galismada, UGISK gegiren hastalarda endoskopiden
once yiiksek doz PPI ve plasebo karsilastirilmis, endoskopi oncesi PPI'nin peptik iilserin
riskini ve endoskopik tedavi gerekliligini azalttigini gostermistir (79). Hastada varis kanama
sliphesi varsa; oktreotid, somatostatin ya da terlipressin tedavisi verilmelidir (80, 81).
Genellikle hastalara antibiyotik profilaksisi de baglanir. Gastroskopiden Once verilen
eritromisin tedavisinde amac, prokinetik etkisinden otiirii endoskopiste goriis kolayligi
saglamak olup ikinci defa endoskopi tekrarini engellemektir (82). Farmakolojik tedaviler
sonrasi ihtiya¢ halinde endoskopik tedavi modaliteleri uygulanmaktadir. Bunlari; epinefrin
enjeksiyonu, argon plazma koagiilasyon (APC), hemoklipsler, hemostatik tozlar, jeller ve

varis ligasyonu olusturmaktadir.
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Ozofagus varis kanamas1 (OVK) tedavisinde, band ligasyonu ve farmakolojik tedavi
kombinasyonu, kanama rekiirrensini 6nlemede standart tedavisi olarak gosterilmektedir
(83). Ozellikle ilk 6 hafta icerisinde tekrar kanama ihtimali yiiksek olan hastalarda
transjuguler intrahepatik portosistemik sant (TIPS) veya karaciger nakli diisiiniilmektedir.
1974 yilinda Lunderquist ve arkadaslar1, perkiitan transhepatik varis embolizasyonu (PTVE)
yontemini gelistirmistir. Bu yontem 0Ozellikle endoskopik ve farmakolojik tedavi
basarisizliginda kullanilabilecek girisimsel radyolojik islem olarak uygulanmaktadir (84).
Bunun disinda endoskopik tedaviye ragmen devam eden VGISK olan hastalarda, gegici
onlemler olarak; Sengstaken-Blakemore, Minnesota tiipii, balon tamponadi veya 6zofagial
stent diistiniilebilir. Cerrahi ise endoskopi ve girisimsel radyolojik islemlere ragmen devam

eden kanamalarda uygulanan tedavi modalitesidir.
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3. GEREC ve YONTEM

Calismaya Ocak 2016 — Aralik 2023 tarihleri arasinda gastroenteroloji kliniginde
UGISK nedenli yatis1 yapilan 18 yas iizeri hastalar dahil edildi. Calisma Helsinki
Deklerasyon ilkelerine uygun olarak yapilmistir. Calisma Istanbul Medeniyet Universitesi
Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan onaylanmistir (tarih: 20/12/2023, karar no:
2023/0947).

Calisamaya alinma Kriterleri: istanbul Medeniyet Universitesi Goztepe Prof. Dr.
Siileyman Yal¢in Sehir Hastanesi’nde Ocak 2016 ile Aralik 2023 yillar1 arasinda
gastroenteroloji kliniginde UGISK nedenli yatist yapilan ve gastroskopisinde kanama

bulgusu olan 18 yas iizeri hastalar

Cahismaya alinmama Kkriterleri: Gastroskopisinde kanama saptanmayan ya da

odag1 bulunamayan UGISK siiphesi olan hastalar

Calisma tasarim: istanbul Medeniyet Universitesi Goztepe Prof. Dr. Siileyman
Yalcin Sehir Hastanesi’nde 1 Ocak 2016 ile 31 Aralik 2023 yillar1 arasinda gastroenteroloji
kliniginde yatis1 yapilan tiim hastalarin listesi hastane bilgi islem biriminden alindi. Birden
fazla bagvurusu olan 1315 hastanin her birinin hastane otomasyon sistemindeki epikrizi
taranarak, UGISK nedenli ¢coklu yatis1 olan 110 hasta tespit edildi. Bir defa bagvurusu olan
4214 hasta da ayn1 sekilde taranarak, ¢coklu yatist olan hasta sayisina denk gelecek sekilde
110 hasta rastgele secildi. Bir defa UGISK gegiren 110 hasta kontrol grubu olarak kabul
edildi. Toplam 220 hastanin yas, cinsiyet gibi demografik 6zellikleri ve KAH, AF, DM, KY,
siroz, hipertansiyon (HT), malignite, astim/KOAH, serebrovaskiiler olay (SVO) ve diger
komorbiditeleri kaydedildi. Epikrizler taranarak bagvuru anindaki sikayetleri (melena,
hematemez, hematokezya, senkop, bilin¢g bulanikligi, karin sisligi), gelislerindeki vital
bulgular1 (kan basinci, nabiz) not edildi. NSAII, antiagregan (aspirin, klopidogrel),
antikoagiilan (varfarin, heparin, YOAK), alkol ve steroid kullanimlari, yatislari siiresince
replase edilen kan iirlinleri yine epikriz iizerinden tarandi. Dijital verilerden tam kan sayimi
parametreleri (HGB, HCT, PLT), biyokimyasal parametreler ( {ire, kreatinin, albiimin, INR,
AST, ALT, total bilirubin) ve gastroskopi notlarindan endoskopik bulgulari, uygulanan

endoskopik tedavi yontemleri tespit edildi. Yatis siireleri, exitus durumu, yatis siiresince
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uygulanan farmakolojik tedaviler (PPI, somatostatin/terlipressin, antibiyotik ) not edildi.

Hastalarin risk skorlar1 verilerden yararlanilarak hesaplanip analize dahil edildi.

3.1. TANIMLAMALAR

Ust gastrointestinal sistem kanamasi tammlamasi: Anatomik tanim olarak Treitz
ligaman1 proksimalinde kalan 6zofagus, mide ve duodenumdan kaynaklanan kanamalardir

(85). Calismamizda gastroskopisinde bu anatomik bélgelerde kanama bulgusu olanlar,

UGISK olarak kabul edildi.

Varisiyal gastrointestinal sistem kanamasi: Portal hipertansiyonu olan hastalarda
basinct artan portosistemik kolleterallerin yirtilmasi sonucu olusan gastrointestinal

kanamayi ifade eder.

Non-varisiyal gastrointestinal sistem kanamasi: Ozofagus, mide ve proksimal
duedonumdan kaynaklanan varis dis1 kanamalar1 kapsamaktadir. En sik nedeni peptik

ulserdir.

Hipotansiyon: Sistemik kan basincinin kabul edilebilir diisiik degerlerin altina

diismesidir. Kabul goren hipotansif deger olmasa da, 90/60 mmHg altindaki basinglar
hipotansif olarak kabul edilir (86).

Diisiik albiimin diizeyi: Hipoalbiiminemi olarak da nitelendirilmekte olup 3.5 g/dl
altinda olan alblimin diizeyinde kullanilan bir kavramdir. Hastalar, AIMS65 ve ABC
skorunda albiimin diizeyi < 3 g/dl altinda olmasi1 halinde skorlama sisteminden puan alir.
Calismamizda hipoalbiiminemi genel kabule uygun olacak sekilde 3.5 g/dl olarak kabul
edildi.

Forrest simiflamasi: Yalnizca endoskopik bulgulari iceren ve peptik iilser saptanan
hastalar1 kapsayan bir simiflama sistemidir. 1974’te tanimlanmis olup yaygin olarak
kullanilmaktadir. Morfolojiye gore alti alt grubu vardir; figkiran veya sizinti seklinde
kanayan lezyonlar (Forrest Ia ve Ib), kanamayan goriiniir damar ve yapisik piht1 (Forrest [la
ve 1Ib), pigmentli ve temiz tabanli lezyonlar (Ilc ve III). Forrest siniflamasi; peptik ilser
iliskili UGISK olan hastada iilserden tekrar kanama, tedavi ihtiyaci ve mortalite hakkinda
fikir saglamaktadir (63, 64).

Endoskopik tedavi: Epinefrin enjeksiyonu, argon plazma koagiilasyon (APC),

hemoklipsler, hemostatik tozlar, jeller ve varis band ligasyonunu icermektedir.
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3.2. OLCUMLER

Biyokimyasal ol¢iimler: Hastalarin serum HGB, HCT, trombosit, iire, kreatinin,

alblimin ve INR diizeyleri 6l¢iilerek not edildi.

Rockall Skoru (RS): Akut UGISK nedenli tekrar kanama ve mortalite riskini
belirleyen bir puanlama sistemidir. Komplet Rockall skoru (“post-endoskopik komplet
Rockall skoru” ya da tek basina “Rockall Skoru”) olarak da adlandirilir. Yas, kan basinci,

nabiz sayisi, komorbiditeler ve endoskopik bulgular géz oniline alinarak olusturulmustur

(55).

Pre-endoskopik Rockall Skoru (pRS): Rockall skorunun pre-endoskopik olanin da
ise, yalmizca endoskopik bulgular c¢ikarilarak olusturulmus bir puanlama sistemi

kullanilmastir (55).

Glaskow Blacthford Skoru (GBS): Akut UGISK olan hastalarin endoskopik
tedaviye ne kadar acil ihtiya¢ duyduklarini tespit etmek i¢in olusturulmustur. Bu skor
endoskopik bulgulari icermez. HGB diizeyi, BUN, sistolik kan basinci, cinsiyet, nabiz sayisi,
melena ile bagvuru, senkop Oykiisii, karaciger ve kalp yetersizligi gecmisi parametrelerini

icermektedir (56).

AIMS65 skoru: Bu skorlama sisteminde yas, serum albiimin diizeyi, sistolik kan

basinci, INR ve biling durumu dikkate alinmstir.

Progetto Nazionale Emorragia Digestiva (PNED) Skoru: 2010 yilinda Italya’da
1360 hastay1 igeren bir calismada ortaya ¢ikmistir. Primer sonlanim noktasi 30 giinliik
mortalite olup hastalarda; yas, hastaneye yatis siiresi, HGB diizeyi, komorbiditeler, ASA

skoru, rekiirren kanama ve endoskopik tedavi basaris1 bakilarak puanlama yapilmistir (61).

Yas, Kan Testi, Eslik Eden Hastaliklar (ABC) Skoru: 2020'de ortaya ¢ikan yeni
bir skorlama ydntemidir. 30 giinliik mortaliteyi gosteren, hem UGISK’nda hem de alt
gastrointestinal sistem kanamasinda (AGISK) kullanilan puanlama sistemidir. ABC skoru

parametreleri; yas, tire, kreatinin, albiimin, ASA skoru ve komorbiditeleri igermektedir (62).

3.3. ISTATISTIKSEL ANALIiZLER

Bu caligmada istatistiksel analizler ¢esitli yontemlerle gergeklestirilmistir. Kategorik
degiskenlerin karsilagtirilmasi i¢in Ki-kare testi uygulanmig, ancak hiicre frekanslarinin
5’ten kiiciik oldugu durumlarda Fisher’in Kesinlik Testi kullanilmistir. Siirekli degiskenlerin
gruplar arasindaki farklar1 normallik varsayimina gore degerlendirilmis; normallik

gostermeyen veriler icin Mann-Whitney U testi, normallik gosteren veriler i¢in ise bagimsiz
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orneklem t-testi uygulanmistir. Normallik testinde Shapiro-Wilk testi kullanilmis ve
normallik varsayimini karsilayan veriler ortalama + standart sapma (SD) ile normallik
gostermeyen veriler ise median (ortanca) ve interquartile range (IQR) seklinde ifade

edilmistir. Kategorik degiskenler ylizde olarak sunulmustur.

Verilerin normalizasyonu i¢in z-skora doniistiirme yontemi uygulanmis, her bir veri
noktasi 1ilgili degiskenin ortalamasindan ¢ikarilarak standart sapmaya bdoliinmiistiir.
Univaryant analizde; p-degeri 0.25’in altinda olan degiskenler ve klinik Gnemi olan
potansiyel karistirict degiskenler, multivaryant analiz i¢in modele dahil edilmistir.
Multivaryant analizde ise, bagimsiz etkileri incelemek igin lojistik regresyon modeli
kullanilmistir. Sonuglar odds oranlar1 (OR) ve giiven araliklar1 (CI) ile rapor edilmis ve tim
analizlerde istatistiksel anlamlilik p<0.05 olarak kabul edilmistir. Ayrica, istatistiksel
modellerin dogrulugunu ve performansini degerlendirmek igin ROC egrisi, sensitivite,
spesifisite ve Brier skoru, F1 metrikleri hesaplanmigtir. Coklu dogrusalligi azaltmak igin veri

merkezleme kullanilmistir. Variance inflasyon faktorleri (VIF) kontrol edilmistir.

Lojistik regresyon analizlerinde, kategorik degiskenlerin her seviyesinin referans

kategoriye gore anlamli olup olmadigini degerlendirmek amaciyla Wald testi kullanilmistir.

Calismamizda, {i¢ veya daha fazla grubun karsilastirilmasinda kullanilan istatistiksel
yontemler dikkatlice segilmistir. Oncelikle, gruplar arasindaki farklar1 degerlendirmek icin
Tek Yonlii Varyans Analizi (ANOVA) kullanilmistir. ANOVA, gruplar arasinda genel bir
fark olup olmadigini test etmek icin uygulanmis ve sonu¢ anlamli bulundugunda, hangi
gruplarin birbirinden farkli oldugunu belirlemek amaciyla Tukey HSD post-hoc testi

kullanilmistir.

Verilerin normal dagilim varsayimini kargilamadigi durumlarda ise Kruskal-Wallis
testi tercih edilmistir. Kruskal-Wallis testi, parametrik olmayan bir alternatif olarak gruplarin
medyanlarma dayali karsilastirmalar yapilmasina olanak tanimistir.  Ayrica, ¢oklu
karsilastirmalarda yanlis pozitif sonu¢ riskini azaltmak i¢in Bonferroni diizeltmesi
kullanilmistir. Bu yontem; p-degerlerini karsilastirma sayisina bolerek anlamlilik seviyesini
ayarlamis, boylece hatali pozitif sonuglarin kontrol altina alinmasina yardimec1 olmustur.

Tiim analizlerde istatistiksel anlamlilik seviyesi 0.05 olarak kabul edilmistir.

Verilerin temel 6zelliklerini ve dagilimlarimi anlamak i¢in Kesifsel Veri Analizi
(Exploratory Data Analysis - EDA) yapilmistir. EDA kapsaminda; verilerin dagilimi, olasi
aykirt degerler, eksik veri analizi ve bagimsiz degiskenler arasindaki iliskiler

gorsellestirilerek analiz edilmistir.
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Degiskenler arasindaki iliskileri degerlendirmek amaciyla korelasyon analizi

yapilmis, Spearman sirali korelasyon p\rhop (rho) yontemi kullanilmstir.

Calismamizda modelin bagimsiz degiskenlere olan duyarliligint degerlendirmek i¢in
sensitivite analizi de yapilmis, Monte Carlo Simiilasyonuna dayali Global Sensitivity

Analysis (GSA) yontemi kullanilmistir.

Tiim analizler IBM SPSS Statistics 24 ve Python 3.13 kullanilarak yapilmstir.

18



4. BULGULAR

Bu retrospektif ¢aligma; Istanbul Medeniyet Universitesi Gastroenteroloji
Klinigi'nde UGISK nedeniyle yatirilan hastalarda, bir defa ve tekrarlayan kanamasi
(rebleeding)  olanlarin epidemiyoloji, etiyoloji, mortalite ve risk faktorlerine gore
incelenmesi amaciyla yapilmistir. 1 Ocak 2016 ile 31 Aralik 2023 tarihleri arasinda
gastroenteroloji servisine yatan 11.611 hastadan, tekrarlayan kanama geciren 110 hasta
saptanmig ve kontrol grubu olarak bir defa kanama gegiren 110 hasta rastgele se¢ilmistir.
Hastalarin demografik verileri, laboratuvar sonuglari, endoskopik bulgular ve tedavi

stirecleri hastane otomasyon sisteminden toplanmaistir (sekil 4.1: akis diyagramu).

istanbul Medeniyet Universitesi-Gastroenteroloji Yatan Hastalar (11,611)

Bir Defa Yatan Hastalar (n=4214) Birden Cok Yatisi Olan Hastalar (n=1315)

Kontrol|Grubu Calisma Grubu

Bir defa UGIiSK olan Hastalar (n=110) Tekrarlayan UGISK olan Hastalar (n=110)

Sekil 4.1. Tekrarlayan UGISK ¢alismamizin kontrol ve ¢cahisma grubu akis diyagrami.
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Tablo 4.1. Bir defa ve tekrarlayan UGISK riskinin univaryant karsilastirmal analizi.

Kategori

Demografik
Ozellikler

Komorbiditeler

Kullanilan ilaglar

Klinik Bulgular

Laboratuvar

Parametre

Yas

Cinsiyet
KAH

AF

KY

HT

Siroz

KBH

SVO

Malignite

Tanisi
Aspirin
Klopidogrel
Kumadin
YOAK
NSAID
Melena
Hematamez

Biling

Albumin
Total
Bilirubin
Hb

HCT

PLT

INR

Ure/Kreat

Tekrarlayan Kanama

66.15 £ 15.90

E: 79, K 31

evet: 26, hayir: 84
evet: 7, hayir: 103
evet: 13, hayir: 97
evet: 49, hayir: 61

evet: 49, ayakta yetersiz: 1,
hayir: 60

evet: 15, ayakta/yetersiz: 2,
hayir: 93

evet: 12, hayir: 98

evet: 25, hayir: 85

evet: 26, hayir: 1, hayir: 83
evet: 15, hayir: 95

evet: 7, hayir: 103

evet: 6, hayir: 104

9 hasta (%8.2)

evet: 88, hayir: 22

evet: 48, hayir: 62

acik: 106, kapali: 3, konfiize: 1

3.31 £ 0.58

1.58 £ 1.80

853214

26.09 £ 6.23

19074545 £ 103633.75
1.51 £ 0.97

39.90 + 26.58

20

Bir Defa Kanayan

61.44 + 19.41

E: 75 K: 35

evet: 23, hayir: 87
evet: 10, hayir: 100
evet: 13, hayir: 97
evet: 49, hayir: 61

evet: 13, hayir: 98

evet: 15, hayir: 93

evet: 9, hayir: 101

evet: 14, hayir: 96

evet: 32, hayir: 78
evet: 9, hayir: 101
evet: 5, hayir: 105
evet: 6, hayir: 94
24 hasta (%21.8)
evet: 89, hayir: 20

evet: 51, hayir: 58

actk: 106, kapali: 1,

konflze: 2
3.53 £ 0.58

124 £0.63

9.26 + 2.25

2838 £ 8.22

238695.91 + 97330.98

133 £0.65

45.05 £ 22.68

degeri

0.050

0.659
0.742
0.201
0.893
0.575

0.011

0.372

1.000

0.027

0.911
0.031
1.000
1.000
<0.01
0.911
0.312

N/A

0.009

0.580

0.015
0.021
<0.001
0.150

0.968



Tablo 4.1 (Devam). Bir defa ve tekrarlayan UGISK riskinin univaryant karsilastirmah analizi.

Risk Skorlari RS 591+ 1.84 426 £ 2.12 <0.001
pRS 375+133 264 +1.79 <0.001
AIMS65 1.22 £ 0.87 0.53 +0.89 0.001
ABC 423 £2.71 264 +2.50 <0.001
PNED 6.27 + 2.38 265+ 2.05 <0.001
GBS 10.90 + 3.21 943 + 3.68 0.002
Endoskopik Peptik Ulser bulbus evet: 1, duodenojejunal duodenal evet: 41, 1.000
Bulgular evet: 1, duodenal evet: 37, gastrik gastrik evet: 24,
evet: 22, gastrik-duodenal evet: 2, ozofagus evet: 9, hayir:
hayir: 47 36
Ozofagus hayir: 64, evet: 44, eradikasyon- hayir: 100, evet: 9, 0.010
Varisi evet: 1 eradikasyon: 1
Tumar antrumda Ulser polipoid lezyon: 1, evet: 8, hayir: 102 1.000

evet: 7, hayir: 102

KAH: Koroner Arter Hastaligi, AF: Atriyal Fibrilasyon, KY: Kalp Yetetersizligi, HT: Hipertansiyon, KBH: Kronik
Bobrek Hastaligr, SVO: Serebrovaskiiler Olay, YOAK: Yeni Nesil Oral Antikoagiilanlar, NSAID: Nonsteroid

Antiinflamatuar {lag, Het: Hematokrit, Hb: Hmeoglobin, Plt: Trombosit, INR: Uluslararas1 Normallestirilmis Oran,
Kreat: Kreatinin, RS: Rockall Skoru, pRS: pre-Rockall Skoru, ABC: Age, Blood pressure, Comorbidities, PNED:
Progetto Nazionale Emorragia Digestiva, GBS: Glasgow Blatchford Skoru

Tablo 4.1°de bir defa ve tekrarlayan UGISK olan hastalar arasinda yapilan genis

univaryant analize yer verilmistir.

Calismamizda, tekrarlayan UGISK olan hasta grubunda hastalarn yas ortalamasi
66,15 £ 15,9 y1l (minimum 21, maksimum 93 y1l) olarak hesaplandi. Cinsiyet dagilimina
bakildiginda, 79 erkek (%71,8) ve 31 kadin (%28,2) hasta bulunmaktadir. Bir kez GIS
kanamasi gegiren hasta grubunda ise hastalarin yas ortalamasi 61,4 + 19,4 y1l (minimum 18,
maksimum 97 yil) olarak bulundu. Cinsiyet dagilimi ise 75 erkek (%68,2) ve 35 kadin
(%31,8) seklindedir. iki grup arasindaki yas farki istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p
= 0,05). Cinsiyet dagilim1 agisindan ise istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir

(p = 0,659).

Etyolojilere baktigimizda; tekrarlayan UGISK olan 44 hastada OVK tespit edilirken,
bir defa kanayan hastalarda bu say1 9 olarak kaydedilmistir. Peptik iilser kanamas1 goriilen
hastalarda iilser lokalizasyonlar1 incelendiginde; ilk kanama ve rekiirren kanama gruplari
arasinda duodenal iilserde (41/40), gastrik iilserde (22/24) ve 6zofagial iilserde (9/0) hasta
dagilim1 izlenmis olup yapilan ki-kare analizinde (}*=2.84, df=2, p>0.05) lokalizasyonlar
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamustir. Ayrica, tekrarlayan kanamasi olan

hastalarin 8’inde ve bir defa kanayan hastalarin yine 8’inde gastrik malign lezyon
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saptanmustir. Gastrointestinal stromal timor (GIST) her iki hasta grubunda da 2 hastada
tespit edilmistir. Diger etyolojik nedenler incelendiginde; 1 hastada Dieulafoy lezyonu, 2
hastada GIST, 14 hastada angiodisplazi, 3 hastada Mallory-Weiss yirtig1, 1 hastada AV

malformasyon, 3 hastada 6zofajit ve 8 hastada gastrik erozyon goriilmiistiir.

Tekrarlayan UGISK olan grupta hipertansiyon varligi1 %44,5 (n=49), KAH %23,6
(n=26) , KY %11,8 (n=13), KBH %13,8 (n=15), SVO %10,9 (n=12) ve herhangi bir
malignite varlig1 %22,7 (n=25) olarak tespit edilmistir. Bir defa kanama gegiren grupta ise
hipertansiyon %44,5 (n=49), KAH %20.9 (n=23), KY %7 (n=8), KBH %13,8 (n=15), SVO
%8 (n=9) ve malignite varlig1 %12,7 (n=14) olarak bulunmustur. Bu iki grup arasinda HT,
KAH, KY, KBH ve SVO agisindan farklar istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir (tlimii
igin p > 0,05). Siroz tanis1 olmasi (p=0,011) ve malignite 6ykiisii (p=0,027) univaryant

analizde kanama rekiirrensi acisindan anlamli goriilmiistir.

Calismamizda hastalar kan tiriinii replasmanlari1 agisindan incelenmistir. Tekrarlayan
UGISK olan grupta; ES, taze donmus plazma (TDP) ve trombosit replasmanlari, toplamda
sirasiyla; 231, 23 ve 4 {inite uygulanmstir. Bir kez UGISK gegiren grupta ise toplam 185
linite eritrosit, 17 tinite TDP ve 0 iinite trombosit siispansiyonu uygulanmistir. ES sayilari
arasinda yapilan t-testi sonucunda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir (p =

0,153).

Calismamizda, antiplatelet ve antikoagiilan ilag kullanimlar1 karsilastirilmistir.
Tekrarlayan UGISK olan grupta 15 hasta (%13,6) klopidogrel, 26 hasta (%23,6) aspirin, 7
hasta (%6,4) kumadin ve 6 hasta (%5,4) yeni nesil oral antikoagiilan (YOAK) kullanmistir.
Bir kez UGISK geciren grupta ise 9 hasta (%8,2) klopidogrel, 32 hasta (%29,1) aspirin, 5
hasta (%4,5) kumadin ve 6 hasta (%5,5) YOAK kullanmistir. Klopidogrel (p = 0,03), aspirin
(p = 0,911), kumadin (p = 1) ve YOAK (p = 1) kullanimlar1 agisindan gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmanmustir. Gruplar NSAII kullanimi agisindan da
degerlendirilmis olup tekrarlayan UGISK olan grupta 9 hasta (%8,2), bir kez UGISK olan
grupta 24 hasta (%21,8) saptanmustir. NSAII ve klopidogrel kullanim1 agisindan gruplar

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (sirastyla p < 0,01 ve p=0,03).

Univaryant karsilastirmali analizde; HGB - HCT diizeyi (sirasiyla p=0.015 -
p=0,021) ve trombosit sayis1 (p<0.001) diisiik olan hastalarda tekrarlayan kanama riski daha
fazla goriilmektedir. Ayrica; RS, pRS, PNED, AIMS65, ABC ve GBS gibi risk skorlar1 da
iki grup arasinda anlamli farklar gdstermektedir (p<0.005). Komorbiditeler (AF, HT),
aspirin kullanimi ve peptik {ilser varligi gibi diger degiskenler de anlamli fark

gostermemektedir. HCT, total bilirubin ve INR degerleri de gruplar arasinda istatistiksel
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olarak farkli bulunmamustir. Iki grup arasinda siroz mevcudiyeti ise istatistiksel olarak farkli

bulunmustur (p=0,011).

Calismamizda yer alan tiim hastalarda tekrar kanama riskini degerlendirmek i¢in
yapilan multivaryant lojistik regresyon analizine gore; 6zofagus varisi varligi ile tekrar
kanama arasinda anlaml1 iliski saptanmistir (OR: 5.5, 95% CI: 2.01 -15, p=0,0009). Gelis
hemoglobin diizeyinin 8 g/dl’den diisiik goriilmiis olmasi da tekrar kanama ile iliskili
bulunmustur (OR: 2.01, p=0.04). Yas ilerledik¢e tekrar kanama ig¢in risk artig1 trendi
goriilmekte ancak bu durum istatistiksel anlamli goriilmemistir. (OR: 1.37, p=0.09). Benzer
sekilde istatistiki anlamli olmasa da kanama rekiirrensini arttirmak ig¢in risk faktorii olma
trendinde olan iki parametre daha saptanmustir. Bunlar; NASII kullanimi (p=0.09) ve sistolik
kan basincinin 100 mmHg altinda olmasidir.  Buna ek olarak; cinsiyet, aspirin ve YOAK
kullanimi, HGB - INR - trombosit - albumin, sistolik kan basinci ve lire/kreatinin orani ile
tekrar kanama arasinda anlamli bir iligki bulunmamastir. Ayrica; KAH, diyabet, HT, SVO,

KY ve malignite varligi tekrar kanama riski tizerinde belirleyici olmamistir (Tablo 4.2).

Tablo 4.2. Tiim hastalar icin tekrar kanama acisindan multivaryant lojistik regresyon analizi.

Degigken Odds Ratio Cl Alt Sirur Cl Ust Sinir P-degeri
Yas 1.370139 0.942106 1.992643 0.099376
Alblmin 1.289153 0.872526 1.904718 0.202211
Cinsiyet (Erkek) 1.250567 0.612664 2.552653 0.539094
NSAID Kullanimi olmasi 0.450408 0.178363 1.137389 0.091491
Koroner Arter Hastaligi olmasi 1.029094 0.484321 2.186635 0.940550
Diyabet olmasi 1.386051 0.647230 2.968244 0.400778
Hipertansiyon olmasi 0.912352 0.450260 1.848678 0.799045
Serebrovaskiiler Olay olmasi 1391778 0.510611 3.793585 0.518173
Ozofagus Varisi olmasi 5.556592 2.007300 15.381716 0.000963
Hemoglobin < 8 g/dL 2.011647 1.027490 3.938457 0.041442
INR > 1.5 1.473484 0.607707 3.572702 0.391007
Trombosit < 150.000/mm? 1.728027 0.752181 3.969889 0.197429
Sistolik Kan Basinci < 100 mmHg 2710193 0.873862 8.405386 0.084261
Nabiz > 100 atim/dk 0.702778 0.238036 2.074884 0.523115

KAH: Koroner Arter Hastalig1, HT: Hipertansiyon, YOAK: Yeni Nesil Oral Antikoagiilanlar, Hb: Hmeoglobin,
INR: Uluslararas1 Normallestirilmis Oran, Plt: Trombosit, KB: Kan Basinct NSAID: Nonsteroid Antiinflamatuar flag

Calismamizda, UGISK nedenli tekrarlayan kanamasi olan hastalar VGISK ve
NVGISK olarak iki alt gruba ayrilarak da degerlendirilmistir (Tablo 4.3.): VGISK olan
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(n=46) olmayan (n=64) hastalarin klinik ve demografik 6zellikleri incelenmistir. Cinsiyet
dagilimina bakildiginda; VGISK olan hastalarin 38'i erkek, 8' kadinken; NVGISK hastalarn
410 erkek, 23'si kadindir (p=0.055). Cinsiyet, varis kanamasi agisindan istatistiki anlaml
bulunmanustir. Yas dagilimi incelendiginde; VGISK olan hastalarin 26’smin (%56) yas
ortalamasi 65 yas ve iizeridir. NVGISK olan grubun ise 34'i (%53) bu yas grubundadir
(p=0.32). VGISK olan hastalarin yas ortalamas1 63.5, NVGISK olanlarin 74.5 idi (p=0.002).
Komorbiditelere bakildiginda; KY varligi agisindan VGISK olanlarin 5'inde, olmayanlarin
8'inde KY gdzlenmistir (p=1.0). SVO, VGISK olanlarda 3, olmayanlarda 9 bulunmustur
(p=0,347). HT varlig1 acisindan ise VGISK olanlarin 14’iinde, olmayanlarin 19’unda
gdzlenmistir (p=1,00). AF varlig1 VGISK olanlarda 3, olmayanlarda 4 saptanmistir (p=1,00).
HP varlig1; VGISK olanlada 2 hastada, NVGISK olan 10 hastada gézlemlenmistir (p=1,00).
OVK olan hastalarda, varisi olmayan hastalara gére HCC daha sik saptanmistir (n=6,
p=0.005). KAH acisindan bakacak olursak; VGISK olanlarda 5, NVGISK olanlarda 21 hasta
goriilmiistiir (p=0,015). VGISK olan 46 hastanin 7’si aspirin kullanmaktayken, NVGISK
olan 64 hastanin 19’u aspirin kullanmaktaydi. (p=0.131). Benzer sekilde; klopidogrel
kullananlar VGISK ve NVGISK olan hastalarda sirastyla 1 ve 14 saptand1 (p=0.007). NSAIi
kullananlar VGISK ve NVGISK olan hastalarda sirastyla 2 ve 7 saptandi (p=0.299) (Tablo
4.3).

Tablo 4.3. Tekrarlayan UGISK olan hastalarda VGiSK ve NVGISK iligkili tanimlayici istatistikler.

Degigken VGISK (n=46) NVGISK (n=64) p-degeri
Demografik Ozellikler

Yasg (yil)* 63.5 (50.2-71.5) 74.5 (64.5-80.0) 0.002
Cinsiyet (E/K) 38/8 41/23 0.055
Komorbiditeler

SVO 3(6.5%) 9 (141%) 0.347
AF 3 (6.5%) 4 (6.2%) 1.000
KAH 5(10.9%) 21(32.8%) 0.015
HP 2/7 (28.6%) 10/28 (35.7%) 1.000
KY 5/46 (10.9%) 8/64 (12.5%) 1.000
HT 14/46 (30.4%) 19/64 (29.7%) 1.000
HCC 6/46 (13.0%) 0/64 (0%) 0.005
Vital Bulgular

Sistolik KB (mmHg) 110.98+19.21 117.66%15.54 0.161
- Medyan (IQR) 120.0 (100-120) 120.0 (110-120)

- Min-Max 60-147 80-180

Nabiz (atim/dk) 85.04%+16.50 83.00%+14.57 0.671
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Tablo 4.3 (Devam). Tekrarlayan UGISK olan hastalarda VGISK ve NVGISK iliskili tammlayici

istatistikler.
Laboratuvar Degerleri
Ure (mg/dL)* 55.0 (40.0-82.5) 67.0 (45.0-104.8) 0.062
AlbUmin (g/dL)* 3.1(2.7-3.5) 3.5(3.2-3.9) <0.001
INR* 1.4 (1.3-1.6) 1.2 (1.1-1.3) <0.001
PIt (x103/pL)* 113.5 (82.3-145.0) 227.0 (186.8-295.5) <0.001
Hb (g/dL)* 8.0 (7.0-9.5) 8.4 (7.0-9.9) 0.594
llag Kullanimi
- Aspirin 7/46 (15.2%) 19/64 (29.7%) 0.131t
- Klopidogrel 1/46 (2.2%) 14/64 (21.9%) 0.007t
- YOAK 0/46 (0.0%) 3/64 (4.7%) 0.263%
NSAID 2/46 (4.3%) 7/64 (10.9%) 0.299+
Klinik Sonucglar
ES Transfizyonu
- ES alan hasta 32/44 (72.7%) 49/63 (77.8%) 0.711t
- ES Onitesi* 1.5 (0.0-3.0) 2.0 (1.0-4.0) 0.140
Exitus 23/46 (50.0%) 28/64 (43.8%) 0.6491

SVO: Serebrovaskiiler Olay, AF: Atriyal Fibrilasyon, KAH: Koroner Arter Hastaligit HP: Helikobakter Pilori KY: Kalp
Yetmezligi, HT: Hipertansiyon, HCC: Hepatoseliiler Kanser, INR: Uluslararas1 Normallestirilmis Oran, Plt: Trombosit,
Hb: Hemoglobin, YOAK: Yeni Nesil Oral Antikoagiilanlar, NSAID: Non-steroidal Antiinflamatuvar ilaclar, ES: Eritrosit
Siispansiyonu

OVK nedenli tekrarlayan kanamasi olan hastalarda, birinci kanamasinda band
ligasyonu yapilma durumuna gore ne kadar silirede kanadiklari 3 gruba ayrilarak
degerlendirilmistir (Tablo 4.4.); erken donemde (0-7 giin) %50 sine, orta donemde (15-30
giin) %66,7’sine ve ge¢ donemde (30+ giin) %83,9’una ilk basvurusunda band ligasyonu
yapilmistir. Yapilan chi-square testi sonucunda, bu oranlar arasindaki farklar istatistiksel
olarak anlaml1 bulunmustur (p = 0,001). Ge¢ donemde tekrar kanama gerceklesen hastalarda,

erken donemde tekrar kanama gerceklesen hastalara gore ilk kanamalarinda daha sik band

ligasyonu uygulanmistir.

Ilk kanamadan sonra erken, orta ve ge¢ dénemde (0-7, 7-30, 30+ giinler) tekrar
UGISK yasayan hastalar arasinda diger ozellikler agisindan (yas, hemoglobin, trombosit
sayist, albiimin diizeyi, INR, risk skorlari, komorbiditeler) istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmamaistir. Yapilan analizlerde p degerleri 0.11 ile 0.97 arasinda degismektedir (Tablo
4.4).
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Tablo 4.4. Kanamanin tekrarlama siiresine gore bazi parametrelerin karsilastirmal analizi.

Ozellik

Band Ligasyonu
Endoskopik Tedavi
APC

Hemoklips

Adrenalin/skleroterapi

Salin adrenalin
KBH, n (%)
KAH, n (%)
DM, n (%)
Malignite
Mide ca

HCC

Kolon ca

Diger

Erkek, n (%)

Forrest
3

1b

2a

2b

2c

Yas

Hcet

Pt

INR
AIMS 65
PNED
GBS

RS

pRS

APC: Argon Plazma Koagiilasyon KBH: Kronik Bobrek Hastaligi KAH: Koroner Arter Hastaligi DM: Diyabetes Mellitus

0-7 Giin (n=12)
1(8.3)

3(25.0)
4 (33.3)
4(33.3)

1

1
65.42+13.84
24.50+3.73
256000 £157096
1.54 £ 0N
1.42 £1.00
5.67+215
1.68 £2.54
6.25+1.71
4.00+£1.48

7-30 Gin (n=23)
5(21.7)

2(8.7)
4 (17.4)
4 (17.4)

3
1
1
2
16 (69.6)

1

1

70.57 £12.27
24.09 +£3.67
202478 + 111378
1.36 £ 0.34
148 £1.12
6.61+2.44
11.57 £ 2.65
6.39 £1.92
3.78+1.44

30+ Giin (n=69)
26 (37.7)

7
1
1
10 (14.5)
14 (20.3)
23 (33.3)

4
1
8
50 (72.5)

17

1

64.71+£16.61
26.70 £ 6.95
174526 + 80340
1.55£1.12

110 £0.75
6.42+2.30
10.78 +£3.31
591+1.71
3.71%1.25

Mide Ca: Mide Kanseri HCC: Hepatoseliller Kanser, Hct: Hematokrit, Plt: Trombosit,

Calisma ve kontrol grubu, VGISK ve NVGISK olarak ayr1 ayr1 baz1 6zellikler

acisindan da incelenmistir:

26

p-dedgeri
0.048
0.345

0.428
0.524
0.337
0.689

0.903

0.216

0.303
0.296
0.114
0.848
0.396
0.471
0.693
0.409
0.976

INR: Uluslararasi
Normallestirilmis Oran, PNED: Progetto Nazionale Emorragia Digestiva, GBS: Glasgow Blatchford Skoru, RS: Rockall
Skoru, pRS: pre-Rockall Skoru



VGISK olan hastalarda yapilan tedavi analizine gére, bir defa kanama grubunda en
stk uygulanan endoskopik tedavi band ligasyonu olup 5 hasta (%55.6) bu tedaviyi almistir.
Tedavi uygulanmamis olan hasta sayisi ise 3'tlir (%33.3). Hemoklips 1 hastaya (%11.1)
uygulanmustir. Tekrar kanama grubunda ise endoskopik tedavi olarak band ligasyonu 33
hastaya (%75.0) uygulanmis olup, 7 hastada (%15.9) tedavi uygulanmamas, 2 hastaya (%4.5)
APC, 1 hastaya adrenalin/ankaferd (%2.3) ve bir diger hastaya band ligasyonu, APC ve
adrenalin kombinasyonu (%2.3) uygulannmistir. NVGISK olan hastalarda ise bir defa
kanama grubunda endoskopik tedavi uygulanmayan hasta sayisi 82 (%82.0) iken, 2 hastaya
(%2.0), adrenalin/skleroterapi ve diger 2 hastaya adrenalin uygulanmistir. Tekrar kanama
grubunda, hastalarin %65.6'sina (42 hasta) endoskopik tedavi uygulanmamis, 10 hastaya
(%15.6) APC, 3 hastaya (%4.7) skleroterapi ve 2 hastaya (%3.1) adrenalin tedavisi

uygulanmustir.

Iki grupta da OVK olan hastalarda somatostatin/terlipressin medikal tedavi olarak
yaygin bir sekilde uygulanmis olup 52 hasta (%98.1) bu tedaviyi almistir. NVGISK olan
hastalarda somatostatin/terlipressin daha az uygulanmis olup, 13 hastaya (%7.9) verilmistir.
Sengstaken/blakemore tiipii ise nadiren uygulanmis ve 4 hastaya (%3.8) uygulanmistir. Bu
hastalarin hepsi ¢oklu kanama atag1 olan hastalardir. Bunlardan 3 tanesi YBU’ye alinmis, 2
hasta ise mortal seyretmistir. Sengstaken/blakemore uygulanan hastalarin INR degerlerinin
ortalamas1 1.5 + 1.22 olarak hesaplanmistir. Ayrica, laboratuvar sonuclarina gore bu
hastalarin ortalama Hemoglobin (Hb) diizeyi 9.45 + 1.82 g/dL, Trombosit sayis1 138.250 +
58.210 /uL, ve Albiimin diizeyi 2.90 + 0.55 g/dL olarak tespit edilmistir. Istatistiksel analiz
sonucunda, bu veriler ile diger hasta gruplar1 arasinda anlamli bir fark bulunmamais olup p

degeri > 0.05 olarak hesaplanmustir.

Somatostatin/terlipressin tedavisi uygulanan NVGISK olan 13 hastanin &zellikleri
incelendiginde, ortalama yasin 65.5 oldugu ve hastalarin ¢ogunlugunun erkek (%69.2)
oldugu goriilmektedir. Bu hastalarin %23.1'inde koroner arter hastaligi (KAH), %30.8'inde
diyabet, %46.2'sinde hipertansiyon (HT), ve %7.7'sinde kalp yetmezligi (KY) gibi
komorbiditeler mevcuttur. Bu hastalarin %61.5'inde exitus bildirilmistir. Bu hastalarin

%15.4'linde gastrointestinal sistem tiimorii ve karaciger iligkili timor mevcuttu.

Endoskopik tedavi uygulanmayan hastalarin ¢alisma ve kontrol gruplarindaki
dagilimlarinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmustur (p < 0.01). Bir defa kanama
grubunda 86 hastaya (%78.2) endoskopik tedavi uygulanmamisken, tekrar kanama grubunda
bu say1 49 hasta (%44.5) olarak tespit edilmistir.
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Tablo 4.5. NVGISK olan tiim hastalarda tekrar kanama tahmini acisindan lojistik regresyon analizi.

Degisken Odds Orani (OR)
Yas 1.752
Cinsiyet 1.119
KAH 0.684
Aspirin 1.348
NSAII 1.286
YOAK 1.314
Hb 1.249
INR 0.718
Plt 1.024
Sistolik KB 0.940
HP 0.836
Forrest 1.397

95% ClI

[1.045, 2.939]
[0.711, 1.760]
[0.420, 1.114]
[0.769, 2.361]
[0.845, 1.958]
[0.845, 2.042]
[0.811, 1.921]
[0.412, 1.251]
[0.607, 1.726]
[0.584, 1.511]
[0.483, 1.448]

[1.225, 1.594]

p degeri
0.034
0.628
0.127
0.297
0.241
0.225
0313
0.243
0.930
0.797
0.523

<0.001

KAH: Koroner Arter Hastalig1, NSATI: Nonsteroidal Antiinflamatuvar Ilag, YOAK: Yeni Nesil Oral Antikoagiilanlar, Hb:
Hemoglobin, INR: Uluslararasi Normallestirilmis Oran, Plt: Trombosit, KB: Kan Basinci, HP: Helikobakter Pylori

NVGISK igin tiim hastalarda yapilan multivaryant lojistik regresyon analizinde, ileri
yas (OR: 1.752, 95% CI: 1.045-2.939, p=0.034) ve Forrest siniflamas1 (OR: 1.397, 95% CI:
1.225-1.594, p<0.001) istatistiksel olarak anlamli bagimsiz risk faktorleri olarak

saptanmustir. Ileri yasin tekrarlayan kanama riskini 1.75 kat, Forrest siniflamasindaki her bir

kademe artisin ise tekrarlayan kanama riskini 1.4 kat artirdig1 belirlenmistir. Antikoagiilan

(YOAK) ve antitrombotik (Aspirin, NSAII) ila¢ kullanimi tekrarlayan kanama riskini

artirma egiliminde olmasina ragmen, istatistiksel anlamliliga ulasmamistir. Hemoglobin,

trombosit, INR gibi laboratuvar parametreleri ile komorbid hastaliklarin (KAH) tekrarlayan

kanama iizerine anlaml etkisi saptanmamaistir. (Tablo 4.5.).
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Sekil 4.2. NVGISK nedenli tekrar ve bir defa kanayan hastalarda forrest sinifina gore hasta sayilar.

NVGISK olan tiim hastalarin forrest evrelerine gore sayis1 Sekil 4.2°de gosterilmistir.
Tekrar Kanama grubunda Forrest 1 (1a, 1b, 1¢) alt grubunda, toplamda 8 hasta goriilmiistiir;
bunlar arasinda Forrest 1a - 1 hasta, Forrest 1b - 6 hasta ve Forrest 1c - 1 hasta olarak goriildii.
Ayni grupta Forrest 3 kategorisi ise 28 hasta yer almistir. Bir defa kanama grubunda ise
Forrest 1 tipleri toplamda 5 hasta bulunurken, Forrest 3 kategorisi 52 hastada bulunmustur.
Forrest tip 1 lezyonlar (1a, 1b, 1c) ile tip 3 lezyonlar arasinda tekrar kanama agisindan
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p=0.0437). Tip 1 forrest kategorisinde tekrar
kanama oran1 %62 iken, tip 3 lezyonlarda bu oran %35 olarak bulunmustur. Bu sonuglara
gore Forrest tip 1’de tekrar kanama riski tip 3'e gére 1.77 kat daha fazladir ve bu bulgu,
forrest 1 {ilserlerin daha yakin takip edilmesi ve daha agresif tedavi edilmesi gerektigini

distindiirmektedir.

Bir defa ve birden fazla UGISK olan toplam 220 hastanin 168’inde mortalite verisine
ulasilabilmis olup UGISK nedeniyle hastane i¢i mortalite analizinde; toplam 14 hastanin
hayatin1 kaybettigi ve mortalite oraninin %8.33 oldugu goriilmiistiir. Bununla birlikte, 52
hastanin mortalite verileri glivenilir olmadig1 i¢in (censored) bu hastalar mortalite analizine

dahil edilmemistir.

Tiim hastalar hastane i¢i mortalite agisindan incelenmistir (n=168): Tekrarlayan
UGISK nedeniyle hastane ici yillik mortalite oran1 %0,91 (0,0091), insidans1 ise %0,95
(0,0095) olarak hesaplanmistir. 2016 — 2023 yillar1 arasindaki yedi yillik siirecte, tekrarlayan
UGISK iliskili hastane i¢i mortalite oran1 %6,19 (0,062) olarak tespit edilmistir.

Tiim hastalarda (n=168) mortalite acisindan bakilan multivaryant analizde anlaml

bulunan degiskenler arasinda sistolik kan basinci (OR: 1.55e+39, 95% CI: 6.78e-75 - 0.000,
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p=0.0315), albiimin diizeyi (OR: 0.006, 95% CI: 0.000 - 0.652, p=0.0326), nabiz sayisi,
(p=0.04) kalp yetmezligi olmayan hastalar (OR: 0.009, 95% CI: 0.000 - 0.575, p=0.0265),
serebrovaskiiler olay (SVO) Oykiisii olmayan hastalar (OR: 0.014, 95% CI: 0.000 - 0.925,
p=0.0459) ve hematemez bulunmamasi (OR: 0.201, 95% CI: 0.000 - 0.478,p=0.0274) yer

almaktadir (Tablo 4.6).

Tablo 4.6. Tiim hastalarda mortalite acisindan bakilan univaryant ve multivaryant analiz.

Degisken

Sistolik KB

Nabiz

AlbUmin

KY bulunmamasi
SVO bulunmamasi

Hematemez bulunmamasi

Univariate p
0.000

0.055

0.000

0.005

0.038

0.01

Odds Orani (95% Cl)
0.15 (0.08-0.41)
4,48 (117-17.24)
0.21(0.10-0.65)
0.21(0.10-0.58)
0.21(0.10-0.93)
0.20 (0.10-0.48)

KB: Kan Basimeci, KY: Kalp Yetersizligi, SVO: Serebrovaskiiler Olay

Mvultivariate p
0.032
0.046
0.033
0.027
0.046
0.027

Mortalite agisindan yapilan lojistik regresyon modelimizin ROC degeri 0.83 olarak

hesaplanmustir (Sekil 4.3).
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Sekil 4.3. UGISK olan tiim hastalarda mortalite acisindan lojistik regresyon analizi — ROC egrisi.
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Tekrarlayan UGISK olan hastalarda cinsiyete gore yapilan survival analizinde, log-
rank testi sonuglarina gore (p=0.2593) erkek ve kadin hastalar arasinda hayatta kalma
oranlarinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamastir. Erkek hastalarda toplam hasta
sayis1 79 olup ortalama yatis siiresi 5.18 £ 3.12 giin (medyan: 4.00 giin) ve hayatta kalma
oran1 %93.67 olarak belirlenmistir. Kadin hastalarda ise toplam hasta sayis1 31 olup ortalama
yatig sliresi 6.48 + 4.26 giin (medyan: 4.00 giin) ve hayatta kalma oran1 %93.55 olarak
saptanmistir. Sonug olarak, her iki grup i¢in benzer medyan yatis siireleri ve benzer hayatta
kalma oranlar1 gbézlemlenmis olup cinsiyetin hayatta kalma {izerinde anlamli bir etkisi
olmadig1 (p=0.2593) goriilmiistiir. GISK olan hastalarda, sagkalimin 6zellikle ilk 5 giin
icinde hizla azaldig1 ve bu donemde mortalitenin en yiiksek seviyede oldugunu goriilmiistiir.

Yatis siiresi 10 giiniin {izerine ¢iktiginda sagkalim daha stabil seyretmistir (Sekil 4.4).

Kaplan-Meier Survival Egrisi (Bir Kez Kanayan Hastalarda)
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Sekil 4.4. Bir defa ve tekrarlayan UGISK Olan hastalarda kaplan- meier survival egrisi.
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Calismamizda, tekrarlayan ve bir kez UGISK olan hastalarin yatis siireleri
karsilastirilmistir. Tekrarlayan UGISK olan grupta ortalama yatis siiresi 5,5 + 3,88 giin
(minimum 1, maksimum 23 giin) olup, bir kez UGISK olan grupta ortalama yatis siiresi 4,8
+ 3,73 gilin (minimum 1, maksimum 25 giin) olarak saptanmistir. Yapilan analiz sonucunda
gruplar arasinda yatis slireleri agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir
(p = 0,169). Alt grup analizinde VGISK ya da NVGISK olan hastalarin yatis siireleri
karsilastirildiginda; tekrarlayan kanamada VGISK olan hastalarda ortalama yatis siiresi
(6.24 vs 8.70 giin) goriiliirken, NVGISK olan hastalarda ortalama yatis siiresi (4.45 vs 5.05
giin) tespit edilmistir. Bir defa kanayan hasta grubunda VGISK ve NVGISK olan hastalar
arasindaki yatig siiresi farki istatistiksel olarak anlamli degilken (p=0.1648), tekrar kanama
grubunda VGISK ve NVGISK olan hastalar arasindaki yatis siiresi farki istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur (p=0.0039).

Bu ¢alismada, tekrarlayan UGISK nedenli “Hastane Igi Mortalite™yi ve “Tekrarlayan
Kanama”y1 oOngormede kullanilan alt1 farkli risk skorlama sisteminin performansi

degerlendirilmistir.

Oncelikle “Hastane I¢i Mortalite” degerlendirilmistir; Her bir skor i¢in ortalama,
ROC AUC, Brier skoru, duyarlilik (sensitivity), ozgiilliik (specificity) ve optimal esik
degerleri (cut-off) hesaplanmistir. Asagida her bir skorun detayli degerlendirilmesine yer

verilmektedir (Tablo 4.7):

GBS: Exitus grubu i¢in ortalama 14,71 + 3,59; non-exitus grubu i¢in 8,48 + 3,17
olarak bulunmustur. T-istatistigi 4,45 ve p-degeri 0,003 olup, bu fark istatistiksel olarak
anlamlidir. GBS'nin ROC AUC degeri 0.815’tir. Brier skoru 0.284’tiir. Duyarlilik %85.7 ve
ozgiilliik %67.5 olarak hesaplanmistir. Optimal esik degeri ise 12'dir.

PNED: Exitus grubunda ortalama 4,00 + 2,16; non-exitus grubunda ise 1,53 + 1,78
olarak bulunmustur. T-istatistigi 2,95 ve p-degeri 0,023’tir. PNED’in ROC AUC degeri
0.711°dir. Brier skoru 0.134’tiir. Optimal esik degeri 6’dr.

ABC: Exitus grubunda ortalama 6,57 + 2,82; non-exitus grubunda ise 2,03 + 2,17
olarak bulunmugtur. T-istatistigi 4,16 ve p-degeri 0,005'tir. ABC’nin ROC AUC degeri
0.766’dir. Brier skoru 0.186'dir. Duyarlilik %71.4 ve 6zgiilliik %76.6 olarak bulunmustur.
Optimal esik degeri 6'dir.

AIMS65: Exitus grubunda ortalama 2,43 + 0,79; non-exitus grubunda ise 0,61 + 0,72
olarak hesaplanmigtir. T-istatistigi 5,92 ve p-degeri 0,001’dir. ROC AUC degeri 0.857’tir.
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Brier skoru 0.116’dir. Duyarlilik %85.7 ve 6zgiillik %75.4 olarak bulunmustur. Optimal
esik degeri 2’dir.
pRS: Exitus grubunda ortalama 4,71 + 1,38; non-exitus grubunda ise 2,24 + 1,70

olarak hesaplanmistir. T-istatistigi 4,48 ve p-degeri 0,002’dir. ROC AUC degeri 0.829’tir.
Brier skoru 0.298°dir. Duyarlilik %71.4, 6zgiilliik ise %82.7°dir. Optimal esik degeri 5’tir.

RS: Exitus grubunda ortalama 7,43 + 1,13; non-exitus grubunda ise 3,75 + 1,88
bulunmustur. T-istatistigi 7,77 ve p-degeri 0,000 olarak hesaplanmigtir. ROC AUC degeri
0.744°tiir. Brier skoru 0.312°tir. Duyarlilik %85.7, 6zgiilliik ise %63.9 olarak hesaplanmistir.
Optimal esik degeri 7°dir.

Tablo 4.7. Tekrarlayan UGISK olan Hastada Mortaliteyi Ongérmede Risk Skorlarinin performanslar
ve optimal esik degerleri (cut off).

Skorlama Sistemi | ROC-AUC | Brier Skoru | Duyarhhk | Ozgiilliik | Optimal Esik Degeri
GBS 0.816 0.285 0.857 0.672 12.0
PNED 0.711 0.135 1.000 0.337 6.0
ABC 0.767 0.186 0.714 0.762 6.0
AIMS65 0.857 0.117 0.857 0.754 2.0
pRS 0.830 0.299 0.714 0.828 5.0
RS 0.745 0.312 0.857 0.639 7.0

GBS: Glasgow Blatchford Skoru, PNED: Progetto Nazionale Emorragia Digestiva, ABC: Age, Blood pressure,
Comorbidities, pRS: pre-Rockall Skoru, RS: Rockall Skoru

Ikinci olarak risk skorlarinm “Tekrarlayan Kanama”y1 0Ongoriiciligi
degerlendirilmistir; ROC egrisi analizine gore AUC degerleri PNED i¢in 0.91, RS i¢in 0.72,
ABC igin 0.68, pRS icin 0.67, AIMS65 i¢in 0.63 ve GBS i¢in 0.62 olarak saptanmistir.
Optimal cut-off degerleri Youden's J istatistigi ile hesaplanmis olup GBS i¢in 9.0 (sensitivite
%80.9, spesifisite %41.8), PNED i¢in 5.0 (sensitivite %80.0, spesifisite %84.5), ABC i¢in
2.0 (sensitivite %86.4, spesifisite %44.5), AIMS65 i¢in 1.0 (sensitivite %80.9, spesifisite
%42.7), pRS i¢in 3.0 (sensitivite %90.0, spesifisite %40.9) ve RS i¢in 6.0 (sensitivite %61.8,
spesifisite %70.9) olarak belirlenmistir (Sekil 4.5).
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GBS: Glasgow Blatchford Skoru, PNED: Progetto Nazionale Emorragia Digestiva, ABC: Age, Blood pressure,
Comorbidities, pRS: pre-Rockall Skoru, RS: Rockall Skoru

Sekil 4.5. Tekrarlayan kanamay1 6ngérmede risk skorlart ROC AUC egrisi

Bu ¢alismada, tekrarlayan UGISK olan hastalarin tekrar kanama siiresi ve hastanede
yatis siiresini etkileyen faktorleri belirlemek icin c¢oklu lineer regresyon analizi ve
korelasyon analizine bagvurulmustur. Korelasyon analizinde; pRS, PNED, RS skoru hem
tekrar kanama stiresi (Rho = 0.40, p = 0.01) hem de yatis siiresi (Rho = 0.39, p =0.01) ile
giclii pozitif korelasyonlar gostermistir. Ancak, ¢ok degiskenli lineer regresyon
modellerinde hesaplanan tiim risk skorlarinin bu prognozlar agisindan tek basina anlamh
prediktorler olmadigini goriilmiistiir (p =0.199090). HCT (Rho=0.42, p=0.01), HGB (Rho
= 0.33, p = 0.02) diizeylerinin tekrar kanama siiresi ile anlamli pozitif korelasyonu

goriilmiistiir ( Tablo 4.8).
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Tablo 4.8. Tekrarlayan UGISK olan hastada tekrar kanama ve yats siiresi korelasyon analizi.

Variable Tekrar Kanama Slresi/gun Rho fekrar Kanama Slresifgin pvalug  Yatis Siiresi/gun Rho Yatis Slresifgln p-value
Hb 033 0.02 025 0.05
Het 042 0.01 035 0.03
Age 0.1 0.15 0.05 0.
Pulse 0.2 01 Q.18 012
Pit 0.25 0.03 022 0.04

Sistolik kB 0.12 0.05 0.8 0.06

UrefKreat 03 0.02 0.33 0.02
RS 04 0.01 039 0.1
PRS 0.28 0.04 0.3 0.03

AIMSS 035 0.02 032 0.04
ABC 021 0.03 0.24 0.03
PNED 038 0.01 0.36 0.02
GBS 022 0.0 0.9 0.06
INR 0.15 0.04 0.8 005

Albumin 029 0.03 031 0.02

Hb: Hemoglobin, Het: Hematokrit, PIt: Trombosit, RS: Rockall Skoru, PRS: pre-Rockall Skoru, ABC: Age, Blood
pressure, Comorbidities, PNED: Progetto Nazionale Emorragia Digestiva, GBS: Glasgow Blatchford Skoru, INR:
Uluslararast Normallestirilmis Oran

Coklu lineer regresyon analizinde (Tablo 4.8), tekrar kanama siiresi modelinde HGB
diizeyi marjinal bir anlamhilik goéstermistir (B = 154.68, %95 CI: -6.64 - 316.01, p =
0.059998). Bu bulgu korelasyon analiziyle uyumludur. Yatis siiresi modelinde ise, INR
degeri istatistiksel olarak anlamli bir pozitif iliski gdstermistir (B =1.17, %95 CI: 0.34 - 2.00,
p = 0.006). Bu bulgu, korelasyon analizinde gozlenen INR'nin hem tekrar kanama siiresi
(Rho = 0.15, p = 0.04) hem de yatis siiresi (Rho = 0.18, p = 0.05) ile olan pozitif iliskisini

desteklemektedir.

Albiimin degeri korelasyon analizinde hem tekrar kanama siiresi (Rho = 0.29, p =
0.03) hem de yatis siiresi (Rho = 0.31, p = 0.02) ile pozitif iligki gostermistir. Regresyon
analizinde ise albumin, tekrar kanama siiresi i¢in pozitif bir egilim gosterirken (p = 445.46,
p = 0.140867), yatis siiresi i¢in negatif bir egilim sergilemistir (f = -1.29, p = 0.148). Fakat

bu durum istatistiksel anlamli bulunmamastir.

AIMSG65 (tekrar kanama siiresi Rho = 0.35, p = 0.02; yatis siiresi Rho = 0.32, p =
0.04) ve PNED (yatis siiresi Rho = 0.36, p = 0.02) skorlarinin korelasyon analizinde

gosterdigi anlaml iligkiler, regresyon modellerinde istatistiksel anlamliliga ulagsmamistir (

Tablo 4.9).
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Tablo 4.9. Tekrarlayan UGISK olan hastada tekrar kanama ve yats siiresi lineer regresyon analizi.

Deglgken | Tekrar Kanama SOresl/gin Yatig SUresl/g0n

Katsayi (95% Cl) P-degeri Katsayi (95% Cl) P-degeri
Sabit 531.33(294.96, 767.70) 0.000022* | 5.55(4.85, 6.24) <0.001*
Hb 154.68 (-6.64, 316.01) 0.059998 | 047 (-0.31, 0.65) 0.481
Yas 14.69 (-9.00, 38.38) 0.221332 -0.07 (-013, 0.00) 0.067
Nabiz 9.00 (-8.57,26.57) 0.311663 | -0.01(-0.06, 0.04) 0.616
Pit 0.0001(-0.003, 0.003) 0.930225 | 0.000003 (-0.000005, 0.000011) | 0.442
Sistolik KB | -1.10 (-20.14, 17.93) 0.908594 | 0.02(-0.03,0.08) 0.455
Ure/Kreat | -0.18 (-6.74, 6.37) 0.955476 | -0.01(-0.03,0.01) 0.519
RS -18.80 (-240.21, 202.62) 0.866520 | -0.09 (-0.75, 0.56) 0.778
pRS -278.86 (-628.76, 71.05) 0.116940 0.67 (-0.36,1.70) 0.199
AIMS65 59.87 (-389.91, 509.65) 0.792155 | 013 (-1.19,1.4¢6) 0.844
ABC -43.08 (-217.90,131.74) 0.625799 | -0.03(-0.54, 0.49) 0.919
PNED 90.36(-90.36, 271.08) 0.323419 | 0.05(-0.48,0.58) 0.846
GBS 4.87 (-130.23,139.97) 0.943066 | 0.22(-0.8, 0.61) 0.283
INR -27.62 (-308.90, 253.67) 0.845859 | 117(0.34, 2.00) 0.006*
AlbUmin 445.46(-150.08,1041.00) | 0140867 | -1.29 (-3.05,0.46) 0148

Hb: Hemoglobin, PIt: Trombosit, RS: Rockall Skoru, pRS: pre-Rockall Skoru, ABC: Age, Blood pressure, Comorbidities,
PNED: Progetto Nazionale Emorragia Digestiva, GBS: Glasgow Blatchford Skoru, INR: Uluslararas1 Normallestirilmis
Oran

*istatistik anlamhilik: p<0.05
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5. TARTISMA

Bu ¢alismada Istanbul Medeniyet Universitesi Gdztepe Prof. Dr. Siileyman Yal¢in
Sehir Hastanesi’nde Ocak 2016 — Aralik 2023 yillar1 arasinda UGISK nedenli birden fazla
yatisi olan hastalar1 demografik, etyolojik, risk faktorleri ve risk skorlarina gore inceledik.
Bu siiregte yatist olan toplam 110 hasta (¢aligma grubu) saptadik ve bu hastalar1 klinikte
yatist olup bir defa kanayan, rastgele secilmis 110 hasta (kontrol grubu) ile karsilasirdik.

Hastalarin cinsiyetleri incelendiginde hem c¢alisma hem de kontrol grubunda
erkeklerde UGISK ’na daha sik rastladik. Siklik; ¢alisma grubunda 2.5 kat, kontrol grubunda
yaklasik 2 kat idi. Sonuglar, 1995°te GF Longstreth’nin yaklasik 270 bin UGISK olan
hastayla yaptig1 calismada 2 kat olup calismamizla benzerdi (87). UGISK, yasla birlikte
prevelansi artan acil bir durum olup (87) ¢alismamizda ortalama yas ¢alisma grubunda 66,15
+ 15,9; kontrol grubunda 61,4 = 19,4 ile literatiirle uyumlu idi. Edmund J. Bini ve arkadaslari
ABD'de yaptig1 bir calismada, 60 yas ve iizeri hastalarda risk artig1 gosterilmistir (36). LW
Chow ve ark. Cin'de peptik iilser kanamasi olan hastalarda yaptig1 prospektif bir ¢aligmada,
80 yas tistii hastalarin tekrar kanama riski onemli 6l¢iide yiiksek bulunmustur (35). Risk
skorlar1 neredeyse tamaminda yas da skorlama kriterleri igerisinde yer almaktadir. RS ve
pRS’de 60 yas alt1 hastalar 0 puan alirken, 60 yasin iizerinde olmak hem mortalite hem de
tekrar kanama riskini arttiric risk kriterini olusturmaktadir (55). PNED’de 60-74 yas 1 puan,
75 yas ve lizeri 2 puan almaktadir. Yalnizca GBS’de yas puanlamaya dahil edilmez. Keza,
Avrupa ve Asya'da yapilan dort calismada, yas ile tekrar kanama riski arasinda bir iligki
bulunamamistir (31, 34, 37, 38). NVGISK nedenli yatis1 yapilan hastalara bakildiginda iki
grupta da peptik lilser kanamasi daha sik goriildii, iilser etyolojileri incelendiginde duodenal
iilser nedenli kanama gastrik {lserden daha fazlaydi. Peptik iilser kanamasi goriilen
hastalarda tilser lokalizasyonlar: incelendiginde; ilk kanama ve rekiirren kanama gruplari
arasinda duodenal iilserde (41/40), gastrik iilserde (22/24) ve 6zofagial iilserde (9/0) hasta
dagilimi izlenmistir. Ozellikle duodenal {ilsere bagl tekrar kanama nedenli yatis sayis1 daha
fazla goriilmiis olsa da aralarindaki bu fark istatistiksel olarak anlamli saptanmamustir.
ABD’de YR Wang ve ark. hastaneye yatan hastalarda {ilser etyolojisi incelendiginde, bizim
calismamizin aksine gastrik iilser ile hastaneye yatisin duodenal iilserden daha fazla oldugu

goriilmiistiir (88). Kristina Ahsberg ve ark.’nin Isveg’te yiiriittiigii 17 yillik bir calismada da
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ABD’deki c¢alismaya benzer sonuglar elde edilmistir (89). Bunun nedeni, daha genis
populasyon incelemesi ve takip siiresinin fazlaligi olabilir. Tekrarlayan kanamasi olan
grupta etyolojik nedenlerin neredeyse yaris1 OVK olusturmakta olup bir defa kanayan grupla
arasindaki fark istatistiki olarak anlamlidir. Bu durum OVK’nin kanama rekiirrensini
arttirdig1, tedavi modalitelerini diizenlerken primer ve sekonder profilakside daha dikkatli
olunmasi gerektigini gostermektedir. PU ve OVK disindaki etyolojik sebepler de nadir
olarak goriilmiis olup bunlar anjiodisplazi, GIST, malign lezyon, dieulafoy lezyonu,
Mallory-weiss yirt1ig1, dzofajit, gastrik erozyon seklindedir. Bu durum bize PU ve OVK
disindaki etyolojik nedenlerin UGISK’nda géz &niinde bulundurulmasi; kanama siddeti,

kanama rekiirrensi, mortalite agisindan akla gelmesi gerektigini gostermektedir.

Tiim hastalar i¢in yaptigimiz univaryant analizde; KAH, SVO, KY veya herhangi bir
malignitesi olan hastada, tekrarlayan kanamaya daha sik rastlasak da multivaryant lojistik
regresyon analizinde degiskenler arasinda istatistiki anlamli fark bulunmamistir. Kanama
rekiirrensini arttirmak adina komorbiditelerden yalnizca siroza bagl ortaya ¢ikan OVK’nda
anlamli fark goriilmiistir (p < 0,05). Yeni yapilan bir¢ok c¢alisma komorbiditelerden;
kardiyovaskiiler hastalik, kalp yetersizligi (KY), bobrek yetersizligi, karaciger yetersizligi
ve yaygin metastatik hastaliklarin UGISK igin énemli bir risk faktorii oldugu gostermektedir
(26). Risk skorlarinin da birgogu bu komorbiditelere gore puanlama yapmaktadir.

Multivaryant lojistik regresyonla kanama rekiirrensi agisindan iki grup arasindaki
diger parametreleri karsilastirdigimizda; cinsiyet, aspirin, YOAK ve NSAII kullanimi, INR
- trombosit - albiimin degeri, sistolik kan basinci ve iire/kreatinin orani ile tekrar kanama
arasinda anlamli bir iligki bulmadik. Oysa univaryant analizde, HGB — HCT — PLT —
alblimin diizeyi iki grup arasinda istatistiki olarak anlamli fark icermekteydi (p<0,05).
Calismamizda albiimin diisiikliigli, tekrar kanama riski agisindan bakildiginda kontrol ve
calisma grubunun univaryant risk analizinde p=0.006 olup anlamli ¢ikmis olsa da
multivaryant analizde anlamli bulunmamistir. HB <8 g/dL olmasi ve 6zofagus varisi varligi
ise istatistiki anlamli bulunmustur (p < 0,05). ABD’de 1994-1995 yillar1 arasinda acil servise
basvuran UGISK olan 137 hastada yapilan bir calismada tekrarlayan kanama riskine
bakilmis ve bagimsiz risk faktorii olarak baslangicta hematemez olmasi ve hemoglobin
seviyesindeki diistikliik tekrar kanama agisindan anlamli bulunmus (18). 2018’de yayinlanan
PU iliskili UGISK olan 426 hastada Hsiu-Chi Cheng ve ark. ‘nin yiiriittiigii bir calismada,
albiimin seviyesi <3 mg/dL olan hastalarin kanama rekiirrensinde PPI kullanim1 olsa dahi
istatistiki anlamli risk saptanmistir. Bu ¢aligmada hipoalbiiminemi ayn1 zamanda HGB <7

g/dL, hastane i¢i PU kanamasi, siroz, yas >70, hemorajik sok ve iilser boyutunun >1 cm
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olmas1 gibi degiskenlerle de istatistiki anlamli olacak derecede korele bulunmustur (40).
Fakat bu ¢alisma albiiminin, hastalarin akut stres durumunda negatif akut faz reaktani olarak
diisebilecegi gercegini goz ardi etmemelidir. Keza calismanin iligkili bulundugu hasta

popiilasyonu kritik hasta grubunu igermektedir.

Tekrarlayan kanamasi olan non-varisiyal ile varisiyal hastalar1 karsilagtirdigimizda,
NVGISK olanlarm antiagregan, antikoagiilan ve NSAII kullaniminin sayica fazla saptadik.
Bu da bize NVGISK’nin en sik sebeplerinden olan PU kanamasinda antiagregan,
antikoagiilan ve NSAII kullanimmin kanama riskini arttiracag:, varisiyal kanamada ise
portal basing artisinin tek basina kanamada yiiksek riski olusturdugunu géstermektedir, fakat
calismamizda bu ilaglardan higbiri tekrar kanama riskini tek basina istatistiki anlamli olacak
diizeyde arttirmamis ya da azaltmamustir. Erkek hasta sayis1 6zellikle varise bagli kanamada
kadin hasta sayisina oranla yliksek bulundu. Kanama rekiirrensi iki grup arasinda cinsiyet
farkma gore karsilastirmali incelendiginde; VGISK ’ndaki erkek oraninin istatistiki anlamli
olmasa da trend oldugunu gosterecek diizeyde yliksek oldugunu gordiik (p=0.055). ABD’de
hastaneye yatigi yapilan sirotik hastalarin %55-70’inin erkek oldugu gosterilmistir (95).
1985°te ABD’de Kurata ve ark.’nin gerceklestirdigi calismada, PU kanamasi olan hastalarda
cinsiyete bagh risk artis1 erkekte iki kat olarak belirlenmistir ve bizim calismamizla

uyumludur (96).

NVGISK olan hastalarda tekrar kanamaya neden olan risk faktdrlerine Isveg'te G.
Hasselgren ve ark. tarafindan yapilan 508 hastay1 iceren prospektif bir ¢aligma lizerinden
bakacak olursak; ASA veya NSAII ile iliskili iilser kanamasma bagl tekrarlayan yatis,
istatistiki anlaml diizeyde diisiik bulunmus ve sebep olarak 6n planda ilk kanama sonrasi
NSAII veya ASA’nin kesilmesi gosterilmistir (31). Bizim ¢alismamizin lojistik regresyon
analizinde ASA’ya bagl tekrar kanama riskinin Isve¢ caligmasina gore istatistiki anlamli
diisik bulunmamasinin nedeni, ASA’nin devami/kesilmesi acisindan taburculuk
epikrizlerinde kardiyoloji-noroloji poliklinik kontrolii dnerilmesine ragmen, hastalarin
takibe gitmemesi/gidememesi olabilir. Aym sekilde hastalarimizda NSAII kullanimini
degerlendirecek olursak; taburculuk sonrasi her hastaya PPI recete edildigi icin, hastalarin
PPI etkisinin yiiksek olacag inanciyla NSAII kullanimina devam etmesi olabilir. Bunun
disinda Hasselgren ve arkadaslarinin yiiriittiigli ¢alisma prospektif olup hastalarin daha yakin
takibi yapilmis olabilir. A. Shingina ve ark.’nin yayinladig1 derlemede; INR yiiksekligi,
NVGISK olan hastalarda tekrarlayan kanamayi éngérmede bizim calismamizdaki gibi
yetersiz goriilmiistiir (39). Calismamizda NVGISK olup HP saptanan ve saptanmayan
hastalar karsilastirildiginda istatistiki anlamli fark goriilmedi (p=0.523). Bu durum, GiSK
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nedenli yatis1 yapilip gastroskopisinde HP saptanan hastalara etkin eradikasyon tedavisinin
verilmesiyle iliskili olabilir. Vergara ve arkadaslar1; Ispanya'da HP tedavisi almis duodenal
tilser kanamasi olan 103 hastalarin 27 aylik takiplerinde tekrar kanama saptamamustir (49).
2015’te Tielleman ve arkadaslarimin gerceklestirdigi epidemiyolojik caligmada, tim
diinyada NVGISK insidansinin PPI kullanim1 ve HP eradikasyon tedavisi ile azalmakta
oldugu gosterilmistir (26). Calismamizda, PU iliskili UGISK olan hastalarda tekrar kanama
riskinde artig hastanin Forrest evresi ile iligkili ve istatistiki anlamli bulundu (p < 0,001). Bu

sonug literatiir ile uyumludur (63, 64).

Varis kanamasi ve endoskopik tedavi ihtiyacina bakacak olursak; 0-7 giin i¢inde yani
erken donemde tekrar kanayan varis kanamali hastalarin ilk bagvurusunda ancak yarisina
band ligasyonu yapilmistir. Ge¢ déonem kanayan ya da bir defa kanayip tekrar kanamayan
varis kanamali hastalarin sirasiyla %83 ve %85’ine endoskopik tedavi uygulanmistir.
Endoskopik tedavi uygulanmayan varis kanamali hastalara bakildiginda, hepsi 2017°den
Once yatis1 olan ve gastroskopisi yapildiginda aktif kanayan varisi olmayan hastalardi. Bu
bizi kanama rekiirrensini engellemek adina, aktif varis kanamasi gastroskopi esnasinda
goriilmese bile varislere profilaktik band ligasyonu yapmaya yonlendirebilir. Literatiirde de;
VGISK olan hastalarda tekrarlayan kanamaya daha sik rastlanmis ve endoskopik tedavi,

varis kanamasinda varis dis1 kanamaya gore daha sik yapilmastir (17).

Tiim VGISK olan hastalar kilavuz &nerilerine uygun olacak sekilde
somatostatin/terlipressin tedavi almistir, ayn1 durum NVGISK — PPI infiizyonu tedavisi igin
de gecerlidir. NVGISK olan hastalardan PPI tedavisine ek olarak somatostatin/terlipressin
tedavisi alan hastalar incelendiginde; bu hastalarin daha mortal seyrettigi, YBU takibi
thtiyaci oldugu goriilmiistiir. Buradan da anlasilacag iizere, unstabil olan veya daha masif
kanama goriilen NVGISK olan hastalara PPI tedavisine ek olarak somatostatin/terlipressin
eklenebilmektedir, ¢alismamizda eklenmeyenler ile karsilastirmasi yapilamamistir.
Literatiirde, 1998°de Spencer A.Jenkins ve ark.’nin ¢alismasinda, mortalite riski yiiksek olan
NVGISK’nda veya endoskopiden sonra tekrar kanayan hastalarda somatostatin/terlipressin
kullaniminin, kanamay: kontrol altina almada onemli bir tedavi secenegi olabilecegi
bildirilmistir (90). Buna karsilik CL Choi ve ark. ‘nin 101 hastay dahil ettikleri caligsmada,
basarili bir endoskopik tedavi altinda PPI monoterapisi ile somatostatin ile kombine
farmakoterapinin arasinda anlamli fark bulmamislardir (91). Fakat c¢ogu calisma
somatostatinin kanama kontroliinii énemli 6l¢iide sagladigini1 ve yiiksek riskli hastalardaki
(aktif kanama, goOriiniir damar veya yapisik pihtilar1 bulunanlar gibi) transfiizyon

gereksinimlerini azalttigini gostermistir (92).
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GISK ile basvuran, VGISK ya da NVGISK olan hastalarin yatis siireleri
karsilastirildiginda; Tekrarlayan kanamada VGISK olan hastalarda ortalama yatis siiresi
(6.24 vs 8.70 giin) goriiliirken, NVGISK olan hastalarda ortalama yatis siiresi (4.45 vs 5.05
giin) tespit edildi. Bir defa kanayan hasta grubunda VGISK ve NVGISK olan hastalar
arasindaki yatis siiresi farki istatistiksel olarak anlamli degilken (p=0.1648), tekrar kanama
grubunda VGISK ve NVGISK olan hastalar arasindaki yatis siiresi farki istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur (p=0.0039). Bir defa kanayan grupta VGISK ve NVGISK olan
hastalarin yatis siirelerinin istatistiki anlamli ¢ikmamasinin nedeni, bir defa kanayan hasta
grubundaki varis kanamali hasta sayisinin azlig1 olabilir. Ingiltere’de yaklasik bir buguk
milyon UGISK olan hastayr iceren bir ¢aliymada, NVGISK ve VGISK olan hastalar
komplikasyon gelisip gelismeme durumu da goz oniine alinarak ortalama hastaneye yatis
siireleri acisindan degerlendirilmistir. NVGISK olan hastalar, komplikasyonlu ve
komplikasyonsuz olarak sirasiyla 4,4 ve 2,7 giin yatarken; VGISK olan hastalar,
komplikasyonlu ve komplikasyonsuz sirasiyla 15,2 ve 3,8 giin yatmislardir (76). Bu
calismada tekrarlayan kanamasi olan hastalara goére ayrim yapilmamistir. Bizim

calismamizda ise komplikasyona gore yatis siiresi degerlendirmesi yapilamamustir.

Hastane i¢i mortalitenin multivaryant analizinde; tiim hastalarda (n=168) mortalite
acisindan bakilan multivaryant analizde anlamli bulunan degiskenler arasinda sistolik kan
basinct (p=0.0315), albiimin diizeyi (p=0.0326), nabiz sayisi (p=0.04), kalp yetmezligi
olmayan hastalar (p=0.0265), serebrovaskiiler olay (SVO) 0Oykiisii olmayan hastalar
(p=0.0459) ve hematemez bulunmamasi (p=0.0274) yer almaktadir. Caligmamizda toplam
mortalite oran1 %8.33 goriildii. Literatiirde bu oran %10-14 arasindadir (93). 2018’de
yayinlanan PU iligkili UGISK olan 426 hastada Hsiu-Chi Cheng ve ark. ‘nin yiiriittiigii bir
calismada, alblimin seviyesi <3 mg/dL olan hastalarin mortalitesinin anlaml1 yiiksek oldugu
gosterilmistir (40). Klebl ve ark. tarafindan 2005°te 362 UGISK olan hastada yapilan
mortalite analizinde; nabiz yiiksekligi, kan basincit ve hemoglobin diisiikliigli mortalitede
artis ile iliskilendirilmistir ( 97). Jimenez ve ark.’nin 2019°da yayinladigi 449 hastay1 iceren
prospektif bir ¢calismada; daha diisiik sistolik kan basinci, trombosit diisiikliigii, protrombin
zaman ve daha diigiik hemoglobin, kalsiyum ve albiimin diizeyi, iire-kreatinin yiiksekligi,

siroz ve malignite varligi hastane i¢i mortalitede artis ile iliskili bulunmus (98).

Calismamizin bulgulari, UGISK olan hastalar arasinda Kaplan Meier egrisinde sag
kalimin 6zellikle ilk 5 giin i¢inde daha hizli azaldigin1 ve bu donemde mortalitenin en yiliksek
seviyede oldugunu gostermektedir. Bu nedenle, erken donemde agresif tedavi ve yakin

izlem, sagkalimin artirilmasi icin kritik bir 6neme sahiptir. yliksek mortalite riski olan
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hastalarda (6zellikle ilk 5 giin i¢inde) proaktif miidahaleler, optimal s1v1 ve kan replasmant,
endoskopik tedavi yontemlerinin etkin kullanim1 ve komorbiditelerin yonetimi goz Oniinde
bulundurulmalidir. Bu bulgular dogrultusunda, erken dénemde multidisipliner yaklasimla
tedavi planlarinin yapilmasi mortaliteyi azaltmak a¢isindan 6nemli goériinmektedir. Yatis

siiresi 10. giinilin lizerine ¢iktiginda sagkalim daha stabil seyretmektedir.

Calismamizda, tekrarlayan kanamay1 ve mortaliteyi 6ngdrmede kullanilan alt1 farkli

risk skoruna yer verilmistir.

Mortalite lizerine yapilan ¢alismalar 30 gilinlilk mortaliteyi saptanmaya ¢alismistir.
Pre-endoskopik grupta bulunan skorlardan; pRS, AIMS-65, GBS ve PNED'i karsilastiran
3012 hastay1r iceren uluslararasi ¢ok merkezli prospektif bir c¢alismada, AIMS-65 ve
PNED'in mortalite ongoriictiligiinde daha tistiin oldugu goriilmiistir. Ayni zamanda
mortaliteyi tahmin etmede skorlarin esik degeri; PNED >4, AIMS-65>2, pRS>4,RS >5

ve GBS > 5 olmas1 UGISK ’nin mortal seyretmesi agisindan daha anlamli bulunmustur (66).

Calismamizda oncelikle mortaliteyi degerlendirecek olursak; GBS'nin ROC AUC
degeri 0.815’tir, bu da modelin 1yi bir ayirict oldugunu gosterir. Brier skoru 0.284 ile
modelin hatas1 kabul edilebilir diizeydedir. Mortalite i¢in, optimal esik degeri 12'dir.
PNED’in ROC AUC degeri 0.711 olup modelin ayiric1 giicii orta diizeydedir. Brier skoru
0.134 ile modelin hatas1 diisiik seviyededir. Optimal esik degeri 6’dir. ABC’nin ROC AUC
degeri 0.766 olup, tahmin giicii yliksektir. Brier skoru 0.186'dir. Optimal esik degeri 6'dir.
AIMS-65’in ROC AUC degeri 0.857 ile en yiiksek performansa sahip skorlardan biridir.
Brier skoru 0.116 ile modelin hata oran1 olduk¢a diisiiktlir. Optimal esik degeri 2 olarak
belirlenmistir. pRS nin ROC AUC degeri 0.829 olup, bu skorun yiiksek tahmin giiciine sahip
oldugunu gdstermektedir. Brier skoru 0.298 ile kabul edilebilir diizeydedir. Optimal esik
degeri 5 olarak belirlenmistir. RS’nin ROC AUC degeri 0.744 olup, modelin tahmin giicii
tyidir. Brier skoru 0.312 ile hatas1 diger modellere gore biraz daha yiiksektir. Optimal esik
degeri 7°dir. Bu sonuglar, AIMS65, pRS ve GBS skorlarinin tekrarlayan kanama nedeniyle
hastane i¢i mortaliteyi 6ngérmede en yiiksek tahmin giiciine sahip oldugunu gostermektedir.
ROC AUC degerleri, bu skorlarin mortalite tahmini agisindan giivenilir araclar oldugunu
ortaya koymaktadir. Literatiirde mortalite dngoriiciiliiginde AIMS-65 skorunun cutt off

degeri calismamiz ile uyumludur.

UGISK rekiirrensini saptamay1 hedefleyen ¢alismalar cogunlukla 30 giin i¢inde
tekrar kanama tiizerine yogunlasmistir (68). Cok merkezli prospektif yiiriitiilen iki ayri
caligmada (Italya’da 2037 hastada yapilan ve Stanley ile arkadaslarinin yiiriittiigii calisma) ;
PNED'in RS, ABC, AIMS-65 ve GBS'ye gore tekrarlayan kanamay1 tahmin etmede daha
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etkili oldugu gosterilmistir (66, 73). Bunlar haricinde yapilan diger ¢alismalar da, PNED
disindaki risk skorlarinin tekrarlayan kanamayir on gormede yetersiz kaldigini isaret

etmektedir (65).

UGISK olan hastada rekiirrensi risk skorlaria gore de degerlendiren ¢alismamizda,
ROC egrisi analizine gore; AUC degerleri PNED i¢in 0.91, RS i¢in 0.72, ABC igin 0.68,
pRS i¢in 0.67, AIMS65 i¢in 0.63 ve GBS i¢in 0.62 olarak saptanmistir. PNED skoru en
yiiksek ayrim giiciinii gosterirken, diger skorlar da degisen derecelerde prediktif deger
sergilemistir. Bu da literatiir ile uyumludur. Buna karsilik Dhir ve Shah'in 2019'da Indian
Journal of Gastroenterology'de yayinlanan c¢alismasinda belirtildigi gibi, tiim sorulari
yanitlamada digerlerine {istlin olan altin standart bir skorlama sistemi bulunmamaktadir (94).
Bu sonuglar; klinisyenlere UGISK olan hastalarin ydnetiminde risk degerlendirmesi
yaparken, farkli skorlama sistemlerinin goreceli performanslar1 ve optimal cutt off degerleri
hakkinda onemli bilgiler sunmakta, ancak her sistemin farkli klinik senaryolarda kendine

0zgl giiclii yonleri olabilecegini vurgulamaktadir.
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6. SONUC

UGISK, yaygin mortalite ve morbidite sebebi olan acil bir durumdur. Yapilan bir¢ok
caligma kanama rekiirrensini ve mortaliteyi erken tahmin ederek; risk artisina gore erken
miidahale etme, uygun tedavi modalitelerini belirleme ve takip sikligini planlamaya
odaklanmaktadir. Kanama rekiirrensi ve kanama iliskili hastane i¢i mortaliteye 6zgii risk
faktorleri; hastanin demografik 6zellikleri, kullanilan ilaglar, komorbiditeler, laboratuvar ve
gastroskopi bulgulari, uygulanan tedavi yoOntemlerine gore degismektedir. Yapilan
calismalar UGISK olan hastay: diisiik ve yiiksek riskli olarak nitelendirebilmek adina risk
faktorlerini  birlestirerek UGISK’nda risk skorlama sistemlerini olusturmustur ve

olusturmaya devam etmektedir.

Retrospektif ve tek merkezli olarak yapilan bu calismaya, Istanbul Medeniyet
Universitesi Goztepe Prof. Dr. Siileyman Yalgmn Sehir Hastanesi Gastroenteroloji
Klinigi’nde 1 Ocak 2016 ile 31 Aralik 2023 yillari arasinda UGISK nedeniyle birden fazla
yatis1 yapilan 18 yas iizeri hastalar alindi. Kontrol grubu olarak UGISK nedeniyle bir defa

yatist olan hastalar rastgele secildi. Birden fazla kanamasi olan toplam 110 hasta saptand.

Tekrarlayan kanamasi olan hastalarin risk faktorleri incelendiginde; HGB < 8 olmasi,
kanama etiyolojisinin varis olmasi ve NVGISK olanda yas ve Forrest evresini kanama
rekiirrensi acisindan anlamli bulduk. Bir¢cok laboratuvar parametre, klinik bulgular ve
komorbiditeler tek bagina istatistiki anlamli ¢iksa da multivaryant analizde anlamliliklarini
yitirdi. Mortalite verisine ulastigimiz 168 hastada ise; bagvurudaki sistolik kan basinci ve
albiimin diizeyinin diisiik, nabiz sayisinin yiiksek olmasi mortalite agisindan riskli bulundu.
Hastanin bagvurusunda hematemez sikayeti, kalp yetmezligi ve SVO tanisinin olmamasi
diisiik mortalite ile iliskili bulundu. Bunlar disinda rekiirren UGISK olan hastada; hastanin
vital bulgular, gelis sikayeti, kullandig ilaglar (NSAII, antikoagiilan, antiagregan, steroid),
herhangi bir laboratuvar parametresi veya gastroskopi bulgular1 tek basina hastanin tekrar
kanama riskini belirlemede ya da hastane i¢i mortaliteyi ongdrmede yeterli bulunamamastir.
Kanama rekiirrensinde PNED skoru en yliksek ayrim giicii gosterdi. Calisma grubunda;
AIMS65, pRS ve GBS’nin hastane i¢i mortaliteyr ongdrmede en yiiksek tahmin giicline
sahip oldugu goriildii. Literatiirde risk skorlarinin géreceli performanslari ve optimal cutt off
degerleri birbiriyle farklilik gostermektedir. Bu nedenle, her risk skorlama sisteminin farkli
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klinik senaryolarda kendine 6zgii gii¢lii yonleri olacagi sdylenebilir. ilk olusturulan RS ve
GBS risk skorlama sistemleri disinda, son zamanlarda giderek artan risk skorlar1 umut
vaddetmektedir. Bu risk skorlama sistemleri demografik o6zellikler, klinik bulgular,
laboratuvar parametreleri, komorbiditeler veya gastroskopik bulgulari harmanlayarak
olusturulmus olsa da, hala kanama rekiirrensi ve mortalite ongoriiciiliigii agisindan diisiik ve
yiiksek riskli hastay1 belirlemede altin standart olarak degerlendirilememektedir. Diisiik ve
yiiksek riskli hastay1 kesin olarak saptamak i¢in daha biiyiik hasta sayisini igeren prospektif

caligmalara ihtiyag vardir.

Calismamizin kisithliklari; retrospektif olarak yapildigindan hasta dosyalarinda ya
da sistemde eksik verilerin olmasi, yalnizca hastanemizde yatan hastalarin epikrizlerine
ulasabilmis olup bir defa kanama ile kontrol grubuna dahil ettigimiz hastalarin yatisindan
sonra baska hastaneye UGISK nedenli basvurup bagvurmadigmin bilinmemesi, mortalite
verisine ulasamadigimiz 52 hastanm olmasi ve hasta sayimiz az olugu i¢in UGISK nedenli

mortal olma siiresi adina belli bir cutt off degeri belirlenmemesidir.

45



10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.
19.

KAYNAKLAR

Moledina SM, Komba E. Risk factors for mortality among patients admitted with upper gastrointestinal
bleeding at a tertiary hospital: a prospective cohort study. BMC gastroenterology. 2017 Dec;17:1-1.

Cappell MS, Friedel D. Initial management of acute upper gastrointestinal bleeding: from initial
evaluation up to gastrointestinal endoscopy. Medical Clinics of North America. 2008 May 1;92(3):491-
509.

Palmer ED. The vigorous diagnostic approach to upper-gastrointestinal tract hemorrhage: A 23-year
prospective study of 1,400 patients. Jama. 1969 Feb 24;207(8):1477-80.

Lip HT, Heah HT, Huei TJ, Premaa S, Sarojah A. Rockall risk score in predicting 30 days non-variceal
upper gastrointestinal rebleeding in a Malaysian population. The Medical Journal of Malaysia. 2016 Oct
1;71(5):225-30.

Jiménez Rosales R, Martinez-Cara JG, Vadillo-Calles F, Ortega-Suazo EJ, Abellan-Alfocea P, Redondo-
Cerezo E. Analysis of rebleeding in cases of an upper gastrointestinal bleed in a single center series. Rev
Esp Enferm Dig. 2018;111(3):189-92.

Bitar SM, Moussa M. The risk factors for the recurrent upper gastrointestinal hemorrhage among acute
peptic ulcer disease patients in Syria: A prospective cohort study. Annals of Medicine and Surgery. 2022
Feb 1;74:103252.

Hu ML, Wu KL, Chiu KW, Chiu YC, Chou YP, Tai WC, Hu TH, Chiou SS, Chuah SK. Predictors of
rebleeding after initial hemostasis with epinephrine injection in high-risk ulcers. World Journal of
Gastroenterology: WJG. 2010 Nov 11;16(43):5490.

Massé Gonzalez EL, Garcia Rodriguez LA. Proton pump inhibitors reduce the long-term risk of recurrent
upper gastrointestinal bleeding: an observational study. Alimentary pharmacology & therapeutics. 2008
Sep;28(5):629-37.

Stanley AJ, Laine L, Dalton HR, Ngu JH, Schultz M, Abazi R, Zakko L, Thornton S, Wilkinson K, Khor
CJ, Murray TA. Comparison of risk scoring systems for patients presenting with upper gastrointestinal
bleeding: international multicentre prospective study. bmj. 2017 Jan 4;356.

Uysal, Emine Akut Ust Gastrointestinal Sistem Kanamalar1, Giincel Gastroenteroloji 2006 Mart, syf: 81-
92.

Kamboj AK, Hoversten P, Leggett CL. Upper Gastrointestinal Bleeding: Etiologies and
Management. Mayo Clin Proc. 2019 Apr;94(4):697-703.

Stanley AJ, Laine L. Management of acute upper gastrointestinal bleeding. Bmj. 2019 Mar 25;364.

Walsh RM, Anain P, Geisinger M, Vogt D, Mayes J, Grundfest-Broniatowski S, Henderson JM. Role of
angiography and embolization for massive gastroduodenal hemorrhage. Journal of Gastrointestinal
Surgery. 1999 Feb;3(1):61-6.

Wuerth BA, Rockey DC. Changing Epidemiology of Upper Gastrointestinal Hemorrhage in the Last
Decade: A Nationwide Analysis. Dig Dis Sci. 2018 May;63(5):1286-1293.

Abougergi MS, Travis AC, Saltzman JR. The in-hospital mortality rate for upper GI hemorrhage has
decreased over 2 decades in the United States: a nationwide analysis. Gastrointest Endosc. 2015
Apr;81(4):882-8.el.

D'Amico G, Garcia-Tsao G, Pagliaro L. Natural history and prognostic indicators of survival in cirrhosis:
a systematic review of 118 studies. Journal of hepatology. 2006 Jan 1;44(1):217-31.

Ratiu I, Lupusoru R, Popescu A, Sporea I, Goldis A, Danila M, Miutescu B, Moga T, Barbulescu A, Sirli
R. Acute gastrointestinal bleeding: a comparison between variceal and nonvariceal gastrointestinal
bleeding. Medicine. 2022 Nov 11;101(45):e31543.

Stanley AJ, Laine L. Management of acute upper gastrointestinal bleeding. BMJ. 2019 Mar 25;364:1536.

Cooper AS. Interventions for Preventing Upper Gastrointestinal Bleeding in People Admitted to
Intensive Care Units. Crit Care Nurse. 2019 Apr;39(2):102-103

46


https://guncel.tgv.org.tr/journal/9/pdf/110.pdf

20.

21.

22.
23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

Gupta A, Agarwal R, Ananthakrishnan AN. “Weekend effect” in patients with upper gastrointestinal
hemorrhage: a systematic review and meta-analysis. Official journal of the American College of
Gastroenterology| ACG. 2018 Jan 1;113(1):13-21.

Narayanan M, Reddy KM, Marsicano E. Peptic Ulcer Disease and Helicobacter pylori infection. Mo
Med. 2018 May-Jun;115(3):219-224.

Ozden A. Helicobacter pylori enfeksiyonu tedavisinde alternatif tip. Giincel Gastroloji. 2014;18:219-25.

Addley J, Tham TC, Cash WJ. Use of portal pressure studies in the management of variceal
haemorrhage. World J Gastrointest Endosc. 2012 Jul 16;4(7):281-9.

Maruyama H, Yokosuka O. Pathophysiology of portal hypertension and esophageal varices. International
Journal of Hepatology. 2012;2012(1):895787.

Kaplan DE, Ripoll C, Thiele M, Fortune BE, Simonetto DA, Garcia-Tsao G, Bosch J. AASLD Practice
Guidance on risk stratification and management of portal hypertension and varices in
cirrhosis. Hepatology. 2024 May 01;79(5):1180-1211.

Tielleman T, Bujanda D, Cryer B. Epidemiology and risk factors for upper gastrointestinal
bleeding. Gastrointest Endosc Clin N Am. 2015;25(3):415-428.

Lo PH, Huang YF, Chang CC, Yeh CC, Chang CY, Cherng YG, Chen TL, Liao CC. Risk and mortality
of gastrointestinal hemorrhage in patients with thrombocytopenia: two nationwide retrospective cohort
studies. European Journal of Internal Medicine. 2016 Jan 1;27:86-90.

Cebollero-Santamaria F, Smith J, Gioe S, Van Frank T, Mc Call R, Airhart J, Perrillo R. Selective
outpatient management of upper gastrointestinal bleeding in the elderly. Official journal of the American
College of Gastroenterology| ACG. 1999 May 1;94(5):1242-7.

Godil A, DeGuzman L, Schilling III RC, Khan SA, Chen YK. Recent nonsteroidal anti-inflammatory
drug use increases the risk of early recurrence of bleeding in patients presenting with bleeding ulcer.
Gastrointestinal endoscopy. 2000 Feb 1;51(2):146-51.

Garcia Rodriguez LA, Hernandez-Diaz S. Risk of uncomplicated peptic ulcer among users of aspirin and
nonaspirin nonsteroidal antiinflammatory drugs. American journal of epidemiology. 2004 Jan
1;159(1):23-31.

Hasselgren G, Carlsson J, Lind T, de Muckadell OS, Lundell L. Risk factors for rebleeding and fatal
outcome in elderly patients with acute peptic ulcer bleeding. European journal of gastroenterology &
hepatology. 1998 Aug 24;10(8):667-72.

Chiu PW, Joeng HK, Choi CL, Kwong KH, Ng EK, Lam SH. Predictors of peptic ulcer rebleeding after
scheduled second endoscopy: clinical or endoscopic factors?. Endoscopy. 2006 Jul;38(07):726-9.

Guglielmi A, Ruzzenente A, Sandri M, Kind R, Lombardo F, Rodella L, Catalano F, de Manzoni G,
Cordiano C. Risk assessment and prediction of rebleeding in bleeding gastroduodenal ulcer. Endoscopy.
2002 Oct;34(10):778-86.

Chung IK, Kim EJ, Lee MS, Kim HS, Park SH, Lee MH, Kim SJ, Cho MS, Hwang KY. Endoscopic
factors predisposing to rebleeding following endoscopic hemostasis in bleeding peptic ulcers. Endoscopy.
2001 Nov;33(11):969-75.

Chow LW, Gertsch P, Poon RT, Branicki FJ. Risk factors for rebleeding and death from peptic ulcer in
the very elderly. British journal of Surgery. 1998 Jan 1;85(1):121-4.

Bini EJ, Cohen J. Endoscopic treatment compared with medical therapy for the prevention of recurrent
ulcer hemorrhage in patients with adherent clots. Gastrointestinal endoscopy. 2003 Nov 1;58(5):707-14.

Al-Keely MH, Alam MK, Al-Salamah SM, Abdu MA, Al-Temi IN, Mohammed AA. Initial factors
predicting rebleeding and death in bleeding peptic ulcer disease. Saudi medical journal. 2004 May
1;25(5):642-7.

LA GR, Ruigébmez A. Secondary prevention of upper gastrointestinal bleeding associated with
maintenance acid-suppressing treatment in patients with peptic ulcer bleed. Epidemiology (Cambridge,
Mass.). 1999 May 1;10(3):228-32.

Shingina A, Barkun AN, Razzaghi A, Martel M, Bardou M, Gralnek I, RUGBE Investigators. Systematic
review: the presenting international normalised ratio (INR) as a predictor of outcome in patients with
upper nonvariceal gastrointestinal bleeding. Alimentary pharmacology & therapeutics. 2011
May;33(9):1010-8.

47



40.

41.

42.

43.

44.

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

Cheng HC, Yang EH, Wu CT, Wang WL, Chen PJ, Lin MY, Sheu BS. Hypoalbuminemia is a predictor of
mortality and rebleeding in peptic ulcer bleeding under proton pump inhibitor use. Journal of the
Formosan Medical Association. 2018 Apr 1;117(4):316-25.

Lin HJ, Tseng GY, Lo WC, Lee FY, Perng CL, Chang FY, Lee SD. Predictive factors for rebleeding in
patients with peptic ulcer bleeding after multipolar electrocoagulation: a retrospective analysis. Journal
of clinical gastroenterology. 1998 Mar 1;26(2):113-6.

Seo YS, Park SY, Kim MY, Kim JH, Park JY, Yim HJ, Jang BK, Kim HS, Hahn T, Kim BI, Heo J, An
H, Tak WY, Baik SK, Han KH, Hwang JS, Park SH, Cho M, Um SH. Lack of difference among
terlipressin, somatostatin, and octreotide in the control of acute gastroesophageal variceal
hemorrhage. Hepatology. 2014 Sep;60(3):954-63.

Restellini S, Kherad O, Jairath V, Martel M, Barkun AN. Red blood cell transfusion is associated with
increased rebleeding in patients with nonvariceal upper gastrointestinal bleeding. Alimentary
pharmacology & therapeutics. 2013 Feb;37(3):316-22.

Lecleire S, Di Fiore F, Merle V, Hervé S, Duhamel C, Rudelli A, Nousbaum JB, Amouretti M, Dupas JL,
Gouerou H, Czernichow P. Acute upper gastrointestinal bleeding in patients with liver cirrhosis and in
noncirrhotic patients: epidemiology and predictive factors of mortality in a prospective multicenter
population-based study. Journal of clinical gastroenterology. 2005 Apr 1;39(4):321-7.

Lau JY, Leung WK, Wu JC, Chan FK, Wong VW, Chiu PW, Lee VW, Lee KK, Cheung FK, Siu P, Ng
EK. Omeprazole before endoscopy in patients with gastrointestinal bleeding. New England Journal of
Medicine. 2007 Apr 19;356(16):1631-40.

Thomsen BL, Mgller S, Serensen TI, Project TC. Optimized analysis of recurrent bleeding and death in
patients with cirrhosis and esophageal varices. Journal of hepatology. 1994 Jan 1;21(3):367-75.

Gralnek IM, Jensen DM, Gornbein J, Kovacs TO, Freeman ML, King J, Jensen ME, Cheng S, Machicado
GA, Smith JA, Randall GM. Clinical and economic outcomes of individuals with severe peptic ulcer
hemorrhage and nonbleeding visible vessel: an analysis of two prospective clinical trials. Official journal
of the American College of Gastroenterology| ACG. 1998 Nov 1;93(11):2047-56.

Cheng HC, Chuang SA, Kao YH, Kao AW, Chuang CH, Sheu BS. Increased risk of rebleeding of peptic
ulcer bleeding in patients with comorbid illness receiving omeprazole infusion. Hepato-gastroenterology.
2003 Nov 1;50(54):2270-3.

Vergara M, Casellas F, Saperas E, De Torres I, Lopez J, Borruel N, Armengol JR, Malagelada JR.
Helicobacter pylorieradication prevents recurrence from peptic ulcer haemorrhage. European journal of
gastroenterology & hepatology. 2000 Jul 1;12(7):733-7.

Chiu PW, Lam CY, Lee SW, Kwong KH, Lam SH, Lee DT, Kwok SP. Effect of scheduled second
therapeutic endoscopy on peptic ulcer rebleeding: a prospective randomised trial. Gut. 2003 Oct
1;52(10):1403-7.

Viviane A, Alan BN. Estimates of costs of hospital stay for variceal and nonvariceal upper gastrointestinal
bleeding in the United States. Value in Health. 2008 Jan 1;11(1):1-3.

A Review of Risk Scores within Upper Gastrointestinal Bleeding, Josh Orpen-Palmer” and Adrian J.
Stanley J Clin Med. 2023 Jun; 12(11): 3678.

Rockall TA, Logan RF, Devlin HB, Northfield T. Risk assessment after acute upper gastrointestinal
haemorrhage. Gut. 1996 Mar 1;38(3):316-21.

Blatchford O, Murray WR, Blatchford M. A risk score to predict need for treatment for
uppergastrointestinal haemorrhage. The Lancet. 2000 Oct 14;356(9238):1318-21.

Bozkurt MA, Peker KD, Unsal MG, Yirgin H, Kahraman I, Alis H. The Importance of Rockall scoring
system for upper gastrointestinal bleeding in long-term follow-up. Indian Journal of Surgery. 2017
Jun;79:188-91.

Chatten K, Purssell H, Banerjee AK, Soteriadou S, Ang Y. Glasgow Blatchford Score and risk
stratifications in acute upper gastrointestinal bleed: can we extend this to 2 for urgent outpatient
management?. Clinical Medicine. 2018 Apr 1;18(2):118-22.

Saltzman JR, Tabak YP, Hyett BH, Sun X, Travis AC, Johannes RS. A simple risk score accurately
predicts in-hospital mortality, length of stay, and cost in acute upper GI bleeding. Gastrointestinal
endoscopy. 2011 Dec 1;74(6):1215-24.

48


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Orpen-Palmer%20J%5BAuthor%5D
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Stanley%20AJ%5BAuthor%5D
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Stanley%20AJ%5BAuthor%5D
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC10253886/

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

Hyett BH, Abougergi MS, Charpentier JP, Kumar NL, Brozovic S, Claggett BL, Travis AC, Saltzman JR.
The AIMS65 score compared with the Glasgow-Blatchford score in predicting outcomes in upper GI
bleeding. Gastrointestinal endoscopy. 2013 Apr 1;77(4):551-7.

Gaduputi V, Abdulsamad M, Tariq H, Rafeeq A, Abbas N, Kumbum K, Chilimuri S. Prognostic value of
AIMSG65 score in cirrhotic patients with upper gastrointestinal bleeding. Gastroenterology Research and
Practice. 2014;2014(1):787256.

Jung SH, Oh JH, Lee HY, Jeong JW, Go SE, You CR, Jeon EJ, Choi SW. Is the AIMS65 score useful in
predicting outcomes in peptic ulcer bleeding?. World journal of gastroenterology: WJG. 2014 Feb
2;20(7):1846.

Marmo R, Koch M, Cipolletta L, Capurso L, Grossi E, Cestari R, Bianco MA, Pandolfo N, Dezi A, Casetti
T, Lorenzini I. Predicting mortality in non-variceal upper gastrointestinal bleeders: validation of the
Italian PNED Score and Prospective Comparison with the Rockall Score. Official journal of the American
College of Gastroenterology| ACG. 2010 Jun 1;105(6):1284-91.

Laursen SB, Oakland K, Laine L, Bieber V, Marmo R, Redondo-Cerezo E, Dalton HR, Ngu J, Schultz
M, Soncini M, Gralnek I. ABC score: a new risk score that accurately predicts mortality in acute upper
and lower gastrointestinal bleeding: an international multicentre study. Gut. 2021 Apr 1;70(4):707-16.

Forrest JH, Finlayson ND, Shearman DJ. Endoscopy in gastrointestinal bleeding. The Lancet. 1974 Aug
17;304(7877):394-7.

Elmunzer BJ, Young SD, Inadomi JM, Schoenfeld P, Laine L. Systematic review of the predictors of
recurrent hemorrhage after endoscopic hemostatic therapy for bleeding peptic ulcers. Official journal of
the American College of Gastroenterology| ACG. 2008 Oct 1;103(10):2625-32.

Orpen-Palmer J, Stanley AJ. A Review of Risk Scores within Upper Gastrointestinal Bleeding. Journal of
clinical medicine. 2023 May 26;12(11):3678.

Stanley AJ, Laine L, Dalton HR, Ngu JH, Schultz M, Abazi R, Zakko L, Thornton S, Wilkinson K, Khor
CJ, Murray TA. Comparison of risk scoring systems for patients presenting with upper gastrointestinal
bleeding: international multicentre prospective study. bmj. 2017 Jan 4;356.

Robertson M, Majumdar A, Boyapati R, Chung W, Worland T, Terbah R, Wei J, Lontos S, Angus P,
Vaughan R. Risk stratification in acute upper GI bleeding: comparison of the AIMS65 score with the
Glasgow-Blatchford and Rockall scoring systems. Gastrointestinal endoscopy. 2016 Jun 1;83(6):1151-
60.

Martinez-Cara JG, Jiménez-Rosales R, Ubeda-Muiioz M, de Hierro ML, de Teresa J, Redondo-Cerezo E.
Comparison of AIMS65, Glasgow—Blatchford score, and Rockall score in a European series of patients
with upper gastrointestinal bleeding: performance when predicting in-hospital and delayed mortality.
United European gastroenterology journal. 2016 Jun;4(3):371-9.

Kim MS, Moon HS, Kwon IS, Park JH, Kim JS, Kang SH, Sung JK, Lee ES, Kim SH, Lee BS, Jeong
HY. Validation of a new risk score system for non-variceal upper gastrointestinal bleeding. BMC
gastroenterology. 2020 Dec;20:1-0.

Saade MC, Kerbage A, Jabak S, Makki M, Barada K, Shaib Y. Validation of the new ABC score for
predicting 30-day mortality in gastrointestinal bleeding. BMC gastroenterology. 2022 Jun 21;22(1):301.

Ramaekers R, Mukarram M, Smith CA, Thiruganasambandamoorthy V. The predictive value of
preendoscopic risk scores to predict adverse outcomes in emergency department patients with upper
gastrointestinal bleeding: a systematic review. Academic Emergency Medicine. 2016 Nov;23(11):1218-
27.

Gralnek IM, Stanley AJ, Morris AJ, Camus M, Lau J, Lanas A, Laursen SB, Radaelli F, Papanikolaou IS,
Gongalves TC, Dinis-Ribeiro M. Endoscopic diagnosis and management of nonvariceal upper
gastrointestinal hemorrhage (NVUGIH): European Society of Gastrointestinal Endoscopy (ESGE)
Guideline-Update 2021. Endoscopy. 2021 Mar;53(03):300-32.

Marmo R, Soncini M, Bucci C, Zullo A. Comparison of assessment tools in acute upper gastrointestinal
bleeding: Which one for which decision. Scandinavian Journal of Gastroenterology. 2022 Jan 2;57(1):1-
7.

Chang-Chien CS, Wu CS, Chen PC, Un DY, Chu CM, Fang KM, Sheen IS, Liaw YF. Different
implications of stigmata of recent hemorrhage in gastric and duodenal ulcers. Digestive Diseases and
Sciences. 1988 Apr;33:400-4.

49



75.

76.

7.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

86.

87.

88.

89.

90.

91.

92.

Laine L, Jensen DM. Management of patients with ulcer bleeding. Official journal of the American
College of Gastroenterology| ACG. 2012 Mar 1;107(3):345-60.

Stanley AJ, Dalton HR, Blatchford O, Ashley D, Mowat C, Cahill A, Gaya DR, Thompson E, Warshow
U, Hare N, Groome M. Multicentre comparison of the Glasgow Blatchford and Rockall scores in the
prediction of clinical end-points after upper gastrointestinal haemorrhage. Alimentary pharmacology &
therapeutics. 2011 Aug;34(4):470-5.

Odutayo A, Desborough MJ, Trivella M, Stanley AJ, Dorée C, Collins GS, Hopewell S, Brunskill SJ,
Kahan BC, Logan RF, Barkun AN. Restrictive versus liberal blood transfusion for gastrointestinal
bleeding: a systematic review and meta-analysis of randomised controlled trials. The Lancet
Gastroenterology & Hepatology. 2017 May 1;2(5):354-60.

Villanueva C, Colomo A, Bosch A, Concepcion M, Hernandez-Gea V, Aracil C, Graupera I, Poca M,
Alvarez-Urturi C, Gordillo J, Guarner-Argente C. Transfusion strategies for acute upper gastrointestinal
bleeding. New England Journal of Medicine. 2013 Jan 3;368(1):11-21

Lau JY, Leung WK, Wu JC, Chan FK, Wong VW, Chiu PW, Lee VW, Lee KK, Cheung FK, Siu P, Ng
EK. Omeprazole before endoscopy in patients with gastrointestinal bleeding. New England Journal of
Medicine. 2007 Apr 19;356(16):1631-40.

Seo YS, Park SY, Kim MY, Kim JH, Park JY, Yim HJ, Jang BK, Kim HS, Hahn T, Kim BI, Heo J, An
H, Tak WY, Baik SK, Han KH, Hwang JS, Park SH, Cho M, Um SH. Lack of difference among
terlipressin, somatostatin, and octreotide in the control of acute gastroesophageal variceal
hemorrhage. Hepatology. 2014 Sep;60(3):954-63.

Wells M, Chande N, Adams P, Beaton M, Levstik M, Boyce E, Mrkobrada M. Meta-analysis: vasoactive
medications for the management of acute variceal bleeds. Aliment Pharmacol Ther. 2012
Jun;35(11):1267-78.

Szary NM, Gupta R, Choudhary A, Matteson ML, Arif M, Hammad HT, Bechtold ML. Erythromycin
prior to endoscopy in acute upper gastrointestinal bleeding: a meta-analysis. Scand J Gastroenterol. 2011
Jul;46(7-8):920-

Garcia-Tsao G, Sanyal AJ, Grace ND, Carey W, Practice Guidelines Committee of the American
Association for the Study of Liver Diseases, the Practice Parameters Committee of the American College
of Gastroenterology. Prevention and management of gastroesophageal varices and variceal hemorrhage
in cirrhosis. Hepatology. 2007 Sep;46(3):922-38.

Lunderquist A, Vang J. Transhepatic catheterization and obliteration of the coronary vein in patients with
portal hypertension and esophageal varices. New England journal of medicine. 1974 Sep 26;291(13):646-
9.

Cingi A, Coskun M. Ust Gastrointestinal Sistem Kanamalar1. Turkiye Klinikleri General Surgery-Special
Topics. 2019;12(3):46-57.

Sharma S, Hashmi MF, Bhattacharya PT. Hypotension. InStatPearls [internet] 2023 Feb 19. StatPearls
Publishing.

Longstreth GF. Epidemiology of Hospitalization for Acute Upper Gastrointestinal Hemorrhage: A
Population--Based Study. American Journal of Gastroenterology (Springer Nature). 1995 Feb 1;90(2).

Wang YR, Richter JE, Dempsey DT. Trends and outcomes of hospitalizations for peptic ulcer disease in
the United States, 1993 to 2006. Ann Surg. 2010;251(1):51-58.

Ahsberg K, Ye W, Lu Y, Zheng Z, Staél von Holstein C. Hospitalisation of and mortality from bleeding
peptic ulcer in Sweden: a nationwide time-trend analysis. Alimentary pharmacology & therapeutics. 2011
Mar;33(5):578-84.

Jenkins SA, Poulianos G, Coraggio F, Rotondano G. Somatostatin in the treatment of non-variceal upper
gastrointestinal bleeding. Digestive Diseases. 1998 Aug 24;16(4):214-24.

Choi CW, Kang DH, Kim HW, Park SB, Park KT, Kim GH, Am Song G, Cho M. Somatostatin adjunctive
therapy for non-variceal upper gastrointestinal rebleeding after endoscopic therapy. World Journal of
Gastroenterology: WIG. 2011 Aug 8;17(29):3441.

Sgouros SN, Bergele C, Viazis N, Avgerinos A. Somatostatin and its analogues in peptic ulcer bleeding:
facts and pathophysiological aspects. Digestive and liver disease. 2006 Feb 1;38(2):143-8.

50



93.

94.

95.

96.

97.

98.

Haddad FG, El Imad T, Nassani N, Kwok R, Al Moussawi H, Polavarapu A, Ahmed M, El Douaihy Y,
Deeb L. In-hospital acute upper gastrointestinal bleeding: what is the scope of the problem?. World
Journal of Gastrointestinal Endoscopy. 2019 Dec 12;11(12):561.

Dhir V, Shah R. Scoring systems for upper gastrointestinal bleeding: Which one scores better?. Indian
Journal of Gastroenterology. 2019 Apr 1;38:95-7.

Rubin JB, Sundaram V, Lai JC. Gender differences among patients hospitalized with cirrhosis in the
United States. Journal of clinical gastroenterology. 2020 Jan 1;54(1):83-9.

Kurata JH, Haile BM, Elashoff JD. Sex differences in peptic ulcer disease. Gastroenterology. 1985 Jan
1;88(1):96-100.

Klebl F, Bregenzer N, Schofer L, Tamme W, Langgartner J, Scholmerich J, Messmann H. Risk factors for
mortality in severe upper gastrointestinal bleeding. International journal of colorectal disease. 2005
Jan;20:49-56.

Jiménez-Rosales R, Valverde-Lopez F, Vadillo-Calles F, Martinez-Cara JG, Lopez de Hierro M,
Redondo-Cerezo E. Inhospital and delayed mortality after upper gastrointestinal bleeding: an analysis of
risk factors in a prospective series. Scandinavian Journal of Gastroenterology. 2018 Jun 3;53(6):714-20.

o1



EKLER

EK 1: ETiK KURUL ONAY FORMU

i




AR R R AL LA N RN R JTALLA D
IR ANASTIRAI AL AW

Ianbul Medenlye

Sehi
[ Sistem Krmsumas)

Huastanesl Cisstroemor

Kl
Schebivie Birden Foxla

1 U

oyt Iy

Epldemiyoko)ik Incelemest ve Risk Faktlrlerinin M'_‘ll'ltﬂ"‘{‘_n

Lavans AdvSayady Ursaaabl Alami

Dog. Dk S8Lr0 Saad) [ ihis
INES Farmakolyy
W, Aytekin Iy Hamal klan
IXAY Aaabilm D
el
|
Hale Saghh
Mol Dr. 12 MARAL y

Arabilies Dely

ETIR KURULUN CALISMA ESASI

KLINIK \llki'lllMAU\R En

K KURLILL

raln

asty fentirm

g1 Olan Hastalarin

ag ve By

51k Detrvern Rk Arsg b vaad akbonds Yanetneli, fyl Kiaik Uygulamaian

_ Kilavu
Karume Clmiyet Arsptirws Be Kathm *
| lighd

| S 5. Blantd Medenive '
Clotversitesi Giateps Egiien | ERS | K eQ) Tn[? el |nO
ve Araglarrss Haileno| : ! ! L

SH Siptd M o
[ivorsdies) Ghxepe m k[ EDD ?C el I\D
v Arsgtares Hadano | } BT | | !

SO btardvdd Modenpt

Universites Gostepe Efntin Ll @ O HQ ' EQ H E‘

ve Avayvrma Hstanesl

S.B ltacdul Medanyn
Universies! Camepe Fgitin
v '\n;um.liul--;u

.

S0 hanra! Medenipet |

I Oanepe F)

e Arglina Husunes
[.C Sajhk Bacaship
Zeynep Kamd! Kadin ve
Cocek Hanabiklan ESrim
ve Araptema Hastanesl

ot D, Anif Yildesn | Crolgl

| Prof Or. S2kcyman
Diyolink

| Daagiiag )

! -

) - ook Safig ve
ol Hastal (hars
pdono iy | Asabilirs D
J o

| Dog, Dr Ashpe | Gogds

Hagabidan

AANDIAY
- - Anahitim Dali

w3

u[?.‘nc

jn@ Lg inD

L

€

S 8. btanbal Medaiye
Dl versinesl Gdatepo E22in
ve Angtima Hastoei

Prof Dr Sudda Seyma
OZKANLI

‘ Taiobi Petologt

Dog De Moo Hiaran

\iatly Aile Helinalilpy

S8, huental Medealyer 1
| Owiversinesi Giatepe Eghom | 1]
vz Aragtinma Hastanes|

r.F] ‘l

uq

S 1. btanbul Medeniyet
Oniversinosi O8etope Fditim
ve Angtirme Hartanes i

8

SR Iatandal Medeniyet
Criversites| Glaepe Efitin
ve Aragtinra Hedtanes|

el

HE

n0

Celik Hukuk Bérou

Kade
Or Ofrctin Dhe
it n,:.' g Hawea)d2ns ve
sotwtuicnl L Do
A N
C;]“; Mama Avckad
I Selite Sahin b

e

(g l(’j

0

B [0 |vq [eq [wo

1w

L ASKANIN UNVANE / ADN/ SOYADIS

* Toplashits Nburma

E1ik K
LUnvani
Imza

Lo
b

Karar: e

Onayland) [ Reddediidi

53



EK 2: INTIHAL RAPORU

ISTANBUL MEDENIYET UNIVERSITESI GOZTEPE PROF.DR. SULEYMAN YALCIN

SEHIR HASTANESI GASTROENTEROLO/i SERVISINDE UST GASTROINTESTINAL

SISTEM KANAMASI SEBEBIYLE BIRDEN FAZLA YATISI OLAN HASTALARIN

EPIDEMIYOLOJIK INCELEMESI VE RISK FAKTORLERININ BELIRLENMESI

Gonderim Tarihi: 13-Kas-2024 05:03PM (UTC+0300)
Gonderim Numarasi: 2518265449
Dosya adi: CANSU_TEZ_TASLAK 1_1_-2.docx (2.58M)

Kelime savisi: 16085
Karakter sayisi: 106274

Yazar Cansu Tufek

54



ISTANBUL MEDENIYET UNIVERSITESI GOZTEPE PROF. DR. SULEYMAN YALGIN
SEHIR HASTANES|I GASTROENTEROLO!I SERVISINDE ST GASTROINTESTINAL
SISTEM KANAMASI| SEBEBIYLE BIRDEN FAZLA YATISI OLAN HASTALARIN
EPIDEMIYOLOJIK INCELEMESI VE RiSK FAKTORLERININ BELIRLENMESI

ORIlINALLIK RAPORU

%9 %O %O %3

BENZERLIK ENDEKSI INTERMNET KAYNAKLARI  YAYINLAR OGRENCIODEVLERI

BIRINCIL KAYNAKLAR

ﬁti:rinlzﬁi;igg.lyok.gov.tr %2
Wmm Medeniyet Aniversitesi 02
E mepteom <9 1
E mé:ias;archgate.net <%1
6 Iiivini <y 1
H Aydinli, Meftune Sav. "Kolorektal kanser tanisi <%1

alan hastalann koruyucu hekimlik agisindan

durumlan ve tani suirecinin degerlendirilmesi”,
Ankara Universitesi (Turkey), 2024

Yayin

55




