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ÖZET 

Giri�: Acil servise kanama nedeniyle ba�vuran varfarin kullanan hastalar›n sosyodemografik özelliklerini incelemek.

Gereç ve Yöntem: Ocak 2002 ile Aral›k 2005 tarihleri aras›nda kanama yak›nmas› ile acil servise ba�vuran ve
varfarin kulland›¤› saptanan olgular›n dosyas› geriye dönük olarak incelendi. Hastalar›n dosyalar›ndan ya�, cinsiyet,
e¤itim düzeyi, varfarin’i kullanma nedeni, varfarin ile birlikte kulland›¤› di¤er ilaçlar, varfarin’in dozu ve kullanma
süresi, International Normalized Ratio düzeyi (INR), INR ölçüm s›kl›¤›, tam kan say›m›, karaci¤er fonksiyon testleri
ve uygulanan tedaviyi içeren standart çal›�ma formu dolduruldu. 

Bulgular: Çal›�ma kriterlerine uyan toplam 78 olgu (48 kad›n [%61.5]; 30 erkek [%38.5]; ort. ya� 59±12.4;
da¤›l›m 28-79) çal›�maya al›nd›. Olgular›n %41’nin okuma yazma bilmedi¤i, %512’sinin ilkokul mezunu oldu¤u
belirlendi. Olgular›n %56.4’ü (n=44) bir y›ldan daha uzun süredir varfarin kullanmaktayd›; %32.1’i gastrointesti-
nal sistem kanamas› nedeniyle acil servise ba�vurmu�lard›; %551’i varfarine ek olarak nonsteroidal antienfla-
matuvar ilaç kullanmakta idi; %26.9’unun her ay düzenli olarak INR kontrolü yapt›rd›klar› saptanm›�t›r. 

Sonuç: Varfarin tedavisi uygulanan hastalar›n e¤itilmesi, düzenli INR kontrolü yap›lmas›, ek ilaç uygulamalar›n›n
azalt›lmas› majör kanama s›kl›¤›n› azaltabilir.

Anahtar  sözcükler: Antikoagülan/yönetim, dozaj; antikoagülan/ters etki; venöz tromboz/ilaç tedavisi; varfarin/yönetim;
dozaj/ters etki.

SUMMARY

Objectives: To evaluate the socio-demographics characters of patients taking Warfarin who present to the
emergency department with a complaint of bleeding.

Materials and Methods: From January 2002 to December 2005, records of patients who were on warfarin and
who presented to the ED with a complaint of bleeding were retrospectively reviewed. A standard study form was
used to extract data including age, sex, the level of education, the reason for Warfarin treatment, and other con-
commitent drugs, Warfarin dose and duration of use, International Normalized Ratio level (INR), frequency of
INR measurement, CBC, liver function tests.

Results: A total of 78 patients [48 women (61.5%) and 30 men (38.5%)] were enrolled in this study. Patients
were 28 to 79 (mean 59±12.4) years old. 41% of patients were illeterate, 51.2% of patients had education at
the 5th grade level. 32.1% of all patients were admitted to the emergency department with gastrointestinal
bleeding and 55.1% of patients used a non-steroidal anti-inflammatory drug in addition to Warfarin., Only
26.9% of patients had their INR measured every month.

Conclusion: Better education of patients on Warfarin, regular international normalized ratio control and reduc-
tion of additional drug application may reduce the major bleeding frequency in the next survival of these patients.

Key words: Anticoagulants/administration, dosage; anticoagulants/adverse effects; venous thrombosis/drug therapy;
warfarin/administration; dosage/adverse effects.
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Giri� 

Varfarin tromboembolizm riskinin bulundu¤u veya trombo-
embolik olaylar›n meydana geldi¤i klinik durumlarda tedavi
ve profilaksi amac›yla kullan›lan antikoagülan bir ajand›r.[1]

Baflka ilaçlarla etkileflime girmesi, devaml› International
Normalized Ratio düzeyi (INR) kontrolü ile doz ayarlanmas›
gerektirmesi ve majör kanamalara neden olabilmesi varfari-
nin kullan›m›n› zorlaflt›rmaktad›r.[2]

Varfarin kullanan hastalarda INR de¤erinin 2’den küçük ol-
mas›n›n tromboemboli riskini art›rd›¤›, 5’den büyük olmas›-
n›n ise majör kanama riskini art›rd›¤› bildirilmifltir.[3-5]

Yap›lan birçok çal›flmada hasta profili, antikoagülan endikas-
yonu ve kanama odaklar› aç›s›ndan farkl›l›klar›n oldu¤u, var-
farine ba¤l› kanama riskinin %1-5 aras›nda oldu¤u ve ölüm-
cül kanama riskinin ise %0.1-1.1 aras›nda de¤iflti¤i rapor
edilmifltir.[6-10]

Bu çal›flmada varfarin kullanan ve spontan kanama yak›nma-
s› ile acil servise baflvuran hastalar›n sosyodemografik özel-
liklerinin incelenmesi, elde edilen sonuçlar do¤rultusunda
varfarin kullan›m› konusunda önerilerde bulunabilmek
amaçland›. 

Gereç ve Yöntem

Tan›mlay›c› tipteki bu çal›flma, Ocak 2002 ile Aral›k 2005 ta-
rihleri aras›nda hastanemiz acil servisine kanama yak›nma-
s›yla baflvuran ve varfarin kullanan 94 hastada geriye dönük
olarak yap›ld›. Travma sonras› kanama nedeniyle acil servise
baflvuran, dosyas›na ulafl›lamayan veya dosya bilgisi yetersiz
olan 16 hasta çal›flma d›fl›nda b›rak›ld›.

Hastalar›n sosyodemografik özellikleri yafl, cinsiyet, e¤itim
düzeyi (okuma yazma bilmeyen, ilkokul mezunu, yükseko-
kul mezunu), varfarini kullanma nedeni, birlikte kulland›¤›
di¤er ilaçlar, ald›¤› varfarin dozu ve kullanma süresi, INR dü-
zeyi, INR ölçüm s›kl›¤›, tam kan say›m›, karaci¤er fonksiyon
testleri (Aspartat aminotransferaz [AST], Alanin aminotrans-
feraz [ALT]), uygulanan tedavi (K1 vitamini ve/veya taze
donmufl plazma [TDP]) temel çal›flma formuna dolduruldu. 

Sonuçlar

Olgular›n 48’i (%61.5) kad›n, 30’u (%38.5) erkek olup, ça-
l›flma grubunun yafl ortalamas› 59±12.4 idi. Olgular›n 32’si-
nin (%41) okuma yazma bilmedi¤i, 40’›n›n (%51.2) ilkokul
mezunu oldu¤u, 6’s›n›n (%7.7) yüksek okul mezunu oldu¤u
saptand›. Varfarin kullan›m›n›n en s›k nedeninin kalp kapak
hastal›¤› oldu¤u (n=40, %51.3) ve hastalar›n %57.5’nin
(n=45) günde 5 mg varfarin kulland›¤› belirlendi (Tablo 1, 2). 

Çal›flma grubunun %56.4’ü (n=44) bir y›ldan daha uzun sü-
redir varfarin kullanmaktayd›. Alt› olgu (%8.1) varfarin kul-
lanmaya bafllad›ktan sonraki 15 gün içinde, 10 olgu (%13.5)
15-30 gün içinde kanama yak›nmas›yla acil servise baflvur-
mufltu (Tablo 3). 

Acil servis baflvuru nedeninin en s›k gastrointestinal sistem
(G‹S) kanamas› (n=25, %32.1), ikinci s›kl›kta da hematüri
oldu¤u (n=12, %15.4) saptanm›flt›r (Tablo 4). 

Hastalar›n %34.6’s›n›n (n=27) ek ilaç olarak digoksin,
%55.1’nin (n=43) nonsteroidal antienflamatuvar ilaç (NSA‹‹)
kulland›¤› belirlendi. 

Laboratuvar incelemesinde, 27 olgunun (%34.6) protrombin
zaman› (PT), parsiyel tromboplastin zaman› (PTT) ve INR
düzeyinin koagülometre cihaz› ile de¤erlendirilemeyecek ka-
dar yüksek oldu¤u saptand›. INR düzeyi ölçülebilenlerde en
yüksek seviye 11.35, en düflük seviye 1.67 idi. Tam kan say›-
m›nda, befl olgunun trombosit say›s› normalden (referans ara-

Tablo 1. Varfarin bafllanma endikasyonlar›. 

Say› Yüzde

Dilate KMP,� SEK� 3 10.3

AF� 22 28.2

Kalp kapak hastal›¤› 40 51.3

SVH� profilaksisi 2 2.6

Periferik damar hastal›¤› 3 3.8

Pulmoner emboli 8 10.3

� KMP: Kardiyomiyopati; � SEK: Spontan ekokontras; � AF: Atriyal fibrilasyon; 
� SVH: Serebrovasküler hastal›k.

Tablo 2. Olgular›n kulland›¤› varfarin dozlar›na göre da¤›l›mlar›.

Say› Yüzde

5 mg/hafta 1 1.3

5 mg/2 gün 4 5.1

2.5 mg/gün 14 17.9

5 mg/gün 45 57.7

10 mg/gün 10 12.8

Düzensiz kullanan 4 5.1

Tablo 3. Acil servise baflvuran olgularda varfarin kullanma süreleri.

Say› Yüzde

15 gün 6 7.7

30 gün 10 12.8

1–6 ay 8 10.3

6–12 ay 6 7.7

12 aydan daha uzun 44 56.4
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l›¤› 130-400 bin/uL) düflüktü (en düflük 25 bin/uL). Trombo-
sit say›s› düflük bulunan befl olgunun tamam›n›n ayn› zaman-
da hemoglobin (Hb) ve hematokrit (Hct) seviyesi de (en dü-
flük Hb: 3.2 g/dL ortalama Hb: 9.5 g/dL, en düflük Hct: %9.9
ortalama Hct: %28.5 [referans aral›¤› Hb: 14-18 g/dL, Hct:
%42-52]) düflüktü. Karaci¤er fonksiyon testlerine bakt›¤›-
m›zda, üç olgunun AST (589 U/L, 284 U/L, 87.3 U/L ) ve
ALT (121 U/L, 130 U/L, 56 U/L) düzeylerinin normal s›n›r-
dan (referans aral›¤› AST: 8-46 U/L, ALT: 7-46 U/L) daha
yüksek oldu¤u bulundu. Olgular›n %25.6’s›n›n (n=20) hiç
INR kontrolü yapt›rmad›¤›, %26.9’nun (n=21) ise her ay dü-
zenli olarak INR kontrolü yapt›rd›¤› saptand› (Tablo 5).

Acil serviste 66 olguya (%84.6) TDP ve K1 vitamini uygula-
n›rken, 1 olguya (%1.3) tek bafl›na TDP uygulanm›flt›r.

Tart›�ma

Yap›lan farkl› çal›flmalarda varfarin kullan›m›n›n ileri yaflta
major kanama için risk faktörü oldu¤u bildirilmifltir.[11-15] Fani-
kos ve ark.[16] varfarin kullan›m›na ba¤l› kanama geliflen has-

talar›n yafl ortalamas›n› 59.7 olarak bildirmifllerdir. Çal›flma-
m›zdaki yafl ortalamas› Fanikos ve ark.n›n bildirdi¤i ile ben-
zerdi. ‹leri yaflta kanama riskindeki art›fl›n nedeni olarak, yafl-
l›lar›n daha s›k ve daha iyi bak›ma ihtiyaç duymalar›ndan
kaynakland›¤› düflünülebilir. 

Varfarinin birçok farkl› endikasyonda kullan›m› söz konusu-
dur. Fanikos ve ark.[16] çal›flmalar›nda varfarin kullanma endi-
kasyonlar›n› s›kl›k s›ras›na göre atriyal fibrilasyon (%30),
venöz tromboembolik hastal›k (%28) ve kalp kapak hastal›¤›
(%15) olarak bildirmifllerdir. Biz çal›flmam›zda kalp kapak
hastal›¤› nedeniyle varfarinin daha s›k kullan›ld›¤›n› sapta-
d›k. Varfarinin s›k kullan›lmas›n›n nedeni, romatizmal kapak
hastal›¤›n›n ülkemizde az›msanmayacak kadar ciddi düzeyde
yayg›nl›¤› olabilir. 

Varfarine ba¤l› kanamalar farkl› flekilde prezente olmaktad›r.
Baz› çal›flmalarda G‹S kanamas› daha s›k görülürken[17] baz›-
lar›nda ise intraserebral kanaman›n[16] daha s›k görüldü¤ü bil-
dirilmifltir. Biz çal›flmam›zda G‹S kanamas›n›n (%32.1) daha
s›k görüldü¤ünü saptad›k. G‹S kanamas›n›n daha s›k görül-
mesinin G‹S irritasyonuna neden olan ilaçlar›n yüksek oran-
da kullan›lmas›ndan kaynakland›¤› düflünülmektedir. 

Birçok ilaç, yiyecek varfarinin ba¤›rsaktan emilimini, albü-
mine ba¤lanmas›n›, karaci¤erde metabolizmas›n› etkileyerek
etkili olmaktad›r.[18] Ancak çal›flmam›zdaki olgular›n hiçbiri
varfarin metabolizmas› üzerine etkili olan ilaçlar› kullanma-
maktayd›. Olgular›m›z›n büyük bir k›sm› digoksin, NSA‹‹ ve
aspirin kullanmaktayd›. Digoksin trombositopeniye neden
olarak kanamay› artt›rabilmektedir.[18] Çal›flma grubumuzda
digoksin kullan›m› yüksek oranlarda olmas›na ra¤men sade-
ce 1 olgumuzda trombositopeni vard›. 

Varfarin terapotik indeksi oldukça dar bir ajand›r. Birçok en-
dikasyon için hedef INR de¤eri 2-3 aras›ndad›r.[1,17] Ancak
kalp kapak hastal›¤› olanlarda hedef INR de¤erinin 2.5-3.5
aras›nda olmas› önerilmektedir.[18] Fanikos ve ark.[16] çal›flma-
lar›nda kanama komplikasyonu geliflen hastalar›n kulland›¤›
varfarin dozunun ortalama 5.15 mg oldu¤unu bildirmifllerdir.
Çal›flma grubumuzun büyük bir k›sm› tedavi dozunda günde
5 mg varfarin kullanmaktayd›. Yüksek doz varfarin kullanan
olgu say›s› az olmas›na ra¤men INR düzeylerinin bu olgular-
da yüksek olmas›, ilaca karfl› kiflinin verdi¤i yan›ttaki de¤ifl-
kenli¤i gösterebilir. 

Varfarin kullanan hastalarda, INR düzeyindeki art›fl ile kana-
ma riski aras›nda do¤rudan bir iliflki bulundu¤u ve INR de-
¤eri 5’in üzerine ç›kt›¤›nda bu riskin daha da artt›¤› bildiril-
mifltir.[1,18,19] Hylek ve ark.[7] yapt›klar› çal›flmada INR aral›¤›
istenilen düzeyde olan 268 hastan›n hiç birisinde majör he-
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Tablo 4. Olgular›n acil servise baflvuru nedenleri. 

Say› Yüzde

G‹S kanamas› 25 32.1

Hematüri 12 15.4

Cilt ekimozu 11 14.1

Epistaksis 6 7.7

‹ntraserebral hematom 5 6.4

Di�eti kanamas› 4 5.1

Yumu�ak doku hematomu 4 5.1

Hemoptizi 3 3.8

Yayg›n vücut kanamas› 3 3.8

Vajinal kanama 2 2.6

Akci¤er içine kanama 2 2.6

Kar›n içi kanama 1 1.3

G‹S: Gastrointestinal sistem.

Tablo 5. Olgular›n INR* kontrol süreleri.

Say› Yüzde

15 günde bir 8 10.3

Ayda bir 21 26.9

2 ayda bir 4 5.1

3–4 ayda bir 2 2.6

5–6 ayda bir 9 11.5

Y›lda bir 5 6.4

Düzensiz ölçtürenler 9 11.6

Hiç ölçtürmeyenler 20 25.6

*INR: International Normalized Ratio.
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morajik olay geliflmedi¤ini bildirmifllerdir. Çal›flma grubun-
dakilerin %19.2’sinde INR de¤eri istenilen düzeyde olmas›-
na ra¤men kanaman›n görülmesi, kanaman›n tek bafl›na var-
farine ba¤l› olmad›¤›n› ve ek faktörlerin de kanamadan so-
rumlu olabilece¤ini düflündürmektedir. Özellikle ilk 1 ay
içinde meydana gelen kanaman›n INR düzeyinden ziyade
hastan›n kiflisel özelliklerine ba¤l› oldu¤u bildirilmifltir.[1]

International Normalized Ratio düzeyinin istenilen düzeyde
tutulabilmesi için düzenli olarak testin yap›lmas› ve hastala-
r›n bu yönde e¤itilmesi gerekir. Birkaç farkl› çal›flmada s›k›
bir flekilde INR takibinin kanama riskini azaltt›¤› bildirilmifl-
tir.[4,20] INR düzeyinin yüksekli¤i kanaman›n erken prediktif
faktörü olarak da düflünülebilir. Olgular›m›z›n üçte birinin
hiç kontrole gelmemesi hastalar›n yeterince bilgilendirilme-
mesine, e¤itim düzeylerinin düflük olmas›na ba¤lanabilir.

Kanamas› olan hastalarda varfarin doz afl›m› tedavisi gerek-
lidir. Sadece varfarin tedavisinin durdurulmas›, TDP verilme-
si ve K1 vitamini yap›lmas› günümüzde önerilen tedavi flek-
lidir.[21,22] Klini¤imizde de tedavi amaçl› olarak en s›k K1 vita-
mini ve TDP uygulanm›flt›r. Bu tedavi rejimi, özellikle kalp
kapak hastal›¤› olanlarda tromboemboli riski yaratmaktad›r.
Bu yüzden kalp kapak hastal›¤› bulunanlarda TDP ve K1 vi-
tamini verilirken INR kontrolünün daha s›k› bir flekilde yap›l-
mas› ve hastan›n daha yak›n takibi gerekmektedir. Birçok
farkl› çal›flmada varfarin tedavisinde kanama komplikasyonu
aç›s›ndan en büyük riskin erken dönemde, özellikle tedavinin
bafllanmas›ndan sonraki ilk 90 gün içinde oldu¤u bildirilmifl-
tir.[11-16]

Çal›flmam›zdaki olgular›n %20.5’inde kanama ilk 30 gün
içinde ortaya ç›karken, %56.4’ü varfarini 1 y›ldan daha uzun
süredir kullanmaktayd›. Çal›flmam›z› s›n›rlayan en önemli
faktör, INR düzeyi yüksek asemptomatik hastalar›n çal›flma-
ya dahil edilemeyiflidir. Bunun nedeni, kanamas› olmayan
INR düzeyi yüksek hastalar›n polikliniklere baflvurmalar› ve
bunlar›n kanama komplikasyonlu hastalarla karfl›laflt›r›lama-
mas›d›r.

Sonuç

Varfarin tedavisi uygulanan hastalar›n e¤itilmesi, s›k INR
kontrolü yap›lmas› ve birlikte ek ilaç uygulanmas› söz konu-
su oldu¤unda, kanama komplikasyonunu art›rabilecek ilaç-
lardan kaç›n›lmas› majör kanama s›kl›¤›n› azaltabilir. 
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