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ONSOZ

Asistanlik egitimim boyunca katkilarini esirgemeyen, bilgi ve birikimleri ile
gelisimime katkida bulunan saygideger hocalarima, 6zellikle tez yazim asamasinda
yol gosterici olan degerli danisman hocam Dog. Dr. Arif Mansur COSAR’a hem

egitim hayatim hem de tez hazirlik siirecinde yardimlari i¢in tesekkiirlerimi sunarim.

Varliklar ile bana her zaman gii¢ veren, oniimii agan, hayatta daha gii¢lii bir
sekilde ilerlememe yardimci olan ve bana ilham veren biricik esim Aysenur TOPCU

VARLIK ve sevgili aileme tesekkiir ederim.

Zorlu asistanlik siireci boyunca iyi ve kotii gilinlerde birbirimize destek
oldugumuz, yardimlastigimiz birbirinden degerli mesai arkadaglarima tesekkiir

ederim.



OZET

OZOFAGUS VARIS KANAMALARINDA KLINIK, ETIYOLOJIK
VE ENDOSKOPIK FARKLILIKLARIN MORTALITE UZERINE
ETKISI

Amag: Ozofagus varis kanamasi geciren hastalarin klinik 6zellikleri,
etiyolojik farkliliklari, endoskopik bulgular1 ve uygulanan tedavilerin mortalite

tizerine etkilerinin degerlendirilmesi amag¢lanmistir.

Gere¢ ve Yontem: Bu calismada Karadeniz Teknik Universitesi Tip
Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali Gastroenteroloji Bilim Dalinda takip ve
tedavi edilen, 01.01.2010-31.12.2020 tarihleri arasindaki siroz, HCC ve 6zofagus
varis kanamasi tanili hastalar incelenmis, iclerinden 18 yas ve iizeri 6zofagus varis
kanamasi geciren 155 hastanin tan1 anindaki laboratuvar degerleri, klinik 6zellikleri,
eslik eden komorbiditeleri, etiyolojik farkliliklari, endoskopik tedavileri, 6len

hastalarin 6liim tarihleri retrospektif olarak degerlendirilmistir.

Bulgular: Calismaya alinan 6zofagus varis kanamasi gecirmis 155 hastanin
151’1 sirotik, 4’li non sirotik idi. Hastalarin 6zge¢mislerine bakildiginda 75’inde
diyabet, 58’inde hipertansiyon, 15’inde kalp yetmezligi, 22’sinde KBH tanilar1 vardi.
Hastalarin 9’unun F1, 55’inin F2, 91’inin ise F3 wvarisi vardi. Etiyolojiler
incelendiginde kriptojenik karaciger sirozu tanili 33 hasta, HCV tanil1 27 hasta, HBV
tanilt 26 hasta, NASH tanili 15 hasta, alkol iligkili 14 hasta oldugu goriildii; 20
hastanin tetkikleri yetersizdi. 49 hasta Child A, 70 hasta Child B, 36 hasta Child C
olup; ortanca MELD-Na skoru: 13, ortalama APRI skoru: 2,55, ortalama FIB-4
skoru: 8,73, ortalama Hemoglobin: 10,56 gr/dl, ortalama PLT: 114,1*10"3/ul olarak
hesaplandi. Ozofagus varis kanamas1 gegiren ve dlen hastalar incelendiginde ilk varis

kanamasindan ortalama 831 giin sonra 6liim goriildii.

Sonu¢: Calismamizdaki 6zofagus varis kanamasi geciren hastalarin klinik,

etiyolojik ve endoskopik ozellikleri incelendiginde; cinsiyet dagilimi, yas, asit,



peritonit, hepatik ensefalopati ve hepatorenal sendrom gibi komplikasyonlarin
mortalite tizerine etkileri literatiir ile benzer goriilmiis; en sik etiyoloji ise literatiirden
farkli gorilmistiir. Literatiirde oldugu gibi 6zofagus varis kanamasi gegiren
hastalarimizin biiyiik bir kisminda portal hipertansiyonun sebebi karaciger sirozudur.
Asit, peritonit, hepatik ensefalopati ve hepatorenal sendrom gibi komplikasyonlarin
mortalite iizerine anlamli etkilerinden dolay1r 6zofagus varis kanamasi geciren
hastalarda bu komplikasyonlarin gelismelerinin 6nlenmeleri ve tedavileri son derece
onemlidir. Gastrointestinal sistem kanamasi gegiren siroz hastalarinda 6zofagus varis

kanamalar1 mutlaka akla gelmelidir.

Anahtar Kelimeler: Siroz, Ozofagus Varisi, Varis Kanamasi, Portal

Hipertansiyon, Karaciger Sirozu, Endoskopi, Hepatit, Mortalite



SUMMARY

THE EFFECT OF CLINICAL, ETIOLOGICAL AND
ENDOSCOPIC DIFFERENCES ON MORTALITY IN
ESOPHAGUS VARICOSE BLEEDING

Aim: It was aimed to evaluate the clinical features, etiological differences,
endoscopic findings and the effects of the treatments applied on mortality in patients

with esophageal variceal bleeding.

Materials and Methods: In this study, patients diagnosed with cirrhosis,
HCC and esophageal variceal bleeding between 01.01.2010 and 31.12.2020, who
were followed up and treated in the Department of Gastroenterology, Department of
Internal Medicine of Karadeniz Technical University were examined. Laboratory
values, clinical features, accompanying comorbidities, etiological differences,
endoscopic treatments, date of death of the patients who died were evaluated
retrospectively in 155 patients aged 18 years and older who had esophageal variceal

bleeding.

Results: Of the 155 patients included in the study who had esophageal
variceal bleeding, 151 were cirrhotic and 4 were non-cirrhotic. Looking at the
histories of the patients, 75 had diabetes, 58 had hypertension, 15 had heart failure,
and 22 had CKD. 9 of the patients had F1, 55 had F2, and 91 had F3 varicose veins.
When the etiologies were examined, it was seen that there were 33 patients with
cryptogenic liver cirrhosis, 27 patients with HCV, 26 patients with HBV, 15 patients
with NASH, and 14 alcohol-related patients; The examinations of 20 patients were
insufficient. 49 patients were Child A, 70 patients were Child B, 36 patients were
Child C; median MELD-Na score: 13, mean APRI score: 2.55, mean FIB-4 score:
8.73, mean Hemoglobin: 10.56 g/dl, mean PLT: 114.1*10"3/ul . When the patients
who had esophageal variceal bleeding and died were examined, death was seen on

average 831 days after the first variceal bleeding.

Conclusion: When the clinical, etiological and endoscopic features of the

patients in our study who had esophageal variceal bleeding were examined; The



effects of complications such as gender distribution, age, ascites, peritonitis, hepatic
encephalopathy and hepatorenal syndrome on mortality were similar to those in the
literature; the most common etiology was different from the literature. As in the
literature, the cause of portal hypertension in most of our patients who had
esophageal variceal bleeding is liver cirrhosis. Because of the significant effects of
complications such as ascites, peritonitis, hepatic encephalopathy and hepatorenal
syndrome on mortality, it is extremely important to prevent and treat the
development of these complications in patients with esophageal variceal bleeding.
Esophageal varices bleeding should definitely be considered in patients with

cirrhosis who have had gastrointestinal bleeding.

Keywords: Cirrhosis, Esophageal Varices, Variceal Bleeding, Portal
Hypertension, Liver Cirrhosis, Endoscopy, Hepatitis, Mortality
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KISALTMALAR ve SIMGE DiZINI

GIS: Gastrointestinal Sistem

ET-1: Endotelin-1

FHVP: Serbest Hepatik Ven Basinci
HBV: Hepatit-B Viriisii

HCC: Hepatoselliiler Karsinom

HCV: Hepatit-C Viriisii

HVPG: Hepatik Venoz Basing Gradiyenti
LT: Karaciger Transplantasyonu

NASH: Non-alkolik Steatohepatit

NO: Nitrik Oksit

PBS: Primer Biliyer Kolanjit

PPI: Proton Pompa Inhibitérii

TIPS: Transjuguler intrahepatik Portosistemik Sant
UDKA: Ursodeoksikolik asit

WHVP: Tikali Hepatik Ven Basinci

OVK: Ozofagus Varis Kanamasi

Vii



SEKILLER DiZiNi

Sayfa Numarasi

Sekil 1: Portal sirkiilasyondaki basmg farki....................cooooviiiiiinn.o 3
Sekil 2: Intravaskiiler direnci etkileyen faktdrler...................ccooeveiinnn., 4
Sekil 3: Ozofagus varis yerlesim yerleri...............coooiviiiiiiiiiiiiiinnn. 6
Sekil 4: Varis duvar gerginligini etkileyen faktorler................................ 7
Sekil 5: Portal hipertansiyon tipleri.............oooviiiiiiiiiiiiiiiie, 8
Sekil 6: Kronik karaciger hastaliginin periferik bulgulari......................... 12
Sekil 7: OVK gegiren hastalara siroz eslik etme durumu......................... 16
Sekil 8: OVK gegiren hastalarda eslik eden komorbiditeler...................... 17
Sekil 9: Hastalarin Child-Pugh siniflamasina gore puani.......................... 24
Sekil 10: Olen hastalarin Child-Pugh siniflamasina gore puant.................. 24
Sekil 11: Tiim hastalarin MELD-Na skoruna gore dagilimi...................... 25
Sekil 12: Olen hastalarin MELD-Na skoruna gore dagilimi...................... 25

viii



TABLOLAR DIiZiNi

Sayfa Numarasi

Tablo 1: Portal hipertansiyon tipleri ve HVPG arasindaki iliski.................. 9
Tablo 2: Portal hipertansiyon etiyolojileri.............coooeiiiiiiiiiiiiiiinn.nn. 9,10
Tablo 3: Portal hipertansiyon tedavisinde kullanilan ilaglar........................ 13
Tablo 4: Hasta sayilar1 ve yas ortalamalart..................cooooiiiiiinnn, 16,17
Tablo 5: OVK geciren ve o6len hastalarda eslik eden komorbiditelerin mortalite
UZETINE CTKIST. ..ot e 18
Tablo 6: OVK gegiren hastalar ve 6len hastalardaki varis tipleri.................. 18
Tablo 7: Varis tipinin 6len hastalarda mortaliteye etkisi........................... 18
Tablo 8: Etiyolojilere gore sag, 6len ve toplam hasta say1si........................ 19,20
Tablo 9: Olen hastalarda en sik etiyolojilerin mortalite {izerine etkisi............. 20
Tablo 10:Varis dis1 siroz komplikasyonlari ve hasta say1st......................ee. 21
Tablo 11: OVK sonras1 ilk 42 giinde S1Gm.................ccooviiiiiiiiiieinnnn, 22
Tablo 12: OVK sonras ilk 6 haftadaki 6liim iizerine etki eden faktérler.......... 22
Tablo 13: Hastalarin siroz ve INR (2) degerine gore dagilimi....................... 22

Tablo 14: Hastalarin ortalama, minimum ve maksimum laboratuvar degerleri...23

Tablo 15: Hastalarin ortalama MELD-Na, APRI ve FIB-4 skorlari................. 24
Tablo 16: Asit ile mortalite arasindaki iliski......................... 25
Tablo 17: Peritonit ile mortalite arasindaki iliski..........................o 26
Tablo 18: Asit ve peritonit varligi ile sadece asit varliginin mortalite lizerine etki

Kars1lastirmas. ... ..o 26
Tablo 19: Hepatik ensefalopati ile mortalite arasindaki iligki....................... 26
Tablo 20: Hepatorenal sendrom ile mortalite arasindaki iligki...................... 27
Tablo 21: Varis tipi ile mortalite arasindaki iligki....................o 27
Tablo 22: Etiyolojilerin mortalite lizerine etkisi kiyaslama.......................... 27

Tablo 23: Trombosit degeri (50.000/ul) ile mortalite {izerine kiyaslama...........28



1.GIRIS ve AMAC

Portal hipertansiyon, sirozlu hastalardaki temel prognostik faktorlerden
birisidir ve 0zofagus varis kanamasi gelismesinin de ana tetikleyicisidir. Portal
hipertansiyon etiyolojisinde siroz, portal ven trombozu ve paraziter enfeksiyonlar
sayilabilir. Hepatit B, Hepatit C, alkol, NASH, primer biliyer kolanjit de siroz ile

sonuglanarak 6zofagus varis kanamasina yol agabilir.!

Ozofagus varis kanamasi (OVK) prevalansi, kompanse ya da dekompanse
siroz durumuna gore %30’dan %60’a kadar degisir. Yeni varis gelisme insidansi
orani yillik %9 ve kiiciik varislerin orta ve biiyiik varislere ilerleme orani yillik %10
olarak bildirilmektedir. Kii¢iik 6zofagus varislerinin kanama orani iki yilda %10
civarinda iken, varis boyutu biiyiidilkce Child-Pugh skoruna bagli olarak kanama
orani %30’a kadar ¢ikmaktadir. Sekonder profilaksi olmadan ilk kanama atagindan
sonra 6 haftalik yeniden kanama riski %15-20’dir ve ilk yil icerisinde %60’a kadar
cikar. Varis kanamalarinda 6 haftalik mortalite oram1 %20-25 olup esas olarak

kanamanin tekrarlamasi ve karaciger komplikasyonlarmin gelismesi nedeniyledir.?

Oliimlerin ¢ogu kanamadan sonraki ilk birka¢ giin icinde meydana gelir.
Oliim oranlar cerrahi miidahale varlig1 ve akut varis kanamalarinda yiiksektir. Siroz
hastalarinda, varis kanamasindan iki hafta sonra hayatta kalanlar i¢in bir yillik

sagkalim %50'dir.?

Ozofagus varis gelisimi agisindan riskli hastalarin yakin takibi kanamaya
bagli mortaliteyi azaltmak acisindan 6nemlidir. Bu calismada KTU Tip Fakiiltesi
Farabi Hastanesi Gastroenteroloji bdliimiince takip edilen OVK gegiren hastalardaki

klinik, etiyolojik ve endoskopik bulgularin mortalite tizerindeki etkilerini aragtirdik.



2. GENEL BILGILER

2.1 Patofizyoloji:

Hepatik fibrozis terimi, ekstraselliiler maktrikste akut veya kronik karaciger
hastaliklarina cevap olarak gelisen ekstraselliiler matrikste bag dokusu birikimini
ifade eder. Fibrogenezis siire¢ sonunda siroza neden olur. Siroz karaciger
parankiminde ekstraselliiler matrikste bag dokusu depolanmasinin son asamasinin
klinik-patolojik durumunu ifade eder. Fibrozis ve siroz tipik olarak kronik karaciger
hasarina yol agan viral, otoimmiin, toksin, ilac iliskili, kolestatik, metabolik veya
diger hastaliklar sonucu olusur. Genel olarak karacigerdeki fibrozis etiyolojiden

bagimsiz olarak diger organlarda bulunan fibrozis ile benzerdir. *

Hepatik fibrozis kavrami son 20 yil igerisinde olduk¢a degismistir. Bir
zamanlar statik bir siire¢ olarak kabul edilen siroz artik dinamik bir siire¢ olarak
kabul edilmekte ve kismen geri dondiiriilebilmektedir. Karaciger fibrozisinin
olumsuz klinik sonuglarla iliskisi oldugu artik daha iyi anlasilmistir. Ornegin
hepatoselliiler karsinom i¢in Oncii kabul edilmektedir. Hepatik fibrozisin altinda
yatan mekanizmalar daha tanmir hale geldikce, spesifik antifibrotik tedaviler

gelistirilebilecektir.’

Genellikle fibrozis miktar1 ile komplikasyonlarinin giddeti arasinda dogru
orantt vardir. Fakat farkli hastalik tilirlerinde hastaligin siddeti degiskenlik
gosterebilir. Ornegin sistozomiyazisli hastalarda belirgin presiniizoidal fibrozis
vardir; ancak karaciger fonksiyonlar1 iyi korunmustur. Siroz hastasi bir kez klinik
dekompansasyon (ikter, asit, varis kanamasi, ensefalopati) gecirmisse prognozda
kotiilesme ve mortalitede artis goriiliir. © Ornegin sonradan komplikasyon gelisen
kompanse HCV iligkili siroz ile takip edilen hastalar arasinda 5 yillik mortalitenin
%50 oldugu ve toplam oliimlerin ise yaklasik %70’inin karaciger kaynakli oldugu

goriilmiis.

Sirozun prognozunu degerlendirmek amaciyla birgok sistem gelistirilmistir.
Child Pugh ve MELD skorlar1 hastaligin etiyolojisinden bagimsiz olarak karaciger

hastaliginin seyir ya da prognozunu tahmin etmek i¢in kullanilir.



Varis kanamasi, hepatik ensefalopati ve asit portal hipertansiyonun sebep
oldugu major komplikasyonlardir. Portal hipertansiyon hepatik siniizoidal basingtaki
6 mm Hg veya daha fazla basing artis1 olarak tanimlanir. Portal hipertansiyon sonucu
portosistemik kollateral damarlar, basing artisi olan hepatik siniizoidallerdeki kani
drene ederler ve gastrodzofageal bileske, rektum, gobek ¢evresinde ve retroperitonda
varisler meydana gelir. Portal vendz sistem kapiller kan akimimi 6zofagustan,
mideden, ince ve kalin bagirsaktan, pankreastan, safra kesesinden ve dalaktan
karacigere dogru tasir. Portal ven splenik ve superior mezenterik venin pankreas

boynu arka kesiminde birlesmesi ile olusur. ®

Karaciger, portal ven ile kardiyak debinin neredeyse %30’unu olusturan
hepatik arterden beslenen ¢ift tarafli dolasima sahiptir. Portal ven trombozunda
oldugu gibi karacigere portal vendéz akim azaldigi zaman total hepatik akimi
korumak i¢in arteriyel kan akimi artar. Benzer sekilde hepatik arter tikanikliginda da
portal vendz akim artar. Bu oto regiilasyon mekanizmasina, total hepatik akimi sabit

bir seviyede tutan hepatik arterivel tampon cevabi denir.’

Portal hipertansiyon, portal akimdaki ve portal ven direncindeki
degisikliklerden kaynaklanir. Akim ve basing tizerindeki etki “’Ohm kanunu’ (Sekil

1) ile gosterilir.

Sekil 1: Ohm Kanunu
AP =F xR

AP: Portal sirkiilasyondaki basing farki
F: Portal akim
R: Akima karsi1 direng

Portal hipertansiyon gelistiginde yiiksek portal vendz basingtan diisiik

sistemik basinca dogru kollateral venler gelisir; ancak kollateral olusum siireci portal



basinct normal hale getirmeye yetmeyecek ve varis kanamasi gibi portal

hipertansiyon komplikasyonlarmin gelismesine yol acacaktir. °

Sirozda portal basing artis1 damar ¢apimi azaltan mekanik faktorlerin sonucu
olarak da meydana gelir. Rejeneratif nodiiller ve fibrozise ek olarak bu mekanik
faktorler arasinda siniizoitlerin kapillerizasyonu, hepatositler ve kuppfer hiicreleri
dahil hiicrelerin sismesi sayilabilir. Bununla birlikte portal diren¢ sirozdan
kaynaklansa bile tamamen mekanik bir fenomen degildir. Hepatik dolagimdaki
hemodinamik degisiklikler de intrahepatik rezistans artisina katkida bulunur. Bu
degisiklikler hepatik vazokonstriiksiyon ve vazodilator uyariya karsi azalmig cevap
ile karakterizedir. Intrahepatik direng biiyiik 6l¢iide damar yaricapindaki degisiklikler
ile belirlenir ve damar yaricapindaki kiiciik azalmalar direncte belirgin artisa sebep
olur. Kan viskozitesi ve damar uzunlugu da direnci ¢ok daha kiiciik dl¢iide de olsa
belirleyebilir. Direnci diizenleyen faktorler “Poiseuille kanununda’ (Sekil 2)

gortilebilir.

Sekil 2: Poiseuille Kanunu

R=8nL/mr*

R: Direng
n: Kan viskozitesi
L: Damar uzunlugu
r: Damar yarigapi

Baslangicta vazoaktif degisikliklerin sirozlu hastalarda artmis portal direncin
%10-30’unu olusturdugu tahmin ediliyordu; ancak sonraki calismalar vazoaktif
degisikliklerin sirotik hastalardaki artmis portal vendz dirence etkisinin %30’dan

fazla olabilecegini bildirmektedir.'°

Portal hipertansiyonu azaltma amacl birgok farmakolojik tedavi endotel

hiicrelerinden ziyade splanknik arteriyoler diiz kas hiicrelerini hedef alir. Ornegin



somatostatin analogu olan oktreotid 6zellikle yemeklerden sonra splanknik diiz kas
hiicrelerini kasar ve bdylece portal vendz akimda azalmaya sebep olur. Tek bir ajan
olarak karvedilol, intrahepatik sinlizoidal damarlarin beta blokaji ve gevsemesinin
kombine etkilerine sahiptir. Bir ¢caligmada karvedilolun yiiksek riskli hastalarda ilk
kez varis kanamasinin Onlenmesinde etkili bulundugu ve primer profilakside bir

secenek oldugu bildirilmistir. '

2.2 Varislerin Olusum Yerleri:

Kollateral dolasim portal basingtaki artisa cevap olarak gelisir. Normalde bu
venleri diisiik hacimlerdeki kan voliimii perfiize eder. Portal basingtaki artisa baglh
olarak kan portal sirkiilasyondan sistemik sirkiilasyona dogru akar. Kollaterallerin
olusum yerleri gastro6zofageal varislerin olustugu distal 6zofagus ve mide arasi,
umblikal ven ile sol portal ven arasinda umblikal bolge (caput medusa), 6zellikle
kadinlarda retroperitonda overiyen venler ve iliak venler arasinda ve rektum
bolgesinde inferior mezenterik ven 1ile pudendal ven arasinda goriiliir.
Gastroozofageal bileskedeki 4 vendz drenaj bolgesi varis gelisimi agisindan
uygundur. Gastrodzofageal bileskenin 2-3 cm altina uzanan ’Gastrik Zon’’ bolgesi,
submukoza ve lamina propria’da vertikal yerlesimli damarlar1 igerir. Bu venler
midenin kardiya kisminda birleserek kisa gastrik venler ve sol gastrik venlere drene
olurlar. Gastro6zofageal bileskenin 2-3 cm proksimalindeki ‘ 'Palizat Zon’’ da venler
0zofageal mukoza kivrimlarina karsilik gelen 4 grup halinde paralel uzanir. Bu
damarlar lamina propria’daki venler ile anastomoz yaparlar. Palizat Zon’daki
perforator venler distal 6zofagustaki periozofageal venler ile baglantili degildir.
Palizat Zon, portal ve sistemik dolasimlar arasindaki en ¢ok kan dolagiminin oldugu
yerdir. Palizat Zon’un daha proksimalindeki alan “’Perforator Zon’’ olarak
isimlendirilir. Bu bolgedeki venler daha az vertikal yerlesmistir, submukozal ve
eksternal venler ile baglantilidir, bu ylizden perforator venler olarak
isimlendirilmistir. Trunkal Zon, yaklasik 10 cm uzunlugunda olup en uzun boliimdiir,
O0zofagusta perforator zon’un iizerinde yerlesmistir ve lamina propria’daki

uzunlamasina yerlesimli 4 ven ile karakterizedir.(Sekil 3)'%!7



Palizad Zon’daki venler kanamaya en yatkin olanlardir; ¢ilinkii bu seviyede
submukozal ve periferal venler ile baglantiyr saglayan perforator venler yoktur.
Trunkal Zon’daki varisler kanamaya yatkin degillerdir; ¢ilinkii periézofageal venler
ile iliskili perforator venler Trunkal Zon’u drene ederler. Perizefageal venler azigos
sistemine drene olur, portal hipertansiyonun bir sonucu olarak azigos sisteminde kan
akig1 artar. Ozofagus’ un alt ucundaki venlerin drenaji koroner venler ile midenin
kardiya bolgesine oradan da portal vene olur. Mide fundusundaki venler kisa gastrik
venlere oradan da splenik venlere drene olur. Portal hipertansiyona bagli olarak mide
fundusunda varisler olusabilir. Splenik ven trombozu genellikle izole gastrik fundal
varislerin olusumu ile sonuglanir. Splenik ven ve renal venin yakinligindan dolay1
spontan splenorenal santlar goriilebilir. Bu durum, gastrik varisi olanlarda 6zofageal

varisleri olana gdre daha sik gériiliir.!®!”

Sekil 3: Ozofagus Varislerinin Yerlesim Yerleri

Perforator Zon

Varislerin endoskopik degerlendirilmesi, hava verildigi esnada yapilmalidir.

Hava verilmeden yapildig1 takdirde, varisler yanlighikla oldugundan daha yiiksek



dereceli degerlendirilebilir. F1 varisler kii¢lik, liimene minimal tasan varislerdir. F2
varisler genis, liimenin {igte birinden azin1 kaplayan varislerdir. F3 varisler ise genis,
kivrimli, liimenin {igte birinden fazlasim1 kaplayan varislerdir. Sirozu olup
endoskopide 6zofagus varisi goriilmeyen hastalara 2 yil arayla endoskopik kontrol
gerekir. F1 varis bulunanlarda kanama olasilig1 ¢cok diisiik oldugundan, 1 y1l arayla

endoskopik kontrol yeterlidir. F2, F3 varis bulunanlara kanama proflaksisi sarttir.

Gastroozofageal varislerin olusmasi i¢in en az 10 mm Hg portal basing
gradiyenti gereklidir. Varis kanamasi i¢in en az 12 mm Hg portal basing gradiyenti
gereklidir. Varislerdeki duvar gerilimini arttiran diger faktorlere de ihtiya¢ vardir;
¢linkii tiim hastalardaki portal vendz gradiyenti 12 mm Hg’den biiyiik degildir. Varis
duvar gerilimini etkileyen faktorler Laplace Kanunu 'nda gosterilmistir (Sekil 4). Ne
zaman varis duvari incelir, varis ¢apt ve basinci artarsa o zaman tolere edilebilen

duvar gerilimi agilir ve varis riiptiire olur.

Sekil 4: Laplace Kanunu

T=Pr/w

T: Varis duvar gerginligi
P: Varis liimeni ile 6zofageal liimen arasindaki transmural
basing gradiyenti
r: Varis yarigapi
w: Varis duvar kalinhigi

Doku desteginin az olmast ve bolgedeki kan akimimnin fazlalig
gastroozofageal bileskedeki varislerin kanama sayisinin daha yliksek olmasina neden
olabilir. Klinik olarak hepatik vendz basing gradiyentinin 12 mm Hg’ dan az olmasi
varis kanama riskini ortadan kaldirir. Portal basing ve lokal faktorlerdeki
degisiklikler dinamiktir ve psikolojik, diurnal (portal basingtaki sirkadiyen
degisimler) ve patofizyolojik (akut alkol kullanimi1) faktérlerden etkilenebilir. Dahasi

portal basing ve 6zofageal varis basinci farkli zamanlarda degisebilir. '8



Portal basing dolayli ve dogrudan yollarla o6lgiilebilir. Portal basinci
belirlemek i¢in kullanilan en yaygin yontem bir dolayli yol olan Hepatik Venoz
Basing Gradiyenti’nin (HVPG) belirlenmesidir. Direkt portal ven basinci 6l¢iimii ve
dalak pulpa 6l¢iimii invaziv metodlar olduklar1 i¢in nadiren kullanilirlar. Giintimiizde
endoskopik ultrasonografi ile direkt olarak, mideden transhepatik yolla portal vene
ulasarak katater ile portal basing 6l¢iimii de giincel invaziv bir yontem olarak
kullanilabilmektedir. Ultrason bazli elastografi ve MR elastografi portal
hipertansiyonun varhigin1 gosterebilirler; ancak portal basing degerini 6lgmek ig¢in

heniiz kullanilmamaktadirlar.

Hepatik venoz basing gradiyenti (HVPG), tikali (wedge) hepatik ven basinci
(WHVP) ve serbest hepatik ven basinci (FHVP) arasindaki farktir. HVPG ilk
tanimlandig1 1951 yilindan itibaren portal hipertansiyonu belirlemek i¢in kullanildi
ve portal hipertansiyonun komplikasyonlarin1 belirlemek i¢in en iyi prediktor olarak
dogrulands.'® Portal hipertansiyon portal akima kars1 direncin arttig1 bolgelere gore
prehepatik, intrahepatik ve posthepatik olarak siniflandirilir. Arteriyovendz santta
oldugu gibi nadiren yalnizca artan portal kan akisinin bir sonucu olarak da ortaya

cikabilir.

Sekil 5: Portal Hipertansiyon Tipleri

Intrahepatik:
Post-hepatik: Presiniizoidal Pre-hepatik:
-Budd Chiari Sendromu Idiyopatik portal hipertansivon  -Portal ven trombozu
—KOHSUUkﬁfPEﬁkEIdit -Sarkoidozis -Splenik ven trombomu
-Inferior Vena Cava -Sistozomiyazis
Obstruksiyonu Siniizoidal:
-8ag kalp yetmezligi -Alkol iligkili siroz

-Kriptojenik siroz

-Postnekrotik siroz
Post-siniizoidal

-Siniizoidal obstruksiven

Varis i¢i basing varis duvar gerginligini astig1 zaman varisler yirtilir ve kanar.

Varis i¢i basing ve 6zofagus liimeni arasindaki basing farkinin l¢iimii (Transmural



basing gradiyenti), kanama riski i¢in HVPG’den potansiyel olarak daha 6nemli bir
belirtegtir. (Ozellikle portal ven trombozlu hastalarda veya HVPG’nin artmadig

diger portal hipertansiyon sebeplerine iliskin etiyolojiye sahip olan hastalarda) %!

Portal hipertansiyonun farkli tiplerinde hepatik ven basing gradiyenti
degiskenlik gosterir. Pre-hepatik portal hipertansiyonda tikali hepatik ven basinct ve
serbest hepatik ven basinci normal oldugu i¢in hepatik ven basing gradiyenti
normaldir. Intra-hepatik sebeplerde ise pre-siniizoidal, siniizoidal ve post-siniizoidal
durumlara gore HVPG degiskenlik gosterir. Pre-siniizoidal nedenlerde HVPG normal
iken, siniizoidal ve post-siniizoidal nedenlere bagli portal hipertansiyonda HVPG
artmistir. Post-hepatik portal hipertansiyon sebeplerinden kalp yetmezliginde ise hem
tikal1 hepatik ven basinci hem de serbest hepatik ven basinci artmistir, hepatik ven

basing gradiyenti ise normaldir.

Tablo 1: Portal Hipertansiyonun Farkh Tiplerinde Hepatik Ven Basin¢ Gradiyentinin
Kullanimi

Portal Tikali Hepatik | Serbest Hepatik Hepatik Ven
Hipertansiyon Ven Basinci Ven Basinci Basing
Tipi Gradiyenti

Pre-hepatik Normal Normal Normal
Pre-siniizoidal Normal Normal Normal
Hepatik Siniizoidal Artmig Normal Artmis
Post-siniizoidal Artmig Normal Artmig
Kalp Yetmezligi Artmig Artmis Normal

Post-hepatik

Budd-Chiari --- Hepatik ven ---
Sendromu kaniile edilemez

2.3 Portal Hipertansiyon Etiyolojileri:

PHT etiyolojik sebepleri Tablo 2’de 6zetlenmistir:

Tablo 2: Portal Hipertansiyon Sebepleri

Yaygin olarak:

-(2.3.1)Siroz

-(2.3.2)Ekstrahepatik Portal Ven Trombozu
-(2.3.3)Idiopatik Portal Hipertansiyon
-(2.3.4)Kardiyak Fibrozis

Daha az siklikla:
-Nodiiler Rejeneratif Hiperplazi
-Fibroblastik Karaciger Hastalig1




-Sarkoidoz

-Malignite

-Splanknik arteriyovenoz fistiil

-Herediter Hemorajik Telenjiektazi
-Karacigerin Parsiyel Nodiiler transformasyonu

2.3.1 Siroz: Sirozun yol agtig1r klinik sonuglarin 6nemli bir kismi portal
hipertansiyon ile iliskili olmasina ragmen, baz1 durumlar hastaliga 6zgiindiir. Zira
portal hipertansiyon siroz yoklugunda da ortaya ¢ikabilir; ancak siroz varliginda daha
belirgindir. Sirotik olmayan alkol iligkili karaciger hasarinin patogenezinde yer alan
periveniiler lezyonlar, bu hastalarda portal hipertansiyonun presiniizoidal
bileseninden sorumludur. Otoimmiin hepatit de siroz yoklugunda portal
hipertansiyon ile iligkili olabilir; ancak varis kanamasi riski otoimmiin hepatitli
hastalarda daha disiiktiir. Hemokromatozisli hastalarda da portal hipertansiyon
sirozdan Once goriilebilir, portal hipertansiyonun klinik sonuglarinin siddeti

karacigerdeki fibrozisin siddeti ile orantili sekilde artar.

Hemokromatozisli hastalar, HVPG’nin 12 mm Hg’dan daha diisiik bir
degerde olmasi durumunda bile varis kanamas1 gegirebilir. Flebotomi bu hastalarda
portal hipertansiyonu diisiirmede yardimci olur. Primer Biliyer Kolanjit (PBK)
hastalarinda da portal hipertansiyon siroz gelisiminden once ortaya ¢ikabilir. Varis
kanamasi riski hastaligin histolojik derecesinin artisi ile artar. PBK’nin erken
donemlerinde portal hipertansiyon agirlikli olarak presiniizoidal tiptedir; ancak
hastalik ilerledik¢e siniizoidal bir komponent gelisir. Bu nedenle HVPG, PBK’l1
hastalarda portal basinci daha diisiik gosterebilir. PBK’I1 hastalarda Ursodeoksikolik
asit kullanimi (UDKA) portal basincin diisiiriilmesine yardimci olabilir. Biliyer
darlig1 olan ve Primer Sklerozan Kolanjit tanili hastalarda da portal hipertansiyon
gelisebilir. Kronik alkol kullanimina bagli pankreatit gelisen hastalarda da ortaya
cikan kronik safra yolu obstriiksiyonunun portal hipertansiyona yol agtig1
gosterilmigtir. Bu hastalarda portal hipertansiyon biliyer obstriiksiyonun tedavisi ile
geriler. Ileri evre NASH hastalarinin %25° inde portal hipertansiyon belirtileri
mevcut olmakla birlikle, eger bu hastalarda steatoz yaygin ise fibrozis yoklugunda

bile portal hipertansiyon ortaya ¢ikabildigi gdsterilmistir. 2>~
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2.3.2 Ekstra-Hepatik Portal Ven Trombozu: Ekstra-hepatik portal ven
trombozu, portal hipertansiyonun pre-hepatik sebepleri arasinda ¢ocuklarda yaygin
goriilen bir sebeptir. Portal ven trombozunun en sik sebebi “’Polisitemia Vera’’ gibi
hematolojik hastaliklardir. Akut veya subakut portal ven trombozu genellikle varis
kanamas: ile sonuglanmaz. Kronik portal ven trombozu hastalar1 spesifik olmayan
semptomlar, hipersplenizm veya varis kanamasi ile hastaneye bagvurabilir. Kanama
genellikle gastroozofageal varislerden olur; ancak duodenal varislerden ve nadiren
diger bolgelerden de olabilir. Portal ven trombozu hastalarinda safra kesesi varisleri
de gosterilmistir. 2% Ozofagus varisleri, portal vende biiyiik trombiisii olmayan
hastalar ve trombofili saptanan hastalarda en iyi antikoagiilan ilaglarla tedavi edilir,
¢linkli bu hastalarda antikoagiilasyonun yararlarinin risklerinden daha fazla oldugu

gosterilmistir.!

Akut varis kanamasmi kontrol altina almak ve tekrarlayan
kanamalar1 onlemek i¢in endoskopik tedavi kullanilir. Varis kanamasini 6nlemek
icin beta blokerler gibi farmakolojik ajanlarin kullanimi muhtemelen portal ven
trombozu olan hastalarda da etkilidir, ancak bu yaklasim iyi ¢alisiimamstir. Portal
ven trombozu olan hastalarda, karaciger sentez fonksiyonlarinin korunmus olmasi ve
koagiilasyon bozuklugunun olmamasi nedeniyle, varis kanamasindan kaynaklanan

mortalite ve morbidite oranlar1 siroza bagli gelisen varis kanamalarina gére daha

diisiiktiir.32

2.3.3 Idiyopatik Portal Hipertansiyon: Idiyopatik portal hipertansiyon,
batili iilkelerde sik goziikmezken Japonya ve Hindistan gibi Asya iilkelerinde sik
goriiliir. Bu hastalik karacigerde sirozun histolojik degisiklikleri ve portal ven
obstriiksiyonu yoklugunda portal basingta artis goriilmesi ile teshis edilir. Hastalarda
karaciger biyopsileri tamamen normaldir; ancak hepatik siniizoidlerde, portal
veniillerde, periportal hepatositlerde artmis ET-1 konsantrasyonlar1 goriilmiistiir. 34
HVPG genellikle normaldir, c¢linkii artan diren¢ bolgesi presiniizoidaldir. Bu

hastalarda portosistemik santlar iyi tolere edilir.>>=’

2.3.4 Kardiyak Siroz: Kardiyak siroz, kalp yetmezIligi nedeniyle karacigerde
uzun siirede gelisen fibrozis sonucu olusur ve ¢ocuklukta diizeltici cerrahi gecirmis
dogumsal kalp hastalig1 olan hastalarda giderek daha fazla gosterilmektedir’®. Siroz,
ozellikle sag ventrikiilii pas gececek sekilde sistemik vendz kan akisinin direkt

pulmoner artere gegmesine izin veren cerrahi islem uygulanan hastalarda goriiliir.
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Isleme bagli olarak karacigerin kronik pasif konjesyonunun sekelleri ‘’Fontan
operasyonu ile iligkili karaciger hastaligi’’ olarak adlandirilir; uzun vadeli sekeller
portal hipertansiyon ve HCC komplikasyonlarini igerir ve varis kanamasi1 meydana

gelebilir. 3

2.4 Klinik Degerlendirme ve Farmakolojik Tedavi: Ozofageal veya gastrik
varis kanamasi olan hastalar hematemez, melena veya her ikisi ile gelebilir. Kronik
karaciger hastaliginin periferik bulgular1 (sarilik, spider anjiyom, palmar eritem,
Dupuytren kontraktiirli, parotis biliylimesi, testikiiler atrofi, asit, ensefalopati) olan

hastalarda GIS kanama durumunda portal hipertansiyondan siiphelenilmelidir.

Sekil 6: Kronik Karaciger Hastah@1 Periferik Bulgular

~

Spider Anjivom

\_ Jinekomasti

IIN—5:1.1'1.1.1.‘b:

. Asteriksis

Testikiiler atrofi

Eanamaya Egilim

Avak Bilezi Odemi

Splenomegali portal hipertansiyon varlii i¢in 6nemli bir ipucudur. Asit
varlig1 6zofagus varislerinin varligin1 daha olas1 hale getirir. Portal hipertansiyon
tedavisinde amaglar portal kan akimini ve intrahepatik rezistansi azaltmaktir.
Vazopressin, somatostatin ve bu ilaclarin analoglar1 splanknik kan akimimi akut
sekilde azaltabilen ajanlardir. Beta-blokerler de portal kan akimini azaltabilir fakat

sadece varis kanamasinda primer ve sekonder profilakside kullanilir. Diiiretikler
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plazma voliimiinii azaltarak portal basinci azaltabilir; fakat asiti olmayan hastalarda
kullanim1 tavsiye edilmez. Prokinetik ajanlar alt 6zofagus sfinkteri kasarak varis ici

basinci azaltabilir; fakat klinik calismalarda degerlendirilmemistir.

Tablo 3: Portal Hipertansiyon Tedavisinde ila¢larin Kullanimi

Portal Kan Akimimi Azaltan ilaclar:
-Beta-blokerler (propranolol, nadolol, karvedilol)
-Somatostatin ve analoglari
-Vazopressin ve terlipressin

Intrahepatik Direnci Azaltan ilaclar:
-alfa 1 adrenerjik blokan ajanlar (prazosin)
-Anjiyotensin reseptdr bloker ilaglar
-Nitratlar

2.5 Endoskopik Tedaviler: Endoskopik tedavi, varis kanamasinin énlenmesi
ve akut varis kanamasimin kontrolii i¢in yaygin olarak kabul edilen tek tedavi
yontemidir. Endoskopik varis tedavi yontemleri skleroterapi ve bant ligasyonudur.
Endoskopik spreylerin kullanimi ve EUS esliginde anjiyoterapi, varis kanamasini
kontrol etmek igin arastirilan yontemlerdir.** Bant ligasyon islemi skleroterapiden
daha kolaydir. Prosediir, endoskopun ucuna takilan bir aparatin i¢ine varisin aspire
edilmesini ve etrafina bir bant atilmasini icerir. Bant varisi bogar, boylece tromboza
neden olur. Bant ligasyonu, skleroterapiden daha az komplikasyonla iliskilidir ve
varisleri yok etmek i¢in daha az seans gerektirir. Kanayan varislerin, etkili bant
ligasyonunu engelledigi durumlar disinda endoskopik skleroterapi yerini biiyiik
Ol¢iide endoskopik bant ligasyonuna birakmistir. Kullanilan sklerozan maddeler;
sodyum tetradesil siilfat, sodyum morhumat, etanolamin oleat ve alkol’ diir.
Sklerozan madde se¢imi bir ajanin digerine gore iistiin etkinli§inden ziyade
bulunabilirligine baglidir. Endoskopik skleroterapi komplikasyonlar1 islem sirasinda
veya sonrasinda ortaya cikabilir. Islem sirasinda hasta islemden sonra da devam
edebilen retrosternal rahatsizlik yasayabilir. Daha ciddi komplikasyonlar arasinda
sklerozan kaynakli 6zofagus iilseri iliskili kanama, darlik ve perforasyon olabilir.
Skleroterapinin neden oldugu {ilser riski skleroterapiden sonra oral siikralfat ve ppi

kullanimz ile azaltilabilir.
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2.6 Transjuguler Intrahepatik Portosistemik Sant (TIPS): TIPS, artmis
portal basinci diisirmek i¢in hepatik ven ile portal venin intrahepatik dali arasinda
bir koprii olusturma islemidir. Sant yerlestirmek icin perkiitan transjuguler bir
yaklasim kullanilir. TIPS, yan yana bir portakaval sant islevi goriir ve basta varis
kanamasi ve refrakter asit, Budd-Chiari sendromu ve hepatik hidrotoraks olmak
tizere portal hipertansiyon komplikasyonlarini tedavi etmek i¢in kullanilmigtir. TIPS,
%1 ila %2'den daha diisiik bir 6liim oraniyla girisimsel bir radyolog tarafindan
yerlestirilebilir. TIPS  yerlestirme genellikle hasta sedasyon altindayken
gerceklestirilir. TIPS, dekompanse karaciger sirozlu hastalarda kontrol edilemeyen

OVK’nin ydnetiminde etkili goriilmiistiir.*°

2.7 Cerrahi: Portal hipertansiyonun cerrahi tedavisi 3 gruba ayrilir: Santsiz
prosediirler, portosistemik sant prosediirleri ve karaciger transplantasyonu. Non-
sirotik portal hipertansif hastalarda ve Child-Pugh A sirozu olan hastalarda
farmakolojik ve endoskopik tedavi ile standart tedavi basarisiz oldugunda cerrahi
prosediirler (karaciger transplantasyonu disinda) kurtarma tedavisi olarak kullanilir.
Sehir merkezinden uzakta yasayan, varis kanamasinin yOnetiminin zor olacagi
diisiiniilen erken evre portal hipertansif hastalarda da cerrahi tedavi diisiiniilebilir.
Karaciger transplantasyonu siroz ve varis kanamasi geciren tiim hastalarda

diistiniilmelidir.

Ozetlemek gerekirse 6zofagus varis kanamasini tedavi etmek amaciyla portal
hipertansiyon ve intrahepatik direnci azaltan farmakolojik tedaviler, cerrahi veya
radyolojik olarak portosistemik santlar, endoskopik ve radyolojik tekniklerle

varislere yonelik islemler yapilir.
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3. GEREC ve YONTEM

Bu calismada Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar
Anabilim Dali Gastroenteroloji Bilim Dalinda 01.01.2010 - 31.12.2020 tarihleri
arasindaki siroz, HCC ve Ozofagus varis kanamasi tanili hastalar incelenmis,
iclerinden 18 yas ve iizeri 155 Ozofagus varis kanamasi geciren hastanin tani
anindaki laboratuvar degerleri, klinik 0&zellikleri, eslik eden komorbiditeleri,
etiyolojik farkliliklari, endoskopik tedavileri ve bu faktorlerin mortalite iizerine

etkileri retrospektif olarak degerlendirilmistir.

Hastalarin elektronik dosya verileri retrospektif olarak degerlendirilerek
cinsiyet, yas, etiyoloji, eslik eden komorbiditeler, yapilan endoskopik islemler ile
veri toplama tarihine kadarki yasam siireleri ve ek olarak biyokimyasal tetkik ve

radyolojik goriintiileme sonuglar1 incelendi.

Verilerin analizi SPSS 23,0 istatistik paket programi ile yapildi.
Degerlendirme sonuglariin tanimlayici istatistikleri; kategorik degiskenler igin say1
ve ylizde, dlglimsel degiskenler i¢in ortalama, standart sapma (ss), minimum (min),
maksimum (maks) olarak verilmistir. Olg¢iimsel degiskenlerin normal dagilima
uygunluklar1 One — Sample Kolmogorov Smirnov testi ile degerlendirilmistir.
Normal dagilima uyan Olgiimsel verilerin bagimsiz  gruplar arasindaki
karsilagtirmalar1 Student-T testi, uymayanlarin ise Mann Whitney U testi kullanilarak
yapilmistir. Bagimsiz gruplarda kategorik degiskenlerin oranlar1 arasindaki farklarin
analizinde ise ki-kare testi kullanilmistir. Istatistiksel anlamlilik seviyesi p<0,05

olarak kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

4.1 Tamimlayici Istatistikler:

Calismaya alinan 6zofagus varis kanamasi nedeni ile yatirilarak tetkik ve
tedavi uygulanan hastalarin 151°inin (%97.4) sirotik, 4 tanesinin (%2,6) de non-
sirotik oldugu goriildi (Sekil 7). Hastalarin 92°si (%59.,4) erkek, 63’1 (%40,6) kadin
idi. Caligmada tiim hastalarin ilk varis kanamasindan sonra ortalama takip siiresi
1567 giin, 6len hastalarin ise ilk varis kanamasindan 6liime kadarki ortalama takip
siiresi 887 giin olarak hesaplandi. Olen hasta say1s1 89 (%57,4), yasayan hasta sayisi
66 (%42,6)’idi. Ozofagus varis kanamasi ile bagvuran hastalarda ilk varis kanamasi
sonrast ortalama 831,2 giin sonra (en erken 1 giin i¢inde, en ge¢ 6lim 3650 giin
sonra) Olim gorildi. Tim hastalarda Ortalama yas 61,5 yil (18-91 yil), dlen
hastalarda ise ortalama yas 62,35 yil (18-88 yil) idi. (Tablo 4).

Sekil 7: Hasta Sayis1

Hasta Sayisi

M Siroz Var

m Siroz Yok

151; 97%

Tablo 4: Tiim ve 6len hastalarda minimum, maksimum ve median yas

Toplam Hasta Sayisi 155
Erkek: 92 (%59.4)
Kadin: 63 (%40,6)

Ortalama Yas: 61,5+13,372
Minimum Yas: 18
Maksimum Yas: 91

Olen Hasta Sayis1 89
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Olen Hastalarda Ortalama Yas 62,35+13,497
Minimum Yas 18
Maksimum Yas 88

Hastalarin  75’inde (%48,4) Diabetes Mellitus (DM), 58’inde (%37,4)
hipertansiyon, 15’inde (%9,7) kalp yetmezligi, 22’sinde (%14,2) KBH tanis1 oldugu
goriildii. Olen hastalarin 44’{inde (%49,4) DM, 33’iinde (%37,1) hipertansiyon,
8’inde (%9) kalp yetmezligi, 17 sinde (%19,1) KBH tanis1 vardi.

Sekil 8: OVK geciren hastalarda eslik eden komorbiditeler

TUM HASTALAR

E Tani Var ETani Yok Veri yok Toplam

200
150
100
50
0 -
X, Q7
%oq, Q’&\A @;2\
® &
\é\\Q
Diyabet Hipertansiyon Kalp Yetmezligi KBH
ETani Var 75 58 15 22
E Tani Yok 78 95 138 133
Veri yok 2 2 2 0
Toplam 155 155 155 155

OVK geciren ve len hastalar eslik eden komorbiditelerin mortalite iizerine
etkileri agisindan incelendiginde; DM i¢in p degeri: 0,761, HT i¢in p degeri: 0,919,
kalp yetmezligi i¢in p degeri: 0,736, KBH i¢in p degeri: 0,042 olarak hesaplanmis
olup sadece KBH varliginin mortalite iizerine etkisi istatistiksel olarak anlamli

goriilmiistiir. (Tablo 5)
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Tablo 5: OVK geciren ve 6len hastalarda eslik eden komorbiditelerin mortalite iizerine

etkisi
Yasayanlar Olenler p degeri
(2483 giin Ort. takip ) (887 giin Ort. takip)

DM tanisi var 31 44
0,761

DM tanist yok 35 45

HT tanis1 var 25 33
0,919

HT tanis1 yok 41 56

KY tanis1 var 7 8
0,736

KY tanist yok 59 81

KBH tanis1 var 5 17
0,042

KBH tanis1 yok 66 72

OVK geciren tiim hastalarm endoskopileri incelendiginde 9 hastanin (%35,8)

F1 varisi, 55 hastanin (%35,5) F2 varisi, 91 hastanin (%58,7) F3 varisi oldugu

goriildii. Ozofagus varis kanamasi sonrasi 6len hastalar incelendiginde ise 3 hastanin

(%3.,4) F1 varisi, 36 hastanin (%40,4) F2 varisi, 50 hastanin (%56,2) F3 varisi

oldugu goriildii.(Tablo 6) Olen hastalarda varis tipinin mortalite iizerine etkisini

arastirmak i¢in F1 varisi olanlar ile F2+F3 varisleri olanlar1 karsilastirdigimizda p

degeri: 0,171 olarak hesaplanmis olup istatistiksel olarak anlaml fark goriilmemistir.

Benzer sekilde F2 varisi olanlar ile F1+F3 varisleri olan hastalar karsilastirildiginda p

degeri: 0,138; F3 varisi olanlar ile F1+F2 hastalar karsilastirildiginda da p degeri:

0,458  olarak

hesaplanmis

goriilmemistir.(Tablo 7)

Tablo 6: Varis tipleri, 6len ve tiim hastalardaki sikliklari

olup istatistiksel

olarak  anlaml

farklilik

Varis Tipi Tiim Hastalar Olen Hastalar
Fl1 9 (%5,8) 3 (%3.4)
F2 55 (%35,5) 36 (%40,4)
F3 91 (%58,7) 50 (%56,2)
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Tablo 7: Varis tipinin 6len hastalarda mortaliteye etkisi

Yagayan Hastalar Olen Hastalar P degeri
Fl1 6 3 0,171
F1 disindakiler 60 86
F2 19 36 0,134
F2 disindakiler 47 53
F3 41 50 0,458
F3 disindakiler

Calisma grubumuzdaki tiim hastalar etiyolojilerine gore siralandiginda
kriptojenik tanil1 33 hasta (%21,2), HCV tanil1 27 hasta (%17,4), HBV tanili1 26 hasta
(%16,7), NASH tanili1 15 hasta (%9,6), alkole bagl siroz 14 hasta (%9), vaskiiler
(portal ven trombozu) tanili 10 hasta (%6,4), biliyer etiyolojili (PBK ve PSK) 4 hasta
(%2,5), kardiyak siroz 2 hasta (%1,2), metabolik (Wilson ve Hemokromatozis) 2
hasta (%]1,2), otoimmiin etiyolojili 1 hasta (%0,6) goriildii. Bir hastanin (%0,6)
etiyolojisinde HCV-alkol her ikisi de olabilir. 20 hastanin (%12,9) tetkikleri ise
yetersizdi.(Tablo 8)

OVK sonrasi ortalama 887 giin igerisinde olen hastalarm etiyolojileri
incelendiginde ise sirasiyyla HCV tanili 21 hasta (%23,5), kriptojenik 18 hasta
(%20,2), HBV tanili 14 hasta (%15,7), NASH tanili 8 hasta (%8,9), alkol tanili 7
hasta (%7,8), vaskiiler (portal ven trombozu) tanili 6 hasta (%6,7), kardiyak siroz 1
hasta (%]1,1), biliyer (PBK ve PSK) etiyolojili 1 hasta (%1,1) belirlendi. Bir hastanin
(%1,1) etiyolojisinde HCV-alkol her ikisi olabilir. 12 hastanin (%13,4) tetkikleri
yetersizdi.(Tablo 8)

Tablo 8: Etiyolojilere gore sag, len ve toplam hasta sayisi

ETIYOLOIJI SAG HASTA OLEN HASTA TUM HASTA
SAYISI SAYISI SAYISI
KRIPTOJENIK 15 18 33
HCV 6 21 27
HBV 12 14 26
NASH 7 8 15
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ALKOL 7 7 14

VASKULER 4 6 10
BILIYER 3 1 4
KARDIYAK 1 1 2
METABOLIK 2 0 2
OTOIMMUN 1 0 1
HCV-ALKOL 0 1 1

EKSIK TETKIK 8 12 20

Olen hastalarda etiyolojilerin mortalite {izerine etkileri incelendiginde;
etiyolojide en sik sebepler olarak goriilen kriptojenik, HCV, HBV, NASH ve alkol
diger nedenler ile kiyaslanmis; kriptojenik i¢in p degeri: 0,707, HBV i¢in p degeri:
0,686; NASH icin p degeri: 0,736 ve alkol i¢in p degeri: 0,571 olarak hesaplanmus,
istatistiksel olarak anlamli goriillmemistir. HCV i¢in ise p degeri: 0,017 olarak

hesaplanmis olup istatistiksel olarak anlamli oldugu goriilmiistiir. (Tablo 9)

Tablo 9: Olen hastalarda en sik etiyolojilerin mortalite iizerine etkisi

Yagayan Hastalar Olen Hastalar P degeri

Kriptojenik 15 18 0,707

Kriptojenik disindakiler 51 71
HCV 6 21 0,017

HCV disindakiler 60 67
HBV 12 14 0,686

HBYV disindakiler 54 75
NASH 7 8 0,736

NASH disindakiler 59 81
Alkol 7 7 0,571

Alkol disindakiler
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Hastalar varis dis1 siroz komplikasyonlar1 olan asit, peritonit, hepatik
ensefalopati ve hepatorenal sendrom agisindan incelendiginde ise 102 hastanin
(%65,8) asiti oldugu, 16 hastanin (%10,3) peritonit, 55 hastanin (%35,5) hepatik
ensefalopati , 8 hastanin (%35,2) hepatorenal sendrom gegirdigi goriildii. Olen hastalar

incelendiginde ise 69 hastanin (%77,5) asiti oldugu, 14 hastanin (%15,7) peritonit,

39 hastanin (%43,8) hepatik ensefalopati,

gecirdigi gorildii. (Tablo 10)

8 hastanin (%9) hepatorenal sendrom

Tablo 10: Varis dis1 siroz komplikasyonlar: ve hasta sayisi

SAG OLEN TOPLAM p degeri
ASIT 33 69 102 0,00
ENSEFALOPATI 16 39 55 0,012
HRS 0 8 8 0,021
PERITONIT 2 14 16 0,01

OVK’larin ilk 42 giinde tekrarlamasi ve oliim oranlarmin yiiksekligi
nedeniyle ¢alismamizda OVK gegiren hastalarda ilk varis kanamasi ile 6liim tarihleri
arasindaki siireye bakildiginda ilk 42 giinde o6len hasta sayis1 6 (%6,7) olarak
hesaplanmistir. Bu ilk 6 haftada 6len hastalarla ilk 6 haftadan sonra 6len hastalar
karsilastirildiginda asit varliginin p degeri: 1,0, peritonit varliginin p degeri: 0,238,
ensefalopati varliginin p degeri: 0,225, hepatorenal sendrom varliginin p degeri. 1,0
olarak hesaplanmis olup bu faktorlerin mortalite iizerine istatiksel olarak anlaml
etkileri goriilmemistir. Meld-Na skoru <15 ve >15 olarak incelendiklerinde p degeri:
0,678; Child A+B ve Child C olarak iki gruba boliindiiklerinde ise p degeri: 0,659
olarak hesaplanmis olup yine istatistiksel olarak anlamli fark goriilmemistir.(Tablo

11 ve Tablo 12)
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Tablo 11: OVK sonrasi ilk 42 giinde 6liim

Ilk 42 giinde

ilk 42 giinden sonra

Olen Hasta Sayisi

6 (%6,7)

83 (%93.3)

Tablo 12: OVK sonrasi ilk 6 haftadaki 6liim iizerine etki eden faktorler

flk 42 giin flk 42 giinden sonra P degeri
Asit var 5 64 1,0
Asit yok 1 19
Peritonit var 2 12 0,238
Peritonit yok 4 71
Ensefalopati var 1 38 0,225
Ensefalopati yok 5 45
HRS var 0 8 1,0
HRS yok 6 75
Meld-Na <15 4 42 0,678
Meld-Na >15 2 41
Child A+B 5 54 0,659
Child C 1 29

OVK geciren hastalar eslik eden siroz varligma ve koagiilopati igin
degerlendirildiginde toplamda 10 hastada (%6,4) INR degeri 2’nin iizerinde goriildi,

cogunlukla INR degeri 2’nin altinda goriildii. INR>2 olan non-sirotik hasta mitral

kapak replasman 6ykiisii nedeniyle warfarin kullanmaktaydi.(Tablo 13)

Tablo 13 : Tiim hastalarin eslik eden siroz ve koagiilopati icin degerlendirilmesi

Siroz INR>2 hasta sayist INR<2 hasta sayis1
Var 9 142
Yok 1 3
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4.2 Laboratuvar Sonuc istatistikleri:

Tiim hastalarin laboratuvar degerleri incelendiginde ortalama degerler ALT:
62,6 U/, AST: 40,9 U/l, Total Bilirubin: 1,75 mg/dl, INR: 1,4, Protrombin Zamani:
16,04 sn, Albiimin: 3,38 gr/dl, GGT: 94,79 U/L, Kreatinin: 0,93 mg/dl, AFP: 384,6
ng/ml, Hemoglobin: 10,56 gr/dl, WBC: 5,49*10"3/ul, PLT: 114,1*10"3/ul, Ferritin:
141,2 ng/ml, Amonyak: 96,06 umol/l, Hbalc: %7,52, 24 saatlik idrarda bakir: 16,05

ug/giin, Seruloplazmin: 20,6 mg/dl, olarak hesaplandi. (Tablo 14)

Tablo 14: Tiim hastalarin ortalama, minimum ve maksimum laboratuvar degerleri

Ortalama Kisi Sayis1 Minimum Maksimum
AST (U/D) 62,65+ 115,016 155 12 1426
ALT (U 40,946 + 68,157 155 1 793
T. Bil (mg/dl) 1,75+ 1,59 155 0,17 8,5
INR 1,4+ 041 155 0,92 4,29
PT (sn) 16,04 + 3,48 155 11,3 35,5
Albiimin (g/dl) 3,38+ 1,89 155 1,67 19,10
GGT (U/l) 94,79 + 88,79 155 7 410
Kreatinin (mg/dl) 0,93 + 0,55 155 0,25 5,62
AFP (ng/ml) 384,61 £4339 155 0 54000
HGB (g/dl) 10,56 + 2,254 155 4,7 16,9
WBC (10"3/ul) 5,49 + 3,001 155 0,82 18,1
PLT (1073/ul) 114,18 + 87,78 155 5,0 922,0
Ferritin (ng/ml) 141,20 £ 505,71 96 1,80 4846,0
Amonyak (umol/l) 96,06 + 65,57 107 9,78 444
HbAlc (%) 7,52 +2,63 73 4,6 21
Bakir (ug/giin) 16,05 + 12,27 5 5,89 36,6
Seruloplazmin 20,6 £13,6 40 0,21 56,0
(mg/dl)

Hastalar Child Pugh skorlarina gore gruplandiginda 49 hastanin (%32) Child
A, 70 hastanin (%45) Child B, 36 hastanin (%23) Child C oldugu gbriildii. Olen
hastalarin ise 19’u (%21) Child A, 40’1 (%45) Child B, 30’u (%34) Child C idi.

(Sekil 9 ve Sekil 10)
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Sekil 9: Tiim hastalarin Child-Pugh skoruna gore dagilimi

Tiim hastalar
M Child A mChild B Child C

36 hasta; 23% _ 49 hasta; 32%

70 hasta; 45%

Sekil 10: Olen hastalarin Child-Pugh skoruna gére dagilimi
Olen hastalar

30 hasta; 34% 19 hasta; 21%
M Child A

m Child B
Child C

40 hasta; 45%

OVK geciren tiim hastalarin ortalama MELD-Na skoru 14,12, ortalama APRI
skoru: 2,55, ortalama FIB-4 skoru ise 8,73 olarak hesaplandi. (Tablo 15)

Tablo 15: Tiim hastalarin ortalama MELD-Na, APRI ve FIB-4 skoru degerleri

MELD-Na APRI FIB-4

Ortalama Deger 14,12+5,267 2,55+5,32 8,73+15,33

Hastalarin MELD-Na skoruna gore dagilimi yapildiginda, MELD-Na skoru
<9 olan 18 hasta(%]12), 9-15 arasinda olan 80 hasta(%51), >15 olan 57 hasta(%37)
goriildii. Olen hastalarda ise skor <9 olan 5 hasta(%6), 9-15 arasinda 41 hasta(%46),
>15 olan 43 hasta(%48) goriildii. (Sekil 11 ve Sekil 12)
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Sekil 11: Tiim hastalarin MELD-Na skoruna gore dagilimi

18 hasta, 12%

57 hasta, 37% —\ = <9
9-15

>— 80 hasta,51% >15

Sekil 12: Olen hastalarin MELD-Na skoruna gore dagilimi
5 hasta, %6
m<9

43 hasta, 48% 9-15

41 hasta, 46% >15

4.3 Karsilastirmah Istatistikler:

Hastalarda asit varliginin mortalite iizerine etkisi incelendiginde p degeri:

0.000 (p<0,001) olarak hesaplanmis olup ¢ok yiiksek diizeyde istatistiksel olarak

anlaml fark goriilmiistiir.(Tablo 16)

Tablo 16: Asit varhginin mortalite iizerine etkisi

ASIT OLEN HASTA SAYISI YASAYAN HASTA SAYISI
VAR 69
YOK 20

Hastalarda eslik eden peritonit varligimin mortalite {izerine

incelendiginde p degeri: 0,01 olarak hesaplanmis olup istatistiksel olarak anlamli fark

goriilmiistiir.(Tablo 17)
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Tablo 17: Peritonit varhginin mortalite iizerine etkisi

PERITONIT OLEN HASTA SAYISI YASAYAN HASTA SAYISI
VAR 14 2
YOK 75 64

OVK gecirip 6len hasta grubunda hem asit hem peritonit dykiisii olanlarla

sadece asit Oykiisii olanlar mortalite i¢in karsilagtirildiginda p degeri 0,065 olarak

hesaplanmis olup siirda anlamlilik goriilmiistiir.(Tablo 18)

Tablo 18: Asit ve peritonit varhg: ile sadece asit varhgimin mortalite iizerine etki

karsilastirmasi
OLEN HASTA SAYISI YASAYAN HASTA SAYISI
ASIT ve PERITONIT 14 2
ASIT 55 31

Hastalarda eslik eden hepatik ensefalopatinin mortalite {izerine etkisi

incelendiginde p degeri: 0,012 olarak hesaplanmis olup istatistiksel olarak anlamli

fark gorilmistiir.(Tablo 19)

Tablo 19: Hepatik ensefalopati varhiginin mortalite iizerine etkisi

ENSEFALOPATI OLEN HASTA SAYISI YASAYAN HASTA SAYISI
VAR 39 16
YOK 50 50

Hepatorenal sendrom varliginin mortalite ile iligkisi incelendiginde p degeri:

0,021 olarak hesaplanmis olup istatistiksel olarak anlamli fark goriilmiistiir.(Tablo

20)
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Tablo 20: Hepatorenal sendrom varh@inin mortalite iizerine etkisi

HRS OLEN HASTA SAYISI YASAYAN HASTA SAYISI
VAR 8 0
YOK 81 66

Varis derecesinin mortalite iizerine etkisi bakildiginda F1 ve F3 varisler

arasinda p degeri: 0,29 (>0.05) olarak goriilmiis olup istatistiksel olarak anlamli fark

goriilmemistir.(Tablo 21)

Tablo 21: Ozofagus varis tipleri ile mortalite arasindaki iligki

VARIS TiPi OLEN HASTA SAYISI YASAYAN HASTA SAYISI
Fl 3 6
F3 50 41

Hastalar mortalite {izerine anlamli etkisini bulmak i¢in etiyolojileri ile

karsilastirildiginda onlenebilir sebepler olan viral etiyolojiler (HBV/HCV) ile NASH
karsilagtirilmis, p degeri: 0,36 olarak goriilmiis, istatistiksel olarak anlamli fark
goriilmemistir. Viral etiyolojiler (HBV/HCYV) ile alkol karsilastirdigimizda, p degeri:
0,27 olarak goriilmiis olup istatistiksel olarak anlamli fark goriilmemistir. NASH ile
alkol karsilastirildiginda ise, p degeri: 0,858 olarak goriilmiis, istatistiksel olarak

anlaml fark gériilmemistir.(Tablo 22)

Tablo 22: Etiyolojilerin mortalite iizerine etkileri kiyaslama

ETIYOLOJI OLEN HASTA SAYISI YASAYAN HASTA SAYISI
Viral (HBV/HCV) 35 (%66) 18 (%34)
NASH 8 (%53,3) 7 (%46,7)
ALKOL 7 (%50) 7 (%50)

Hastalarin siroz tanisi1 veya 6zofagus varis kanamasi tanist koyuldugundaki

trombosit degeri 50.000/ul ‘den kiiciik ve 50.000/ul’ den biiyiik ve esit olarak
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siiflandirilip 6liim oranlart kiyaslandiginda ise p degeri: 0,641 olarak hesaplanmig

olup istatistiksel olarak anlamli fark gériilmemistir.(Tablo 23)

Tablo 23: Trombosit sayisi ile mortalite arasindaki degerlendirme

Hastalar Trombosit degeri 50.000°den | Trombosit degeri 50.000 veya
kiigiik 50.000’den biiyiik
Yasayan 10 56
Olen 16 73
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5.TARTISMA

Bu calismada Karadeniz Bolgesi'nde merkezi bir hastane olan KTU Farabi
Hastanesinde 0zofagus varis kanamasi tanisi ile takip edilen hastalarin klinik,
etiyolojik ve endoskopik farkliliklarinin mortalite iizerine etkilerini karsilastirma
planlandi. Calismaya alinan hastalarin 92 tanesi (%59,4) erkek, 63 tanesi (%40,6)
kadin idi. Ortalama 1567 giin takip siiresinde 6len hasta sayis1 89 (%57,4), yasayan
hasta sayis1 66 (%42,6)’idi. Ortalama yas:61,52 minimum yas: 18, maksimum yas:91
idi. Olen hastalarda ise ortalama yas :62,35, minimum yas:18, maksimum yas:88
olarak goriildii. Hastalarirmizin  %97,4’linde siroz tanist vardi. Thorn ve
arkadaglarinin 2006-2019 yillar1 arasindaki 6zofagus ve gastrik varisleri olan 246
hasta iceren bir calismasinda medyan yas:62, minimum yas:17, maksimum yas:93
olarak bulunmus, hastalarin  %87’sinde siroz eslik ettigi  bildirilmistir.*!
Gunnarstoddir ve arkadaglarinin 2005 yilinda yaymladigi 1994-1999 yillarim
kapsayan 6zofagus varisleri olan 312 hastalik bir ¢aligmada ise 297 hastanin (%95.1)
siroz tanilt oldugu; erkek hasta sayist 205 (%65,7), kadin hasta sayis1 107 (%34,3)
olarak goriilmiis, medyan yas 60,4 olarak bildirilmistir.** Ray’mn 2018 yilinda 247
kronik karaciger hastasi ile yaptig1 bir calismada ise ortalama yas 51,83 olarak
hesaplanmis, erkek hasta sayist 179 (%72,4) kadin hasta sayis1 68 (%27,6) olarak
bulunmus.**Hastalarrmizin cinsiyet dagilimi, yas ortalamasi ve eslik eden siroz

varligi literatiir ile benzer sekilde bulundu.

Mandal ve arkadaslarinin “’Karaciger Sirozlu Hastalarda Akut Varis
Kanamalarinda Mortaliteyi Tahmin Eden Faktorler’” adli 1 Nisan 2016-30 Mayis
2017 tarihleri arasin1 kapsayan ¢alismasinda 75 hastadan 9’unun (%]12) vefat ettigi
bildirildi.** Stephen ve Little'nin 1973-1976 yillar1 arasindaki 62 &zofagus varis
kanamas1 gec¢iren hasta igeren c¢aligmasinda 33 hastanin (%53) hastaneye
basvurusunda 6ldiigii, 4 hastanin daha ¢aligsma siiresince 6ldiigli, ¢alisma sonunda 25
hastanin (%40) hayatta kaldig1 goriilmiis.* Ismail ve arkadaslarmin 1998-2003 yillari
arasindaki 343 6zofagus varis kanamali hastanin degerlendirildigi ¢alismasinda 30
hastanin (%8,7) ¢alisma siiresince 6ldiigii bildirilmistir.*® Sorbi ve arkadaslarinin
yaptiklar1 93 merkezli 741 hasta i¢eren 12 aylik takip siireli bir ¢caligmada hastalarin
89 tanesinin (%12,9) ilk 2 hafta icerisinde 6ldiikleri belirtilmistir.*’ Mantovani ve
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Tsochatsiz tarafindan 2020 yilinda yayimnlanan bir yaymnda sekonder profilaksi
olmadan ilk kanama atagindan sonraki 6 haftalik yeniden kanama riskinin %15-20 ve
6 haftalik mortalite oraninin %20-25 oldugu bildirilmistir. Calisma grubumuzda ise
ilk varis kanamasindan sonraki ilk 6 haftada o6len hasta sayist 6 (%6,74) olarak
hesaplanmistir. Buna gore OVK sonrasi ilk 6 hafta igerisindeki 6liim oranimizin
literatiirden farkli oldugu goriilmiistiir. Bu ilk 6 hafta icinde 6len hastalar ve ilk 6
haftadan sonra 6len hastalar sirasiyla dnce Meld-Na skoru >15 ve <15 sonra da Child
A+B ve Child C seklinde ikiser gruplara boliiniip karsilastirildiklarinda istatistiksel
olarak anlamli sonuglar goriillmemistir. Yine bu ilk 6 haftadaki 6len hastalar sirastyla
eslik eden asit, peritonit, hepatik ensefalopati ve hepatorenal sendrom varliginin
mortalite {lizerine etkisi acisindan 1ilk 6 haftadan sonraki Olenler ile

karsilastirildiklarinda istatistiksel olarak anlamli sonuglar goriilmemistir.

Olgularimizin etiyolojik dagilimi literatiir ile karsilastirildiginda; Beppu ve
arkadaslarinin 1975-1979 yillarii kapsayan 6zofagus varisi olan 172 hastay1 igeren
caligmasi incelendiginde 148 hastanin siroz tanisi, 18 hastanin idiyopatik portal
hipertansiyon tanisi, 4 hastanin pre hepatik portal obstriiksiyon tanisi, 1 hastanin
Budd-Chiari sendromu tanis1 ve 1 hastanin da glikojen depo hastalig1 tanist oldugu
bildirilmistir. Siroz etiyoloji ile ilgili bir bilgi verilmemistir.*® Koransky ve
arkadaslarinin 1971-1976 yillar1 arasinda yaptiklar1 bir ¢alismada OVK gegiren 62
hastanin 32 tanesinin (%51) 6ldigi belirtilmis; 6lenlerin etiyolojileri incelendiginde
ise 15 hastanin alkol, 3 hastanin viral nedenler, 2 hastanin kriptojenik siroza baglh
oldugu gosterilmistir. Oliim {izerine alkol ve non-alkolik sirozlar arasinda anlamli
fark olmadig1 sdylenmistir.** Stephen ve Little’nin 1973-1976 yillar1 arasindaki
0zofagus varis kanamasi geciren 62 hastay1 iceren ¢aligmasinda portal hipertansiyon
sebeplerinde etiyolojide en sik 44 hasta ile alkolik siroz oldugu bildirilmis, 6 hastanin
portal ven trombozu, 12 hastanin ise diger siroz etiyolojilerine ait oldugu
bildirilmistir.** Kunyi ve arkadaslarinin Ocak 2022’de yayinlanan OVK gegiren 161
hasta iceren ¢aligmasinda etiyolojiler sirasiyla 92 hasta (%57,1) HBV, 34 hasta
(%21,1) alkol, 18 hasta (%11,2) otoimmiinite, 5 hasta (%3,1) HCV, 12 hasta (%7,4)
diger sebepler olarak gosterilmis.’’Kumar ve Sibia’nin 2015 yilinda 6zofagus varis
kanamas1 geciren 317 hasta ile yaptiklar1 ¢alismada hayatin1 kaybedenlerin

etiyolojileri; 16 hasta (%5) HBV enfeksiyonu, 22 hasta (%6,9) HCV enfeksiyonu, 39
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hasta (%12,3) alkole bagli karaciger sirozu seklinde rapor edilmistir.’! Sorbi ve
arkadaglarinin 2003 yilinda yayimladigi 93 merkezli 741 hasta iceren ¢aligmada en
sik portal hipertansiyon sebebi siroz (%94,3) olarak belirtilmis, en sik siroz sebepleri
strastyla alkol (%56,7), HCV (%30,3), HBV (%10) olarak belirtilmistir. Alkolik
sirozlularin tekrarlayan OVK gegirme oran1 da %68,2 olarak bulunmustur.*’” Calisma
grubumuzdaki tiim OVK gegiren hastalarin etiyolojilerine bakildiginda en sik tan1 33
hasta (%21,2) ile kriptojenik karaciger sirozu iken, alkol ise 14 hasta (%9) ile 5.
sirada yer almistir. OVK sonrasi 6len hastalarin etiyolojileri incelendiginde ise en sik
etiyoloji 21 hasta (9%23,6) ile HCV olarak goriilmiis, alkole bagli olanlarin ise 7 hasta
(%7,9) ile 5. sirada yer aldig1 goriilmiistiir. Oliim iizerine anlamli etkisi yoniinden
viral hepatitler (HBV ve HCV) ile alkol arasinda anlamli farkin olmadigi
goriilmiistiir. Calismamizda etiyolojilerin mortalite iizerine etkileri agisindan
istatistiksel olarak karsilastirmalar yapilmig; alkol/viral sebepler, NASH-viral
sebepler, alkol/NASH karsilastirilmis, mortalite {izerine anlamli farklilik

goriilmemistir.

Stephen ve Little’nin 1973-1976 yillar1 arasindaki 6zofagus varis kanamasi
geciren 62 hastayi igeren calismasinda hastalarin 42 tanesi Child C, 20 tanesi Child
A ve B olarak goriilmiis, Child C grubundaki hastalarin durumu daha kotii olarak
bildirilmistir.* Kunyi ve arkadaslarinm 161 OVK geciren hasta iceren ¢alismasinda
52 hasta (%32,2) Child A, 73 hasta (%45,3) Child B, 36 hasta (%22,4) Child C
oldugu belirtilmistir.>’Mandal ve arkadaslarmin 2018 yilinda yaptig1 calismada ise
75 hasta icerisinde 4 hasta (%5,33) Child A, 25 hasta (%33,33) Child B, 46 hasta
(%61,33) Child C olarak belirtilmistir, ortalama MELD skoru 20.40+8,29 olarak
hesaplanmustir.**Sorbi ve arkadaslarinin 2003 yilinda 93 merkezli yaptiklari
calismada OVK geciren hastalarin 62 tanesi (%8,8) Child A, 430 tanesi (%61,5)
Child B, 189 tanesi (%27,1) Child C olarak belirtilmistir. Tekrarlayan OVK gegiren
hastalarda yine Child B grubu 40 hasta (%46,7) ile en ¢ok hastanin bulundugu grup
olarak gosterilmistir.’ Hastalarimiz Child Pugh skorlarina gore gruplandiginda 49
hastanin Child A, 70 hastanin Child B, 36 hastanin Child C; Meld-Na skoruna gore
gruplandiklarinda MELD-Na skoru <9 olan 18 hasta(%12), 9-15 arasinda olan 80
hasta(%>51), >15 olan 57 hasta(%37) goriildii. Olen hastalarda Meld-Na skor <9 olan
5 hasta(%6), 9-15 arasinda 41 hasta(%46), >15 olan 43 hasta(%48) gériildii. Olen
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hastalarin 19°u Child A, 40’1 Child B, 30’u Child C idi. OVK gegiren Child B ve C
grubundaki hastalarin Child A’ya gore sayica fazla olmasi ve Meld-Na skorunun
yuksekligi karaciger fonksiyonlarindaki bozuklugun derecesi ile portal hipertansiyon

ve varis gelisimi arasindaki iliskiyi gostermektedir.

Hastalarimizin ortalama hemoglobin degeri 10,56 g/dl, ortalama trombosit
degeri 114.185/ul, ortalama INR:1,40, ortalama total bilirubin 1,75 mg/dl, ortalama
alblimin 3,38 g/dl, ortalama protrombin zamani 16,04 sn, ortalama kreatinin 0,93
mg/dl olarak hesaplanmistir. Mandal ve arkadaglarinin 2018 yilinda yayinladigi
calismada varis kanamasi sonrasi 6len hastalarda ortalama trombosit degeri 81.111
hiicre/pul, yasayanlarda 106.300 hiicre/ul olarak hesaplanmis p degeri 0,3 olarak
gosterilmistir.** Kunyi ve arkadaslarmin 2022 yilinda yaptiklari OVK geciren 161
hasta iceren calismalarinda ortalama hemoglobin degeri 7,8 g/dl, ortalama trombosit
degeri 77.000 hiicre/ul, ortalama protrombin zamani 14,9 sn, ortalama albiimin
degeri 3,12 g/dl, ortalama total bilirubin degeri 1,02 mg/dl, ortalama kreatinin 0,75
mg/dl olarak hesaplanmis.>® Bizim ¢alismamizda smir deger olarak trombosit 50.000
hiicre/ul  olarak se¢ilmis ve mortalite iizerine anlamli etki acisindan

kiyaslandiklarinda istatistiksel olarak anlamli fark goriillmemistir.

Mandal ve arkadaslarimin 2018 yilinda yayinladigi bir ¢alismada gecirilmis
band ligasyon Oykiisiiniin (p: 0,03), hepatorenal sendrom varliginin (p: 0,007), erken
tekrar kanamanin (p: 0) mortalite ile anlamli iligskisi gosterilmis; ancak spontan
bakteriyel peritonit varligi (p: 0,59) sinirda anlamli olarak bildirilmistir.** Kumar ve
Sibia’nin 2015 yilinda yaptiklar1 calismada ise spontan bakteriyel peritonit (p:
0,001), hastane ici liimlerde bagimsiz 6ngériiciilerden birisi olarak bildirilmistir.>!
Ismail ve arkadaslarmin 1998-2003 yillar1 arasindaki ¢alismasinda da hepatik
ensefalopatinin (p: 0,003) mortalite iizerine dnemli Ongoriiciilerden birisi oldugu

belirtilmistir.*®

Koransky ve arkadaslarinin 1971-1976 yillar1 arasin1 kapsayan
calismasinda yine asit varligmmin (p <0,001) mortaliteye etkisi oldugu rapor
edilmistir.*” Hastalarimiz eslik eden asit (p: 0,000), hepatik ensefalopati (p: 0,012),
spontan bakteriyel peritonit (p: 0,01) ve hepatorenal sendrom (p: 0,021) gibi klinik
durumlarin mortalite {izerine etkileri ag¢isindan incelendiginde bu faktorlerin

istatistiksel olarak anlamli etkileri oldugu gosterilmistir. Hem asit hem peritonit
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varligi ile sadece asit varlig1 kiyaslandiginda p degeri 0,065 olarak hesaplanmis olup

istatistiksel olarak sinirda anlamli olarak goriilmiistiir.

Kunyi ve arkadaslarmin 2022 yilinda yaptiklar1 ¢calismada OVK gegiren 161

0 Kazunori ve

hastanin 118 tanesinde (%73,3) F3 varisleri gosterilmistir.’
arkadaglarinin 2022 yilinda yaymlanan 76 hastali calismasinda F1 wvarisi ve
tizerlerinde kirmizi noktalanmalari olan hastalar iki gruba ayrilmis; 49 hastaya tedavi
grubu olarak bant ligasyonu veya intravaskiiler etanolamin enjeksiyonu yapilmis, 27
hasta tedavisiz takip edilmis. Tedavi alan grupta 5 hasta (%10), tedavi verilmeyen
grupta ise 21 hasta (%78) OVK gecirmis. Tedavisiz gruptaki 21 hasta etiyolojiler
acisindan incelendiginde 5 hasta (%24) alkol, 5 hasta (%24) HCV, 2 hasta (%10)
HBV, 3 hasta (%14) NASH, 3 hasta (%14) Primer Biliyer Kolanjit, 3 hasta (%14)
diger sebepler olarak goriilmiistir. 2 Dongmo ve arkadaslarmin 2014 tarihli
yayinladiklar1 calismada 38 hasta OVK gegirmis; bu hastalarda 8 hastanin (%21,1)
F1, 19 hastanin (%50) F2, 11 hastanin F3 (%28,9) varisleri oldugu gosterilmistir.
Beppu ve arkadaslarinin 1975-1979 yillarin1 kapsayan ¢alismasinda OVK gegiren 90
hastanin varis tipleri incelendiginde 3 hastanin F1 varisi, 14 hastanin F2 varisi, 73
hastanin F3 varisi oldugu goriilmiis, varisler biiyiidiik¢ce kanama oraninin daha fazla
oldugu sdylenmistir.(p: <0,001)*® Hastalarrmiz endoskopik bulgularma gore
degerlendirildiginde, 9 hastanin (%5,8) F1 varisi, 55 hastanin (%35,5) F2 varisi, 91
hastanin ise (%58,7) F3 varisi oldugu gosterilmistir. Olen hastalar incelendiginde ise
3 hastanin (%3,4) F1 varisi, 36 hastanin (%40,4) F2 varisi, 50 hastanin (%56,2) F3
varisi oldugu gosterilmistir. Mortalite iizerine etki bakimindan F1 ve F3 varisler
kiyaslandiginda p degeri 0,29 olarak hesaplanmis olup mortalite iizerine anlamli

farklilik goriilmemistir.
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6. SONUC

1- Bu calismada Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklart
Anabilim Dali Gastroenteroloji Bilim Dali’'nda 2010-2022 yillar1 arasinda siroz,
HCC ve Ozofagus varis kanamasi tanisi konulan hastalar retrospektif olarak
incelenmis ve 18 yas ve lizeri Ozofagus varis kanamasi geciren 155 hasta

degerlendirilmistir.

2- Hastalarin 92 tanesi (%59,4) erkeklerden, 63 tanesi (%40,6) kadinlardan
olusmaktaydi.

3- Ortalama Yas: 61,52+13,37 olarak hesaplandi. Hastalarin 151 tanesinde
(%97,4) siroz tanisinin oldugu, 4 tanesinde (%2,6) siroz tanisinin olmadigi goriildii.
Siroz hastalar1 6zofagus varis kanamasi ge¢irmesi agisindan riskli olup rutin takip ile
erken taninarak profilaksiye alinmalarmma ve hastalarda farkindaligi arttirmaya

yonelik caligmalar yapilmalidir.

4- Olen hastalarmmzin  44’iinde (%49,4) diyabet, 33’iinde (%37,1)
hipertansiyon, 8’inde (%9) kalp yetmezligi, 17°’sinde KBH tanis1 vardi. KBH
varliinin mortalite lizerine anlamli etkisi goriildii. Hastalar eslik eden
komorbiditeler acisindan taranmali ve bu yodnden de tedavi ile kontrol altina

alinmalidirlar.

5- Olen hastalarimizin 3’{iniin (%3,4) F1 varisi, 36 hastanin (%40,4) F2
varisi, 50 hastanin (%56,2) F3 varisi oldugu goriilmiis olup siroz tanis1 almis her
hastaya eslik eden 6zofagus varisleri agisindan uygun non invaziv yontemler veya
ulasilamadigr durumda kilavuzlara uygun sekilde endoskopi ile takip edilmeli ve

varislerin durumuna profilaksi baglanmalidir.

6- OVK sonras1 6len hastalarin etiyolojilerinde sirastyla HCV 21 hasta, HBV
14 hasta, NASH 8 hasta, alkol 7 hasta goriilmiis olup literatiirde en sik eslik eden
etiyoloji olarak alkol gdOsterilmistir. Etiyolojilerin mortalite {izerine etkileri
degerlendirildiginde viral hepatitler, NASH ve alkol birbirleri arasinda kiyaslanmis;

ancak sonugcta birinin digerine lstiinliik olusturmadig1 goriilmiistiir. Toplumun viral
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hepatitler ve HBV asilanmasi agisindan farkindaliginin arttirilmasi, asir1 alkol
kullaniminin siroza sonrasinda 6zofagus varislerinin olugsmasina neden olabilecegi
acisindan bilgilendirilmesi ve NASH’in siroza yol acgip sonrasinda OVK
gelistirebilecegi dolayisiyla karaciger yaglanmasi agisindan da toplumda biling

gelistirilmesi dnemlidir.

7- Hastalar eslik eden asit, hepatik ensefalopati ve hepatorenal sendrom
acisindan incelendiginde ise 102 hastanin asiti oldugu, 16 hastanin peritonit
gecirdigi, 55 hastanin hepatik ensefalopati gec¢irdigi, 8 hastanin hepatorenal sendrom
gecirdigi goriildi. Hastalarin eslik eden bu komorbid durumlarinin hepsinin
istatistiksel olarak mortalite iizerine anlamli etkisi oldugu goriildii. Literatiirde de
benzer sonuglarin oldugu goriildii. Siroz hastalarinin eslik eden asit varlig1 ve hepatik
ensefalopati agisindan farkindaliginin arttirilmasi1 ve profilaksi ve/veya tedavi

edilmeleri bu komplikasyonlarin 6nlenmesi agisindan 6nemlidir.

8- Hastalarimizin laboratuvar degerleri incelendiginde ortalama INR: 1,40,
Protrombin Zamani: 16,04 sn, Kreatinin: 0,93 mg/dl, Hemoglobin: 10,56 gr/dl, PLT:
114.100 hiicre/ul olarak hesaplanmis olup literatiirde benzer sonucglarin oldugu
goriildii. Siroz hastalarinda eslik eden hipersplenizm nedeniyle anemi ve
trombositopeni goriilebilmekte olup hastalarimiz smir trombosit degeri 50.000
hiicre/ul (p degeri: 0,641) olarak ele alindiginda mortalite iizerine istatistiksel

anlamli fark goriilmemistir.

9- Hastalar Child Pugh skorlarina gore gruplandiginda 49 hastanin Child A,
70 hastanin Child B, 36 hastanin Child C oldugu goriildii. Ortalama MELD-Na skoru
14,12, ortalama APRI skoru: 2,55, ortalama FIB-4 skoru ise 8,73 olarak hesaplandi.
Literatiirde benzer bulgular goriildii. Beklenecegi gibi Child Pugh skoru yiiksek olan
hastalar OVK gelismesi agisindan daha riskli olup kanama acisindan daha dikkatli

olunmalidir.

10- Ozofagus varis kanamas1 gegiren ve dlen hastalarin ilk varis kanamast ile
Olim tarihlerine bakildiginda ilk 42 gilinde Olen hasta sayisi 6 (%6,74) olarak
hesaplanmisti. Literatiirde benzer ve farkli sonuglar goriilmiis olup ilk 6 haftada
tekrar kanama gec¢irme ve Oliim riski yiiksektir. Tekrarlayan kanama agisindan

farkindalik olusturulmasi 6nemlidir.
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