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Ozet

Amag: Bu ¢aligmada antikoagiilan tedavi alan ovulatuar hastalar-
da over kaynakl pelvik kanamalarda klinik yaklasim ve te-
davi secenekleri degerlendirilmistir.

Materyal ve Metod: 1999-2000 yillar1 arasinda klinigimize
yaygin karin agrisi nedeniyle bagvuran ve verilen tedavi do-
zunun tizerinde antikoagiilan kullanimi ve buna bagli yaygin
pelvik kanama saptanan iki hasta semptomlar, fizik muayene
bulgulari, ultrasonografi ve tedavi sekilleri agisindan ince-
lenmistir.

Bulgular: Her iki olgunun takibinde de kan ve plazma transfiiz-
yonu yapildi. Vital bulgularinin ve hemodinamik parametre-
lerin stabil seyretmesi, karin bulgularinin gerilemesi tizerine
cerrahi miidahaleye gerek duyulmadi. Uzun donem takipler-
de, koruyucu amagla, ovulasyonu baskilayici ajanlar kulla-
nildr.

Sonuc: Antikoagiilan tedaviye baglh olarak over kaynakli kanama-
lar oldukga nadir goriilmekle beraber, taninin ge¢ konulmasi
durumunda mortaliteye neden olabilirler. Bu tiir tedavileri
almakta olan kadin hastalarda pelvik ve abdominal agr1 var-
liginda ovaryan hemorajiden siiphelenilmelidir. Tedavi yak-
lagimlari; hastanin yasina, basvurudaki klinik durumuna, ge-
belik istegine gore degisir. Konservatif tedavide ovulasyon
supresyonu gereklidir.

Anahtar Kelimeler: Antikoagiilan tedavi, Over,
Pelvik kanama
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Summary

Objective: To evaluate the clinical management and treatment
options of pelvic hemorrhage due to ovary in ovulating
women receiving anticoagulant therapy.

Material and Methods: During 1999-2000 two patients had been
admitted to our clinic for diffuse abdominal pain. They have
been diagnosed as pelvic hemorrhage due to overdose anti-
coagulant therapy. Symptoms, physical examination and ul-
trasonographic findings and management options of these
patients have been evaluated retrospectively.

Results: Both of two patients were managed conservatively with
blood and plasma transfusions. During the monitoring vital
signs, hemodynamic parameters have become stable and
surgical intervention was not necessary. Abdominal findings
regressed spontaneously during the observation period. For
long term management ovulation suppressing agents have
been used.

Conclusion: Ovarian hemorrhage due to anticoagulants is rare
clinical entity but it can cause mortality if the diagnosis de-
layed. Ovarian hemorrhage should be suspected when a
woman on anticoagulant therapy presents pelvic and ab-
dominal pain. Clinical management depends on age, clinical
presentation and desire of pregnancy. Ovulation suppression
is needed for long term conservative management.

Key Words: Anticoagulant therapy, Ovary,
Pelvic hemorrhage
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Varfarin sodyum ve heparin gibi antikoagiilan ilaclar;
kalp kapak replasmani, atrial fibrilasyon, kronik
tromboflebit, pulmoner tromboemboli, kronik renal
hemodializ durumlarinda yaygin olarak kullanilmaktadir.
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Antikoagiilan tedavi almakta olan hastalarda kanama
en 6nemli komplikasyon olup %2-10 oraninda goériilmek-
tedir (1,2). Ozellikle hayat1 tehdit eden kanamalarda teda-
vinin kesilmesi veya devam etmesine yonelik verilecek
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karar son derece dnemlidir. Tedavinin devami durumunda
hastanin yeniden kanayabilecegi, kesilmesi durumunda ise
tromboemboli  riski  gbézoniinde  bulundurulmalidir.
Tromboemboli riski yeniden kanama riskine gore ¢ok
diisiiktiir(3). Hastalarm takibinde protrombin zamani (PTZ)
Olciimleri esastir. Bu ¢aligmada protrombin zamaninin 21
saniyeden fazla olmasi (normal 13.5 sn) durumu, asiri
tedavi dozu olarak degerlendirilmistir. Antikoagiilan tedavi
almakta olan hastalarda etkili tedavi dozunun takibinde
diger bir onemli parametre “international normalized ratio”
(INR) dir. Tedavi edici dozlarin temini i¢in INR nin 2.5-
4.5 arasinda olmasi gerekmektedir. 6 nin iizerindeki deger-
lerde ciddi kanamalar olabilecegi bildirilmektedir(4). Ka-
namalar yumusak doku veya artikiiler ekimoz, hematom,
epistaksis, hemoptizi, hematemez, melena veya hematiiri
ile kendini  gdsterebilir.  Intrakranial, intraspinal,
intratorasik, retroperitoneal veya intraperitoneal kanamala-
ra ise daha nadir rastlanilmaktadir. Intraperitoneal kanama-
lar genellikle gastrointestinal hemorajilere, broad ligament
varislerinin riiptiiriine, hematosalpinks veya ovaryan
(korpus luteum) kanamalara ikincil olarak gelisir(5).
Antikoagiilan tedaviye bagli over kaynakli kanamalar
oldukca nadir goriilmekle beraber, taninin ge¢ konulmasi
durumunda mortaliteye neden olabilir. Bu c¢aligmada
antikoagiilan tedavi sirasinda, ilacin yanlis kullanimina
bagli olarak, ovulasyon déoneminde artan yaygin abdominal
agr1 sikayetiyle gelen ve intraabdominal kanama tespit
edilen 2 olgu sunulmustur.

Olgu 1

28 yasinda 3 aylik evli, gravidasi 0, paritesi 0 olan
hasta, karin agrisi, nefes darligi, bulanti sikayetleri ile acil
poliklinigine basvurdu. Adetleri diizenli olan hastanin
O0zgegmiginde 20 giin Once mitral yetmezlik nedeniyle
mitral kapak replasmani yapildigl; varfarin sodyum
(Coumadin®, Eczacibagi,Tirkiye), digoksin(Digoxin®-
Sandoz; Novartis) ve furosemid (Lasix®Hoechst Marion
Roussel) tabletleri kullandig1 6grenildi. Hastanin ailesinde
koagiilopati Oykiisii yoktu. Yapilan fizik muayenesinde,
ates 36.5 °C, tansiyon arteriyel 90/60 mmHg, nabiz 114/dk
olup, karinda rebound hassasiyeti mevcuttu. Diger sistem
muayeneleri normaldi. Pelvik muayenede uterus ve overler
istemli defans nedeniyle iyi degerlendirilemedi. Laboratuar
incelemelerinde hemoglobin diizeyi 7.36 g/dl, trombosit
sayist 211000/mm’, beta-HCG diizeyi sifir mIU/ml,
PTZ:57.4 sn.(INR degeri:8.3) olarak bulundu. Yapilan
abdominal ve transvajinal ultrasonografide sag over
lojunda 84x67 mm boyutlarinda kalin duvarl, igerisinde
pihtiya ait oldugu diisiiniilen hiperokojen alanlar iceren
hemorajik kist ile uyumlu kitle goriintiisii mevcuttu. Sol
over normal olarak degerlendirildi. Ayrica douglasta yakla-
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sik 15 cm. ¢apinda hematom ile uyumlu goriiniim izlendi.
Bakilan tiimdr belirleyicilerinin tiimii normal sinirlardaydi.
Hasta over kist riiptiirii 6n tanisi ile kadin hastaliklar1 ve
dogum servisine yatirildi. 8 {inite tam kan ile beraber 2
iinite taze donmus plazma transfiizyonu yapildi. Varfarin
sodyum kesilerek diisiik molekiil agirlikli heparin olan
nadroparin (Fraxiparin® Sanofi-Dogu) ve K; vitamini
(Libavit K, Liba) baglandi. Vital bulgularinda bozulma
olmayan hastanin transfiizyon sonrasi hemoglobini 12.5
g/dl, trombosit sayisi 262000/mm’ ve PTZ 11.8 sn.(INR
degeri 1) olarak seyretti. Karin bulgular1 gerileyen hasta
herhangi bir cerrahi miidahaleye gerek duyulmadan 7 giin
sonra ayaktan takip edilmek iizere taburcu edildi. Takiple-
rinde gebelik isteyinceye kadar her ii¢ ayda bir ovulasyon
supresyonu i¢in 150 mg medroksiprogesteron asetat (De-
po-Provera) verildi.

Olgu 2

46 yasinda, 30 yillik evli, gravidasi 5, paritesi 4 olan
hasta karin agrisi, bulanti hissi, karinda sislik sikayetleri
ile bagvurdu. Daha once adetleri diizenli olan hastanin
son adetinin 3 ay once oldugu 6grenildi. Hastanin 6zgeg-
misinden 5 ay Once mitral darlik ve mitral yetmezlik
nedeniyle mitral kapak replasmani yapildigi, bu nedenle
de coumadin kullandig1 6grenildi. Yapilan fizik muaye-
nesinde ates 37°C, tansiyon arteriyel 90/60 mmHg, nabiz
102/dk olup karin muayenesinde rebound hassasiyet
mevcuttu. Diger sistem muayeneleri normaldi. Pelvik
muayenede uterus ve overler istemli defans nedeniyle iyi
degerlendirilemedi. Laboratuar incelemeleri sonucunda
hemoglobin  diizeyi 7.1 g/dl, trombosit sayisi
272000/mm3, beta HCG diizeyinin sifir mlIU/ml
PTZ:35.5 sn.(INR degeri:4) olarak tespit edildi. Yapilan
abdominal ve transvajinal ultrasonografide uterus normal
goriiniimdeydi, sol adneksiyel lojda yaklasik 10 cm. bo-
yutunda kistik ve solid komponentleri olan kitle ve batin-
da yaygin hematom ile uyumlu gériinim mevcuttu. Baki-
lan tiimor belirleyicilerinin timii normal sinirlardaydi.
Hasta over kist riiptiirii 6n tanisi ile kadin hastaliklar1 ve
dogum servisine yatirildiktan sonra 3 iinite taze tam kan
ile beraber 4 iinite taze donmus plazma transfiizyonu
yapildi. Coumadin kesilerek diisiik molekiil agirlikli
heparin (Fraxiparin) ve K vitamini basland1 Kontrol he-
moglobin diizeyi 9.5 g/dl. trombosit sayis1 139000/mm’,
PTZ 13.2 sn (INR degeri 1.19) olarak geldi. Takiplerinde
vital bulgularmin ve hemodinamik parametrelerin stabil
seyretmesi, karin bulgularinin gerilemesi nedeniyle her-
hangi bir cerrahi miidahaleye gerek duyulmadan 5 giin
sonra taburcu edilerek takiplere cagrildi. Takiplerinde
hastanin yas1 gozoniine alinarak ovulasyon supresyonu
icin 16prolid asetat (Lucrin® Depot, Abbott, Tiirkiye)
verildi.
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Tartisma

Normal ovulatuar kadinlarda her ay az miktarda over
kaynakli fizyolojik kanamalar olmaktadir. Bununla birlik-
te antikoagiilan tedavi komplikasyonuna bagli ovaryan
kanamalara olduk¢a az rastlanilmaktadir(6). Bunun nede-
ni muhtemelen damarsal faktorlerin ovulasyon kanamasi-
nin  durdurulmasinda, pihtilasma faktorlerinden daha
onemli olmasidir(7). Korpus luteum ve over stromasindan
iretilen prostaglandinlerin vaskiiler adaptasyonda dnemli
rol oynadiklar1 ve korpus luteum riiptiiriine bagh ciddi
kanamalar1 onledigi bilinmektedir(8). Normal ovulasyon
sirasinda ovarian kapsiiliin yirtilmasina bagh olarak
riiptiirle beraber ¢ok az miktarda kanama olabilir. Ancak
korpus luteumda tekal tabakada gelen ince cidarli kan
damarlar1 kisa siirede riiptiir bolgesine penetre olur ve
neovaskiilarizasyonla birlikte rejenerasyonun baglamasini
saglarlar. Bu ise meydana gelen kanamanin korpus
luteumun kavitesi i¢inde smirli kalmasina yol agar.
Antikoagiilan tedavi bu dogal olayin yogunlugunu arttira-
rak patolojik hale getirebilir. Bu tedaviyi alan geng hasta-
larda, ovulasyon doéneminde kanamanin miktarina bagh
olarak kiiciik hematom veya bilylik hemorajik kist ve
hatta bunun riiptiirii goriilebilir(9).

Tedavinin takibinin uygun yapilmadigi hastalarda ka-
nama riski yiiksektir(10). Klinikte erken tani bu hastalar
icin hayati 6nem tasir. Antikoagiilan tedavi alan geng has-
talarda pelvik ve abdominal agr1 varliginda ovarian
hemorajiden siiphelenilmelidir. Klinisyenin taniyr geciktir-
digi durumlarda intraperitoneal kanamaya bagli mortalite
%11°dir(9). Bu caligmada sundugumuz her iki hasta,
Landefeld’in 1989°da yaptig1 siniflamaya gore hayati teh-
dit eden kanama grubuna girmektedir(11).

Tani1 konulduktan sonra tedavi hastanin ilk basvuru
durumuna gore degisir. Antikoagiilan tedavi uygulamak
zor olmamakla beraber, pratik uygulamada siklikla sorun-
larla karsilagilmaktadir(12). Protrombin zamani tedavi
sinirlarinin iizerindeyse ve kanama yoksa ilag PTZ nor-
male donene kadar kesilmelidir. Eger kanama ciddi veya
hayati tehdit edici degilse intravendz K vitamini verilebi-
lir. Hayat1 tehdit eden ciddi kanamalarda taze donmus
plazma ve protrombin kompleks konsantreleri verilebi-

1ir(9).

Cerrahi tedavi, devam eden kanama veya peritonit
durumlarinda  gereklidir. Ovulatuar  kadinlarda
antikoagiilan tedaviye bagli yeniden ovaryan hemoraji
riski %10-35°tir(7,9). Yukarida belirtilen her iki olgu-
nun bir yillik takibinde yeni bir pelvik kanama goriil-
memistir.
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Konservatif tedavide ovulasyon supresyonu ge-
reklidir. Ovulasyon supresyonunda hastalarin yasi ve
gebelik beklentisi son derece onemlidir. Ostrojen
preparatlar1 intravaskiiler trombiis gelisimini arttirdi-
gindan; sadece progesteron iceren ilaglar veya GnRH
analoglar1 onerilebilir. Progesteron igeren ilaglar igeri-
sinde uzun etkili enjektabl formlar tercih edilebilir.
Ancak bu ilaglarda FSH ve LH’un tam olarak baski-
lanmamas1 nedeniyle, estradiol seviyelerinin sabit bir
sekilde, follikiiler faz seviyelerinde kalmas1 ve kirilma
kanamalarinin fazla olmasi, kanama potansiyelli bu
hastalarda dezavantaj olabilir. GnRH analoglar1 bu
konuda daha avantajli olmakla birlikte tedavi maliyet-
lerinin yiiksek olmasi ve osteoporoz sikligini arttirmasi
uzun siireli kullanimini zor hale getirmektedir.(13) Bu
nedenlerle birinci olguda Depo-Provera, ikinci olguda
ise hastanin premenopozal donemde olmasi nedeniyle
GnRH anologu tercih edilmistir. Gebelik istemeyen ve
yast uygun olan hastalarda proflaktik bilateral
ooferektomi diisiiniilebilir (9,14).
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