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Fibrilasyon Nedeniyle Yeni Nesil Oral Antikoagiilan Kullanan
Hastalarda Kanama Komplikasyonlarinin Arastirilmasi
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Amag: COVID-19 pandemisi déneminde hastane basvurularinin azalmasi; yeni oral antikoagiilan kullanan hastalarin takibini zorlastir-

maktadir. Bu baglamda COVID-19 pandemisi déneminde yeni oral antikoagiilan kullanan hastalarda kanama sikliginin arastiriimasi
amaglandi.

Gereg ve Yontem: Bu calisma Mayis 2020 ve Mayis 2021 tarihleri arasinda yapilmis kesitsel bir ¢alismadir. COVID-19 pandemi déne-
minde en az bir yildir yeni oral antikoagtilan kullanan 216 hasta dahil edilmistir. Hastalarin majér ve minér kanama oranlari ve buna et-
ki eden 6n gérdiirticiiler arastirilmistir.

Bulgular: Hastalarin yas ortalamasi 72+10°du ve 129 (%60) hasta kadindi. 46 (%21) hastada kanama saptandi (%3 major, %18 min6r
kanama). Kanama gelisen %12 hastada doz azaltimi yapilirken, %7 hastada ilag kesilmistir. Cok dediskenli analizlerde diizensiz ilag kul-
lanimi risk orani: 14,91 (%95 Giiven araligi: 2,451-90,692, p=0,003), kadin cinsiyet risk orani: 5,507 (%95 giiven araligi: 2,117-14,327,
p<0,001), diyabet risk orani: 2,319 (%95 giiven araligi: 1,069-5,031, p=0,033), HAS-BLED skoru risk orani: 1,571 (%95 giiven araligi:
1,035-2,384 p=0,034) kanama ile iliskili bagimsiz degisken olarak bulunmustur.

Sonug: Yeni oral antikoagtilan kullanan hastalarda kanama komplikasyonlari COVID-19 déneminde de hala bir sorun olmaya devam et-
mektedir.

Anahtar Kelimeler: COVID-19, Majér kanamalar, Minér kanamalar, Non-majér kanamalar, Yeni oral antikoagdilan ilaglar

Evaluation of Bleeding Complications in Patients Using Novel Oral Anticoagulants
Due to Nonvalvular Atrial Fibrillation During COVID-19 Pandemia

Abstract

Objective: Follow up of patients using noval oral anticoagulants might be hindered due to lack of hospital admissions during COVID-19
pandemia. In this regard we investigated the bleeding complications in patients using novel oral anticoagulants during COVID-19 pan-
demia.

Material and Method: This was a cross-sectional study which was conducted between May 2020 and May 2021 during COVID-19 pan-
demic. 216 patients using novel oral anticoagulants at least one yerar were included. Bleeding rates including major and minor bleed-
ing and associated factors were investigated.

Results: Mean age of the patients was 72410 and 129 (60%) were female. Bleeding occurred in 46(21%) patients (3% major, 18%minor
bleeding). Those patients with bleeding, dose reduction was applied 12% patients, whereas drug was discontinued in 7% of patients. In
multivariate analysis drug non-adherence hazard ratio: 14,91 (95% confidence interval: 2,451-90,692, p=0,003), Female gender hazard
ratio: 5,507 (%95 confidence interval: 2,117-14,327, p<0,001), diabetes hazard ratio: 2,319 (%95 confidence interval: 1,069-5,031,
p=0,033), HAS-BLED score hazard ratio: 1,571 (%95 confidence interval: 1,035-2,384, p=0,034) were associated factors for bleeding.

Conclusion: Bleeding complication during COVID-19 pandemic is still a problem in patients using novel oral anticoagulants.
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A Bu ¢calismanin kaynak olarak gosterimi: Yapan Emren Z. Yurdam F. Senéz O. Emren SV. COVID-19 Salgini Déneminde Valviiler Olmayan Atriyal
Fibrilasyon Nedeniyle Yeni Nesil Oral Antikoagiilan Kullanan Hastalarda Kanama Komplikasyonlarmmin Arastirilmasi. MN Kardiyoloji.

BY 4G HD

Atriyal Fibrilasyon (AF), en sik rastlanan stirekli aritmi
olup, 6nemli bir mortalite ve morbidite nedenidir. AF, in-
me ve tromboembolizm icin risk faktori olmakla birlikte
oral antikoagtilan (OAK) tedavi ile inme buytk 6lctide
onlenebilmektedir.” K vitamini antagonistlerinden (VKA)
varfarin, inme riskini %64 oraninda azaltir
potik araliginin dar olmasi ve doz belirleme zorlugu ne-
deni ile kanama riski tagir.2 Son zamanlarda randomize
calismalardan elde edilen bilgilere gore yeni oral anti-
koagtilanlar (YOAK) ile VKA'ya gore etkinlik ve gtivenir-
lik acisindan olumlu sonuglar alinmistir.>-¢ Buna gore
YOAK’lar inmenin 6nlenmesinde tercih edilir ilaclar ha-
line gelmistir. YOAK'lar kullanim kolayligina ragmen ka-
nama komplikasyonu acisindan risk tasimaktadirlar.
COVID-19 pandemisi doneminde AF hastalarinin hasta-
ne basvurularinin azalmasi nedeni ile doktor kontroliin-
de ve YOAK recetelenmesinde aksakliklar olusmasi bek-
lenmektedir fakat bu doénemin hastalarda major, major
olmayan veya minor kanamalar agisindan risk olusturup
olusturmadigi bilinmemektedir. Randomize ve gercek
dinya calismalarinda OAK kullanimi esnasinda gelisen
major olmayan kanamalarin dahi ileri dénem major ka-
nama ve mortalite agisindan risk olusturdugu gosteril-
mistir.” Bu c¢alismada COVID-19 pandemisi doneminde
YOAK kullanan hastalarda major, major olmayan veya
minor kanama sikliginin arastiriimasi amaclandi.

fakat tera-

Gereg¢ ve Yontem

Bu calismaya Mayis 2020 ve Mayis 2021 arasinda
YOAK kullanan hastalar alindi. Calisma icin etik kurul
onay! (Karar no: 0011-21.01.2021) alindi. Calisma stre-
since Helsinki Deklarasyonu prensiplerine uyuldu. Bu
calisma kesitsel bir arastirma olup, tek merkezlidir.
Hazirlanan hasta kayit formlarina; hastalara ait yas, cin-
siyet, kullanilan YOAK molekuld, kullanim suresi, kulla-
nilan ek ilaclar kayit edildi. Laboratuvar degerleri ara-
sinda COVID-19 doéneminden once elde edilmis en
glincel parametreler kayit edilmistir.

Calismaya alinma kriteri olarak valviiler olmayan AF
nedeni ile YOAK kullanan 18 yas stt hastalarin alin-

()W) Copyright®: 2022 Yapan Emren ve ark. Bu eser; Creative Commons 4.0 Uluslararast lisanst ile lisanslanmistur:

masi olarak belirlendi. Hastalarin tamami en az 1 yildir
YOAK kullanmaktaydi. Calisma poptlasyonunu olustu-
ran hastalar hastaneye ayaktan basvuran veya yatirilmis
ya da telefon ile hastaneye davet edilmis hastalardan
olusmakta idi. Bu baglamda dahil edilen hasta gruplari
sirastyla ayaktan (%49), yatarken (%13) veya telefonla
(%37)dir. Calismanin digslama kriteri AF’den farkli bir
nedenle YOAK kullanan hastalar ve 18 yas alti hastalar
olarak belirlendi. Pandemi doneminde YOAK baslanan
hastalar ¢calismaya alinmadi. Bu baglamda kanama geli-
sen 46 hasta, kanama gelismeyen 170 hasta olmak tize-
re toplam 216 hasta alinmstir.

Hasta, hipertansiyon (HT) tedavisi goriiyorsa veya ar-
disik kan basinci (KB) 140/90 mmHg'nin tzerinde ise
HT mevcut olarak kabul edildi.® Hasta, diyabet tedavisi
goriliyorsa veya aclik kan sekeri 126 mg/dL'nin tizerinde
veya HgAlc seviyesi 6,5 g/dL'nin lzerinde ise diabetes
mellitus (DM) olarak kabul edildi.® Sol ventrikiil ejeksi-
yon fraksiyonu (SVEF) %40’in altindaysa veya SVEF nor-
mal olup, kalp yetmezligini distindiiren ekokardiyogra-
fik, laboratuvar ve klinik bulgulari varsa hastalar kalp
yetmezligi olarak kabul edildi. Serebral enfarktts, intra-
serebral veya subaraknoid kanamaya bagli olarak geci-
rilmis inme veya merkezi serebral hasar mevcutsa inme
olarak kabul edildi, aksi takdirde norolojik durum belir-
gin bir gortntileme bulgusu olmadan ¢ozilirse hasta
gecici iskemik atak (GIA) olarak kabul edildi. Koroner
arterlerin herhangi birinde %50 veya daha fazla darhk
varsa koroner arter hastaligi (KAH) olarak tanimlandi.
Doppler ultrasonografi, bilgisayarli tomografi, manyetik
rezonans anjiyografi veya dupleks subtraksiyon anjiyo-
grafi ile karotis, vertebral, st ekstremite, mezenterik, re-
nal veya alt ekstremite arterlerinde aterosklerotik darlk
veya ayak bilegi brakiyal indeksi 0,9’un altindaysa has-
talar periferik arter hastasi olarak kabul edildi. Bunun
yani sira alkol kullanim ve kanser 6ykisu kayit edildi.

Uluslararasi Tromboz ve Hemostaz Dernegi (ISTH)
kriterlerine gore major kanamalar; fatal kanama ve/veya
intrakranyal, intraspinal, intraokiler, retroperitoneal,
intraartikiler, perikardiyal veya intramuskiiler gibi kritik
bolge veya organda semptomatik kanama ve/veya
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emoglobin degerinin 20 g/L veya daha fazla dismesine
neden olan iki veya daha fazla tnite tam kan veya erit-
rosit transflizyonuna yol acan kanama olarak tanimlan-
di. Klinik olarak anlamli non-major (CRNM) kanamalar;
tibbi midahale gereksinimi, hastaneye yatis veya artan
tibbi bakima neden olma, yiiz yiize degerlendirmeye
neden olan kanamalar olarak tanimlandi. Minér kana-
malar ise major veya CRNM kanamalar kriterlerine uy-
mayan kanamalar olarak tanimlanmistir.’>'" COVID-19
pandemisi sirasinda hastalara hastaneye yatis sikhigi,
major kanama, CRNM kanama ve minor kanama oykd-
s soruldu ve hastane veri tabaninda arastirildi.

Tum hastalar igcin CHADS-VASC skoru [konjestif kalp
yetmezligi, hipertansiyon, yas ( >65=1 puan, >75=2 pu-
an), DM, énceki inme/GIA (2 puan), vaskuler hastalik
(periferik arter hastaligi, 6nceki miyokard enfarktis,
aort ateromu) ve kadin cinsiyet] ve HAS-BLED skoru (hi-
pertansiyon, anormal karaciger/bobrek fonksiyonu, in-
me oykusl, kanama oykust veya yatkinhk, labil INR,
yasl, uyusturucu/alkol kullanimi) hesaplandi. Diizensiz
ilag kullanimi hastalarin kendi beyanina gore degerlen-
dirildi. Genel tedavi sliresince en az 2 ay boyunca ¢o-
gunlukla ilac alim saatlerine, dozlamaya uymadigini so-
zel olarak beyan etmis hastalar diizensiz ila¢ kullanimi
kategorisinde degerlendirildi.

istatistiksel analiz

Istatistiksel analizler SPSS yazilim stiriimii 23.0 kulla-
nilarak yapildi. Degiskenler normal dagilimi belirlemek
icin gorsel ve analitik (Kolmogorov-Smirnov) yontemler
kullanilarak analiz edildi. Stirekli ve kategorik degisken-
ler sirasiyla ortalama, standart sapma ve ytizde olarak
ifade edildi. Gruplar arasinda karsilastirma yapmak igin
bagimsiz t testi kullanildi. Kategorik degiskenler ki-kare
testi ile karsilastirildi. Kanama agisindan bagimsiz 6n
gorduructleri degerlendirmek icin tek degiskenli ve cok
degiskenli lojistik regresyon analizi kullanildi. Tek de-
giskenli analizde p<0,15 saptanan degiskenler ¢cok de-
giskenli analize eklendi. iki tarafli p degeri <0,05 istatis-
tiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Hastalarin yas ortalamasi 72+10’du. Calisma popi-
lasyonu agirlikh olarak kadin hastalardan 129 (%60)
olusmakta idi. Hastalarin genel klinik 6zellikleri tablo
1’de belirtilmistir. Kanama gelisen hastalar daha yash
idi (73 vs 68). Bunun yani sira kanama gelisen hastalar-
da diyabet (%44 vs %26), inme (%33 vs %11), diizen-

siz ilag kullanimi (%13 vs %2), antiagregan kullanimi
(%7 vs %?2) daha ytiksekti. Laboratuvar parametreleri
arasinda kanama gelisen hastalarda kreatinin degeri
yiksek (0,94 vs 0,86), hemoglobin degeri ise daha du-
stktd (11,6 vs12,4). Kanama gelisen 46 hastanin 6'si
major kanama olarak degerlendirilirken digerleri major
olmayan kanama grubunda degerlendirilmistir. Major
kanama geciren hastalarin yarisi gastrointestinal (Gl),
diger yarisi intrakranyal kanama gecirmistir. Major Gi
kanama geciren hastalarin tamami non-steroid antien-
flamatuvar ilag (NSAII) kullanmakta idi. Major kanama
geciren hastalarin yarisi ilacini diizensiz kullandigini
belirtmistir. Major olmayan kanamalarin orani sekil
1’de gosterilmistir. Buna gore en sik major olmayan ka-
nama epistaksis iken bunu sirasiyla cilt alti kanamalar
ve hematiiri takip etmistir.

Tablo 1: Hastalarin temel klinik ézellikleri

Kanama (-)  Kanama(+) p

170 (%79) 46 (%21)
Yas, yil (orttss) 68+11 7319 7319 0,001
Kadin cinsiyet s (%) 92 %46 37 %80 0,001
Hipertansiyon s (%) 110 %65 31 %67 0,734
Diabetes mellitus s (%) 45 %26 20 %44 0,026
Kalp yetmezligi s (%) 22 %13 3 %7 0,227
inme/GIA s (%) 18 %11 15%33  <0,001
Koroner arter hastaligi s (%) 49 %29 16 %35 0,434
Periferik arter hastaligi s (%) 8 %5 3%7 0,619
Kanser s (%) 3 %2 3%7 0,113
Duzensiz ilag kullanimi s (%) 3 %2 6 %13 0,001
Kullanilan YOAK
Apiksaban s (%) 84 %49 27 %59
Rivaroksaban s (%) 44 %26 6%13 0190
Edoksaban s (%) 17 %10 3 %7 ’
Dabigatran s (%) 25 %15 10 %22
Antiagregan kullanimi s(%) 3 %2 3 %7 0,002
NSAIi kullanimi s (%) 24 %14 8 %17 0,579
Agirlik, kg ortts 74+11 72+13 0,408
YOAK kullanim siresi, ay (orttss) 35423 25+18 0,008
AKS mg/dL (orttss) 111437 112431 0,846
Hg g/dL (ortss) 12,4+1,6  11,6+2,2 0,008
Trombositx10?/L (ort+ss) 256172 252483 0,795
AST IU/L (ortss) 2011 22110 0,399
ALT IU/L (orttss) 1710 18+17 0,496
Kreatinin mg/dL (orttss) 0,86+0,26  0,94+0,25 0,047
GFH mL/dk /1.73 m? (ortzss) 7122 78+29 0,068
CHA2DS2-VASc skoru (orttss) 3,2+1,2 3,8+1,6 0,006
HAS-BLED (ort#ss) 1,6£0,7 2+1,2 0,011

ALT: Alanin aminotransferaz, AKS: A¢lik kan sekeri, AST: Aspartat aminot-
ransferaz, CHA2DS2-VASc: Konjestif kalp yetmezligi, hipertansiyon, yas>75 (2
puan), diabetes mellitus, inme (2 puan), vasktiler hastalik, yas 895-74), ka-
din cinsiyet, GFH: Glomeriiler filtrasyon hizi, GIA: Gegici iskemik atak, HAS-
BLED skoru: Hipertansiyon, anormal bébrek veya karaciger fonksiyonu, inme,
kanama, degisken uluslarasi normalizasyon orani, 65 yas Ustd, ilag veya alkol
kullanimi, Hg: Hemoglobin, YOAK: Yeni oral antikoagiilan, Ort: Ortalama ss:
Standart sapma
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W Hematun

W Epintaksis

1B Gingrval kanama

B Hematom, ekimoz, morarma

[E vapnal kanama
Ol Postoperanit kanama

Sekil 1: Major olmayan kanamalarin siniflandirilmasi

Tdm hasta poptlasyonunda en ¢ok kullanilan anti-
koagtilan apiksaban iken, en az kullanilan antikoagi-
lan edoksabandi. Antikoagiilan kullanimi acisindan
gruplar arasinda farkhihk yoktu. Fakat antikoagtilan
kullanim siiresi kanama gelisen hastalarda daha kisay-
di (25 ay vs 35 ay).

Tromboembolik risk CHA2DS2-VASc (3,8 vs 3,2) ve
kanama risk skoru HAS-BLED (2 vs1,8) kanama gelisen
hastalarda daha ytiksekti.

Tek degiskenli analizde yas, kadin cinsiyet, diyabet,
inme oykdsu, diizensiz ilag kullanimi, YOAK kullanim
stiresi, Hg, kreatinin ve HAS-BLED skoru kanama komp-
likasyonlarini 6ngérmede anlamli saptanirken (Tablo 2)
cok degiskenli analizde diizensiz ilag kullanimi risk ora-
ni (RO): 14,91 (%95 gliven araligi (GA): 2,451-90,692
p=0,003), kadin cinsiyet RO: 5,507 (%95 GA: 2,117-
14,327 p<0,001), diyabet RO: 2,319 (%95 GA: 1,069-
5,031 p=0,033), HAS-BLED skoru RO: 1,571 (%95 GA:
1,035-2,384, p=0,034) COVID-19 donemi kanama
komplikasyonlari agisindan bagimsiz 6n gorddricu ola-
rak degerlendirilmistir (Tablo 2).

Kanama komplikasyonu acisindan ayaktan (%22), ya-
tarken (%27) veya telefonla ¢agrilmis (%19) hastalar ara-
sinda kanama acisindan farklilik izlenmedi (p=0,659).

Kanama gelisen ve gelismeyen hastalarin COVID-19
donemi boyunca hastane basvurulari degerlendirildigin-
de hastaneye hi¢ basvurmayan hastalarin sayisi kanama
gelisen hastalarda daha fazlaydi. Bunun yani sira kana-
ma gelisen hastalarda COVID-19 6ncesi doneme gore
basvuru sayisi daha azdi. Tim bunlara ragmen hastane
basvuru orani agisindan gruplar arasinda farklilik izlen-
medi (Sekil 2).

B Kanama (-}
Kanama (+)

il P<0,101

H

Hig bagvurmami§  Eskisine gore daha az Eskisi ile aymi sapda
bagvuru bagvuru

Sekil 2: Kanamasi olan ve olmayan hastalarin hastaneye
basvuru 6zellikleri

Kanama gelisen hastalara hekim yaklasimi acisindan
%81'i ilaca ayni sekilde devam ederken, %12 doz azal-
timi yapmis ve yaklasik %7’si ilaci kesmistir.

Tartisma

Bu calisma, bilgilerimize gore tilkemizde COVID-19
doneminde YOAK kullanan hastalarda kanama kompli-
kasyon sikhginin ve nedenlerinin arastirildigr ilk calis-
madir. Bu ¢alismanin sonuglarina gére COVID-19 do-

Tablo 2: Tek degiskenli ve ¢ok degiskenli lojistik regresyon analizinde kanama én gérdiiriiciilerin degerlendirilmesi

Tek degiskenli analiz

Cok degiskenli analiz

RO %95 GA p RO %95 GA p
Yas 1,053 1,019-1,088 0,002
Kadin 3,486 1,584-7,668 0,002 5,507 2,117-14,327 <0,001
Diabetes mellitus 2,137 1,088-4,198 0,028 2,319 1,069-5,031 0,033
inme/GIA 4,086 1,861-8,972 <0,001
Dizensiz ilag kullanimi 8,350 2,002-34,830 0,004 14,910 2,451-90,692 0,003
Antiagregan kullanimi 3,884 0,757-19,922 0,104
YOAK kullanim siresi 0,977 0,961-0,995 0,010
Hg (g/dL) 0,787 0,657-0,943 0,009
Kreatinin (mg/dL) 0,225 0,051-0,994 0,049
HAS-BLED 1,627 1,108-2,389 0,013 1,571 1,035-2,384 0,034

GIA: Gegici iskemik atak, HAS-BLED skoru: Hipertansiyon, anormal bébrek veya karaciger fonksiyonu, inme, kanama, degisken INR(uluslarasi normalizasyon orant),
65 yas ustl, ilag veya alkol kullanimi, Hg: Hemoglobin, YOAK: Yeni oral antikoagiilan, GA: Giiven araligi, RO: Risk orani
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neminde YOAK kullanan %21 hastada kanama gelis-
mistir. Major kanama orani ise %3 olarak saptanmistir.
Kanama gelisen hastalarin %83’u ilacini ayni sekilde
devam ettirmistir.

Yeni oral antikoagtlanlarin valvuler olmayan AF has-
talarinda yapilmis faz 3 calismalarinda major kanama
orani; dabigatran 110 ve 150 mg igin sirasiyla %2,92 ve
%3,4,* rivaroksaban i¢in %3,6 (CRNM: %11,8),> apika-
saban icin %2,13 (CRNM: %3,1),3 edoksaban 30 ve 60
mg icin sirasiyla %1,61 ve %2,75 (CRNM: %6,6 ve
%8,67)° bulunmustur. Ulkemizde daha 6nce yapilmis
gercek diinya calismasi olan YOAK-TURK’te kanama
orani (%7,6) bizim calismamiza gore daha yiiksek bu-
lunmustur. Bu ¢alismada major kanama orant %1 bu-
lunmustur.’2 Emren ve ark.’nin' yaptiklart YOAK-TR ¢a-
lismasinda ise bizim calismamiza benzer sekilde kana-
ma komplikasyonu orani %21,1 bulunmustur. Bu hasta-
larin %5’inde major kanama gozlenmistir. Yukaridaki
calismalara gore bizim calismamizin en 6nemli farki ta-
kip stiresinin daha kisa olmasidir. Kisa takip stiresine
ragmen yukarida bahsedilen calismalara nazaran bizim
calismamizda kanama orani daha ytiksek izlenmistir.

Calismamizda kanama agisindan bagimsiz 6n gordu-
rictler; duzensiz ilag kullanimi, kadin cinsiyet, diyabet,
HAS-BLED skoru olarak bildirilmistir. Altay ve ark.'? ca-
lismasinda non-diyabet, hiperlipidemi, periferik arter
hastaligl, sigara ve HAS-BLED skoru kanama komplikas-
yonlari ile iliskili iken; Emren ve ark.™ calismasinda ise
ilac uyumsuzlugu, 3 veya daha fazla ek hastalik olmasi
ve HAS-BLED skoru kanama agisindan bagimsiz 6n gor-
dartciler olarak bulunmustur.

Mitrovic ve arkadaslari c¢alismasindaki bulgularla
benzer sekilde calismamizda yas, kadin cinsiyet, diya-
bet, inme odykusu, dizensiz ilag kullanimi, YOAK kulla-
nim stresi, Hg, kreatinin ve HAS-BLED skoru kanama
komplikasyonlarini 6ngérmede anlamli saptanmistir.™
Brien ve ark.’nin'® calismasina gore kanama, antikoagu-
lan birakma nedeni olmakla birlikte major olmayan ka-
namalar, major kanamalarin st olarak belirlenmemistir.
Diizensiz ilag kullanimi ile ilgili cesitli tanimlar ve yon-
temler mevcuttur. Maalesef genel kabul gormis tek bir
tanim bulunmamaktadir.

llag uyumu icin literattirde genel olarak belli zaman-
da alinan tablet sayisi gibi yontemler kullaniimistir. Bu
yontemler genel olarak tablet sayimi ve belli periyotlar-
da ilacin recetelendirmesi ile degerlendirilmistir. Hasta-

nin ilacini istenen zamanda alip almadigi ise ihmal edi-
len bir durum olmustur. Hastanin kendi beyanini esas
alan “self-report” anketlere dayanilarak yapilan ¢alisma-
larin bir kisminda ilag-doz periyoduna uyum dolayli
olarak sorulmaktadir. Esas itibari ile doz periyoduna
uyum olglimii en iyi sekilde ilacin kandaki veya idrar-
daki etki veya dogrudan seviyesi ile yapilabilmektedir.
Bunun zahmetli ve masrafli olmasindan dolayr YOAK
calismalarinda tercih edilmeyen bir yontem olmustur.
Bu durumda hastanin doz araliklarina dikkat edip etme-
digi uyum calismalarinda gozetilmemistir. Fakat farma-
kolojik calismalardan edindigimiz bilgilerde ilacin belir-
lenen saatten 6nce alinmasi kontrolsiiz ilag seviyesinde
yiikselmelere neden olabilmektedir. Bunun 6zellikle tek
doz alan YOAK hastalarinda daha fazla oldugu belirlen-
mistir.'® Bu baglamda diizensiz ila¢ kullanimi olan has-
talar sadece ilacini atlamamakta, dozu atlanan ilacini
bir sonraki doza yakin alabilmektedir. Diger bir deyisle
ilacin doz zamanlamasina dikkat etmedikleri icin ilacin
kan seviyesinde asiri doz dalgalanmalarina neden ola-
bilmektedir. Bunun yani sira diizensiz ilag kullanan has-
talarda ayni zamanda kanama egilimini artiran NSAII’
leri de diizensiz kullanmaktadir. Bu da kanama acisin-
dan 6nemli bir risk faktordir. Daha 6nce tlkemizde YO-
AK kullanan hastalar tzerinde yapilan bir calismada
ilac uyumsuzlugunun kanama agisindan bir risk faktori
oldugu gosterilmistir. ilaca uyumsuzlugu minor (%21,2
vs %11,1, p<0,001) ve major (%6.1 vs % 3.7, p= .004)
kanama oranlarini artirmaktadir. Bu calisma 6zelinde
ilag uyumsuzluguna etki eden faktorler arastirilmis; ya-
sin, cift doz kullaniminin, eslik eden hastaliklarin, dep-
resyonun ve demansin bu hastalarda ila¢ uyumsuzlugu-
na etki eden faktorler oldugu gozlenmistir. Baska bir me-
ta-analizde ilag uyumsuz hastalarda kanama orani yuik-
sektir (%7,5) ve bu kanama oranlarinin dustik uyum ve
yetersiz ilac kullanimi ile iliskilidir.'”

ilag farkliliklarinin kanama tizerinde etkisi degerlen-
dirildiginde calismamizda YOAK gruplari arasinda non-
major ve minor kanamalar agisindan anlamli farklilik
saptanmazken, Tepper ve ark.'in'® calismasinda YOAK’
lar arasinda farkhlik saptanmistir.

COVID-19 pandemisinin tilkemizde halen devam et-
tigi goz oninde bulunduruldugunda bu hastalarin
onemli bir kismi bu arastirmanin yazildigi donemde de
halen doktor basvurusu olmadan eczanelerden ilaglari-
ni alabilmektedir. Bu baglamda hastalarin 6nemli bir
kisminin poliklinik doktor kontroliinden uzak kalacagi
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dusintlmektedir. Poliklinik kontrolleri eksik olan hasta-
larin telefon veya internet temelli sistemler ile vizitleri-
nin gercklestirilmesi onerilebilir.’ Buna ek olarak du-
zeltilebilir kanama risk faktorlerinin kontrol altina alin-
masi, laboratuvar analizi gerektiren hastalarin uygun za-
manda randevu ile poliklinik daveti veya evde bakim
hizmeti uygulanmasi bu hastalarda YOAK tedavisine
bagli kanama komplikasyonlarini azaltacagi dustinl-
mektedir.

Kisithhklar

Bu calisma tek merkezde yapilmis olmasi nedeniyle
ulusal bir veri ¢ikarimi yapmak miimkiin degildir. Cahs-
manin takip stresinin bir yil olmasi ve calismanin yapil-
digi tarih araligi sonrasinda da COVID-19 pandemisinin
devam etmesi nedeniyle kanama komplikasyon orani
gercek oranindan daha az saptanmis olabilir. Her ne ka-
dar calismada YOAK kullanan hastalarin tamamina ya-
kini kapsayacak sekilde hastane basvurusu olan ve tele-
fon ile davet edilmis hastalar alinsa da pandemi nede-
niyle bir kisim hastanin saghk kuruluglarina bagvurmak-
tan sakinabilecegi de ihtimal dahilindedir. Bu baglamda
bazi hastalarin verilerine ulagilamamis veya yanhlik or-
tadan kaldirilamamis olabilir. Calismanin diger bir kisti-

lthg) da dizensiz ila¢ kullanimini veya hastanin doz
periotlarina uyumunu degerlendiren bir testin uygulan-
mamis olmasi hastanin beyaninin esas alinmasidir.

Sonug

Yeni oral antikoagtilan kullanan hastalarda kanama
komplikasyonu ciddi bir problem olarak devam etmek-
tedir. COVID-19 pandemisinin halen devam ettigi goz
ontine bulunduruldugunda YOAK kullanan hastalarda
ilag uyumu ve kanama risk faktorlerinin kontrolt agisin-
dan fiziki muayene veya alternatif telefon veya tele iz-
lem bazl sistemlerin aktif hale getirilerek hastalarin ta-
kibi 6nem arz etmektedir.

Yazarlar arasinda c¢ikar catismasi olmadigi ve calisma
icin finansal destek alinmadigi beyan edilmistir.
Yazarlarin ¢calismaya katkilari: ZYE: Fikir ve kavram, ta-
sarim, denetleme ve danismanlik, kaynak taramasi, ma-
kale yazimi. FY: Veri toplama ve isleme, analiz ve yo-
rum, elestirel inceleme, kaynaklar ve fon saglamak, mal-
zemeler. OS: Veri toplama ve isleme, analiz ve yorum,
elestirel inceleme, kaynaklar ve fon saglamak, malze-
meler. SVE: Fikir ve kavram, tasarim, denetleme ve da-
nismanlik, kaynak taramasi, makale yazimi.
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