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Ozet: Bu olguda bir képekte siddetli burun kanamasi ile seyreden varfarin toksikasyonunun bildirilmesi amaclandi. Olgu
materyalini burun kanamasi sikayeti ve fare zehiri yeme anamnezi ile klinige getirilen 10 aylik erkek melez Alman Coban irki
bir képek olusturdu. Fiziksel muayenede, konjuktivalarda hiperemi, dis etlerinde ve dudak mukozalarinda petesiyal ve
ekimotik kanamalar, siddetli burun kanamasi ve solunum gi¢ligl bulgular tespit edildi. Koaglilasyon parametrelerinden
pithtilasma sirelerinde siddetli uzama ve pihtilasma faktorlerinde azalma belirlendi. Hematolojik ve biyokimyasal analizler-
de, notrofili, trombositopeni, hiperfibrinojenemi ve karaciger enzim aktivitelerinde artis tespit edildi. Tedavi amaciyla, 2.5
mg/kg dozda vitamin K, enjeksiyonuna baslandi. Tedavinin 3. giiniinde, burun kanamasinin tamamen durmamasi nedeniyle
tam kan transfiizyonu yapild. iki hafta sonra képegin yapilan fiziksel muayenesinde, klinik bulgularin ve fiziksel aktivitenin
normal oldugu tespit edildi. Sonug olarak, varfarin toksikasyonu meydana gelen kdpekte siddetli burun kanamasi, mukoza-
larda petesiyal ve ekimotik alanlar, trombositopeni, pihtilasma slrelerinde uzama ve pihtilasma faktorlerinde azalma dikkati

cekti. Ayrica, vitamin K; uygulamasina ilave olarak tam kan transflizyonunun tedavide 6nemli iyilesme sagladigi belirlendi.

Anahtar kelimeler: Burun kanamasi, Kan transfiizyonu, Képek, Varfarin toksikasyonu, Vitamin K;

Warfarin Toxication Accompanied by Severe Epistaxis in a Dog

Abstract: In this case, warfarin toxication manifested by severe epistaxis was reported in a dog. The material of the case
was a 10-month-old German Shepherd-mixed breed dog referred to the clinic with complaints of epistaxis and the
anamnesis of eating mice poison. In physical examination, the findings obtained were hyperemia in conjunctiva, petechia
and ecchymosis in gingival and buccal mucosa, severe epistaxis and dyspnea. Of the coagulation parameters, marked
prolongations in coagulation times and decreases in coagulation factors were detected. In haematologic and biochemical
analyses, neutrophilia, thrombocytopenia, hyperfibrinogenemia, and increased activites of liver enzymes were observed.
For the initial treatment, 2.5mg/kg dose of vitamin K; was administered. On the 3™ day of the treatment, a total blood
transfusion was given because of epistaxis existing to some extent. After two weeks, clinical findings and physical activities
of animal were quite normal. As a result, severe epistaxis, mucosal petechia and ecchymosis, prolongations of coagulation
times and decreases in coagulation factors were noticed in dog suffered from warfarin toxication. Additionally, total blood
transfusion as an adjunct to the vitamin K; administration provided a considerable improvement in the treatment.
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GiRi$
I nsan ve hayvanlarda ozellikle de evcil ve yabani
alinan  hidroksikumarin

hayvanlarda kazara

bilesikleri  zehirlenmelere  neden  olmaktadir
(Murphy, 2002; Valchev ve ark., 2008). Bu grubun
birinci kusak Gyesi olan varfarin antikoagiilant etki
gosteren bir fare zehiri olup koépeklerdeki toksik
dozu 20-300 mg/kg’dir (Murphy, 2002; Cope, 2004).
Zehir iceren yemlerin alimi, 61U ya da zehirlenmis
farelerin yenmesi ve deri temasi gibi gesitli yollarla
alindiginda zehirlenmeler meydana gelmektedir
(Valchev ve ark., 2008). Olusan zehirlenmelerde
burun kanamasi, petesiyal ve ekimotik kanamalar,
pulmoner 6dem, letarji, dispné ve Okslriik yaygin
olarak go6zlenen bulgulardir (Sheafor ve Couto,
1999a; Sheafor ve Couto, 1999b; Murphy, 2002;

Valchev ve ark., 2008).

Vitamin K; antagonisti olarak etki gosteren
varfarin karacigerde protrombin (faktor I1), VII, IX ve
X'un sentezlerini ve bu faktorlerin kalsiyumla
birleserek etkinlestigi son asama olan gamma-
karboksilazyon tepkimesini engelleyerek kanin
pthtilasma yetenegini ortadan kaldirir. Bu etkinin
devaminda  kapiller  damarlarin  ¢eperlerinde
bozulmalara bagh gecirgenlik artisi ve yaygin ic
kanamalar meydana gelmektedir (Mount, 1988;
2002). Vicuttaki

tikendiginde pihtilasma faktorlerinin etkinlesmesini

Murphy, K vitamini depolari
saglayabilecek miktarda vitamin K ara metaboliti

sekillenmeyeceginden  pihtilasma  siresi
(Sheafor ve Couto, 1999a; Cope, 2004). Bu durumda

pihtilasma stireleri ile ilgili parametrelerden aktive

uzar

edilmis pihtilasma zamani (ACT), protrombin zamani
(PT), aktive edilmis parsiyel tromboplastin zamani
(APTT) ve parsiyel tromboplastin zamaninda (PTT)
uzama oldugu ifade edilmektedir (Green ve ark.,
1978; Neff-Davis ve ark., 1981; Sheafor ve Couto,
19993; 2004).

profilde, ve

Petterino ve ark., Hematolojik

anemi, notrofili trombositopeni

olustugu bildirilmektedir (Kerr, 1986; Mclnnes,

1993; Sheafor ve Couto,1999b).

Varfarin toksikasyonlarinda antidot olarak vi-
tamin K; (phytonadione) uygulamalarinin basaril
sonug verdigi ve baslangig olarak 2.5-5 mg/kg dozda
subkutan yolla (SC) 7-14 glin siireyle uygulanmasinin
yeterli oldugu belirtilmistir (Mount, 1988; Plumb,
2005).

toksikasyonuna baglh kanamalarda tam kan veya

Hastalarda antikoagiilant rodentisit
plazma transfiizyonu yapilmasinin pek ¢ok arastirici
tarafindan faydali oldugu bildirilmistir (Kerr, 1986;
Mclnnes, 1993; Sheafor ve Couto, 1999b; Petterino

ve ark., 2004; Park ve ark., 2011).

Bu raporda bir kdopekte siddetli burun kanama-
si ile seyreden varfarin toksikasyonunun bildirilmesi

amaclanmistir.

OLGU SUNUMU

Olgu materyalini, Atatiirk Universitesi Veteriner
Fakiltesi Kuguk Hayvan Klinigine (Protokol No:
2011/12) halsizlik, istahsizlik, burun kanamasi ve
solunum glgligi sikayetleri ile muayene, teshis ve
tedavi amaci igin getirilen 20 kg agirhiginda, 10 ayhk
erkek melez Alman ¢oban (mixed German Shepherd)

irki bir kdpek olusturdu.

Anamnezden, képegin serbest olarak dolastigl
bolgede yaklasik 1 hafta dnce fare miicadelesi amaci
icin tane yem seklinde fare zehiri kullanildig1 (Kapan;
1 gramda % 0.035 a/a warfarin sodyum, % 0.35 a/a
malahit yesili, % 0.15 a/a dihidru asetik asit, % 5.5
a/a bugday unu, % 43.965 a/a ince kirma bugday ve
% 50 kalin kirma bugday bulunur. Basari Tic. Ltd. Sti,

Tirkiye) ve hayvanin bu zehiri yedigi 6grenildi.

Hastanin fiziksel muayenesinde; siddetli burun
kanamasi, konjuktivalarda hiperemi, dis eti ve yanak
mukozalarinda petesiyal ve ekimotik kanamalar
(Sekil 1), solunum guglugu, tasikardi (132/dk) ve
tasipnd (56/dk) tespit edildi. Vicut sicakhginin ise

normal sinirlarda (39.0°C) oldugu belirlendi.

Anamnez, klinik bulgular ve laboratuvar analiz-

lerine gore varfarin toksikasyonu tanisi konulan
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hastaya 7 gin sire ile giinde 1 kez 2.5 mg/kg SC
vitamin K (Libavit-K ampil; 1 amp (2 mL) 20 mg
vitamin K (menadion sodiumbisiilfit) igerir. Liba,
Tirkiye) uygulamasi baslandi. Tedavinin Gglnci
gininde burun kanamasinin tamamen durmamasi

nedeniyle tam kan transflizyonu vyapildi. Kan

Sekil 1. Olgunun 1. giinde klinik gorinimi (klinige
getirildigi glin). Burun kanamasi ve dis eti ve yanak
mukozalarinda petesiyal ve ekimotik kanama odaklar
gorulmektedir.

Figure 1. Clinical appearance of the case on the 1 day (on
the day referring to the clinic). Epistaxis and petechial and
ecchymotic haemorrhages at gingival and buccal mucosa
are seen.

Tablo 1. Olgunun koagilasyon test sonuglari

Table 1. Coagulation test results of the case

uyusmazlik testleri yapildiktan sonra verici kopekten
toplama poseti (USP, CPDA-1, Baxter Healthcare
Corporation, USA) icerisine alinan 350 ml kan hasta
kopegin V. cephalica antebrachi’sinden transflizyon
seti (PL 70, Polymed Medical, Czech Republic)

kullanilarak verildi.

Sekil 2. Olgu tedavisinin 3. gilininde kan naklinden
sonraki klinik gériinimu. Burun kanamasinin azaldigi ve
dis eti ve yanak mukozalarindaki petesiyal ve ekimotik
kanamalarin azaldigi goralmektedir.

Figure 2. Clinical appearance of the case on the 3™ day of
treatment following the blood transfusion. Reduction of
epistaxis and cessation of petechia and ecchymotic
haemorrhages at gingival and buccal mucosa are seen.

Parametreler 1. giin 3. gilin Referans Degerler
Faktér 11 (%) 135 142

Faktar VIl (%) 149 158

Faktar IX (%) 140 144

Faktér X (%) 120 128

PT (sn) >300 208 8.0-11.8"

INR >10 0.77

PTT (sn) >60 8.1 10.7-16.4"
APTT (sn) >120 >120 7.5-10.5"

FIB (mg/dL) 1164 815 200-400"

*. Park ve ark., 2011, **: Silverstein ve Hopper, 2009, ***: Meyer ve Harvey, 1998
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Tablo 2. Olgunun hematolojik bulgular

Table 2. Haematological findings of the case

Parametreler 1. gln 3. glin Referans Degerler*
WBC (10°/pL) 11.22 8.22 6.0-17.0
LYM (10%/uL) 0.19 0.02 1.0-4.8
MON (103/uL) 0.50 0.32 0.15-0.135
NEU (10%/uL) 10.52 7.88 3.0-11.5
EOS (10%/pL) 0.02 0.01 0.1-1.25
BAS (10°/pL) 0.00 0.00 <0.1
RBC (10°%/pL) 7.76 6.72 5.4-7.8
HCT (%) 50.54 43.64 37-54
HGB (g/dL) 17.6 15.4 13-19
MCV (fL) 65 65 62-74
MCH (pg) 22.7 23.0 22-27
MCHC (g/dL) 34.9 35.4 32-36
RDW (%) 19.3 19.3 12-15
PLT (10°/pL) 7 121 160-430
MPV (fL) 8.1 8.6 6.7-11.1

*: Meyer ve Harvey, 1998

Tablo 3. Olgunun biyokimyasal bulgular

Table 3. Biochemical findings of the case

Parametreler 1. glin 3. gin Referans Deéerler*
AST (U/L) 70 77 23-66
ALT (U/L) 80 119 21-102
ALP (U/L) 1826 2027 20-150
GGT (U/L) 1 3 1.2-6.4
CK (U/L) 224 261 20-200
LDH (U/L) 85 56 45-233
DBIL (mg/dL) 0.30 0.15 0.01-0.49
TBIL (mg/dL) 0.56 0.35 0.10-0.50
CREA (mg/dL) 0.57 0.47 0.5-1.5
Ure (mmol/L) 6.16 4.49 1.67-3.33
CHOL (mg/dL) 230 156 135-270
TRIG (mg/dL) 63 54 20-112
GLU (mg/dL) 84 112 65-118
ALB (g/dL) 2.85 2.66 2.3-3.8
TP (g/dL) 6.26 5.84 5.4-7.7
Fe (ug/dL) 207 159 30-180
Ca (mg/dL) 8.24 8.85 9.0-11.3
Mg (mg/dL) 2.29 1.58 1.8-2.4
P (mg/dL) 3.45 4.02 2.6-6.2
Na (mmol/L) 134 130 141-152
K (mmol/L) 4.24 4.14 4.37-5.35
Cl (mmol/L) 94 96 105-115

: Turgut, 2000; Kaneko ve ark., 2008
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Olgunun takibi igin tedavinin 1. ve 3. (kan nak-
linden 6nce) glnlerinde V. cephalica antebrachi’den
koagiilasyon parametreleri (faktor I, VII, IX, X, PT,
uluslararasi normal oran (INR), PTT ve APTT) icin
%3.2 (Hema&Lab,
Tirkiye), [total
(WBC), lenfosit (LYM), monosit (MON), notrofil
(NEU), eozinofil (EOS), bazofil (BAS), eritrosit (RBC),
(HGB), (HCT),
ortalama eritrosit hacmi (MCV), ortalama eritrosit
(MCH),
hemoglobin (MCHC), eritrosit dagihm
genisligi  (RDW), (PLT)
trombosit hacmi (MPV)] ve fibrinojen (FIB) analizleri
icin K3 EDTA iceren tlplere (FL Medical, ltaly),

sodyum sitrat igeren tilipe

hematolojik muayeneler l6kosit

hemoglobin hematokrit deger

hemoglobin miktari ortalama eritrosit

derisimi

trombosit ve ortalama

biyokimyasal analizler  igin ise [aspartat
aminotransferaz  (AST), alanin aminotransferaz
(ALT), alkalin fosfataz (ALP), gama glutamil
transferaz  (GGT), kreatin kinaz (CK), laktat

dehidrojenaz (LDH), direkt bilirubin (DBIL), total
bilirubin (TBIL), kreatin (CREA), iire, kolesterol
(CHOL), trigliserid (TRIG), glukoz (GLU),
(ALB), total protein (TP), demir (Fe), kalsiyum (Ca),
fosfor (P), magnezyum (Mg), sodyum (Na), potas-

alblimin

yum (K) ve klor (Cl)] antikoagilantsiz tuplere

(Vacutainer, BD, UK) kan érnekleri alindi.

Koagtilasyon parametreleri nefelometrik yon-
temle (Choppin ve ark., 2009) (Instrumantation
ACL-TOP 700, USA),

muayeneler kan sayim cihazinda (Abacus Junior Vet

Laboratory, hematolojik

5, Hungary) ve biyokimyasal analizler spektro-
Cobas 6000,

Roche) belirlendi. Koagtilasyon test sonugclari Tablo

fotometrik olarak (Autoanalyzer,
1’de, hematolojik bulgular Tablo 2’de ve biyokimya-

sal parametreler Tablo 3’te sunuldu.

Pihtilasma faktorlerinde vitamin K; tedavisinin
3. glndnde 1. glndne kiyasla hafif artiglar belirlendi.
Pihtilasma sirelerindeki siddetli uzamalarin da 3.
FIB

seviyesinde 1. giinde 6nemli artis olsa da vitamin K;

ginde Oolgllebilir dizeylere geldigi gorulda.

tedavisinin 3. giinliinde referans degerlerin Uzerinde

diists saptandi (Tablo 1).

Total I6kosit sayisinda 3. glinde 1. gline kiyasla
hafif disme belirlendi. Ayrica notrofil sayisinda da 3.
gunde 1. giine kiyasla 6nemli bir diisme go6zlendi.
PLT'de 1. glinde siddetli azalma belirlendi ve teda-
vinin 3. gliniinde 6nemli artis olmakla birlikte hala
referans degerlerden dusik seviyede oldugu tespit
edildi. RBC ve HCT degerlerinin 1. ve 3. glinlerde
referans degerler arasinda olmakla birlikte 3. glinde

1. gline oranla sayisal azalma vardi (Tablo 2).

Biyokimyasal muayenelerde tedavinin 3. gu-
niinde AST, ALT ve CK enzim seviyelerinde 1. giline
nazaran hafif artislar vardi. ALP enzim seviyesinde
ise 1. ve 3. glinde 6nemli artislar dikkati cekti. Diger
parametrelerde ise 6nemli patolojik degisiklikler
hafif

referans

tespit edilmedi. Serum elektrolitlerinde

degisiklikler tespit edilmesine karsin
degerlere yakin bulgular elde edildi. Ca™ seviyesin-
deki 1. ve 3. giindeki degerlerin disiik ve Fe™
seviyesinde 1. gindeki degerin ylksek oldugu

gorildu (Tablo 3).

Tedavinin 3. glininde olguda burun kanamasi,
dis eti ve yanak mukozalarindaki petesiyal ve

ekimotik kanamalarda azalma gorildi. Buna
ilaveten solunum giigliigliniin olmadigi, solunum ve
nabiz frekansinin fizyolojik sinirlar icerisinde oldugu
tespit edildi (Sekil 2). Ayrica, kan transfiizyonundan

yarim saat sonra istahin arttigi gorilda.

Tedavinin 7. glinlinde belirgin bir klinik iyiles-
me gorulen olguda burun kanamasinin durdugu,
petesiyal ve ekimotik kanamalarin olmadig1 gozlen-
di.

kalktigl, solunum ve nabiz frekansinin fizyolojik

Bunun yaninda solunum glicligliniin ortadan

sinirlar igerisinde oldugu belirlendi (Sekil 3).

Tedavinin sonlandiriimasindan iki hafta sonra
(21. glinl) kontrole getirilen koépegin genel klinik
muayenesinde solunum ve nabiz frekansinin fizyolo-
jik sinirlar icerisinde oldugu, solunum gliclUgu,
burun kanamasi, dis eti ve yanak mukozalarinda
petesiyal ve ekimotik kanamalarin olmadigi ve
fiziksel aktivitenin normal oldugu tespit edildi (Sekil

4).
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Sekil 3. Olgunun tedavinin 7. glintiindeki klinik gérintima

Figure 3. Clinical appearance of the case on the A day of
treatment of the treatment

TARTISMA

Varfarin karacigerde vitamin K epoksit rediiktazi
inhibe ederek vitamin K'nin yeniden kazanimini
engeller ve pihtilasma faktorlerinin  aktivitesini
azaltir (Mount, 1988; Sheafor ve Couto, 1999a).
Kopeklerde pihtilasma faktorlerinin dizeyleri ile ilgili
referans degerler bulunmamakla birlikte, insanlara
kiyasla aktivitelerinin daha yiksek oldugu ifade
edilmektedir (Kaneko ve ark., 2008). Vitamin K'ya
bagimli pihtilasma faktorleri I, VI, IX ve X'nin
yarilanma omdrleri sirasiyla 41, 6.2, 13.9 ve 16.5
saat oldugu ve faktér VII'nin en kisa sirede yarilan-
digi belirtilmektedir (Mount, 1988; Turgut, 2000).
Varfarin toksikasyonunda faktor VIl aktivitesinin hizli
bir sekilde kaybolmasi, koagiilasyon panelindeki
parametrelerden PT'nin uzamasi nedeni ile i¢ ve dis
kanamalar sekillenmektedir (Turgut, 2000; Petterino
ve ark., 2004). Olgunun klinigimize getirildigi gin
pihtilasma faktorlerinde belirlenen  degerlerin
tedavinin 3. giiniinde yaklasik olarak %3-7 oraninda
arttigi, ozellikle de faktér VIlI'deki artisin tedavinin 3.

gininde daha belirgin oldugu gorilda.

Varfarin toksikasyonlarinda ekstrinsik yoldaki
defektleri belirlemek igin PT ve intrinsik yoldaki
defektlerin  degerlendirilmesinde APTT  birlikte
kullaniimaktadir (Kerr, 1986; Mount, 1988; Smith ve

Sekil 4. Olgunun tedaviden iki hafta sonraki klinik
gorunimu

Figure 4. Clinical appearance of the case two weeks
after treatment

ark., 2005; Park ve ark., 2011). Ayrica klinik gérina-
mun, hastaligin seyri ve tedavinin degerlendirilmesi
acllarindan 6nemli oldugu cesitli arastiricilarin
bildirimlerinden (Sheafor ve Couto, 1999a; Cope,

2004) ve sunulan olgudan anlagiimaktadir.

Anamnez, klinik bulgular ve laboratuvar analiz-

lerine gore varfarin toksikasyonu teshisi konulan

olguda tedavinin 1. glininden itibaren klinik
iyilesmenin  gorilmesi uygulanan vitamin K;
tedavisinin  etkili  oldugunu  gostermektedir.

Varfarine maruz kalindiktan sonra 96. saatten 1
haftaya kadar olan siirede PT ve APTT'de uzamalarin
oldugu bildirilmektedir (Green ve ark., 1978; Neff-
1981; 1986).

toksikasyondan sonra vitamin K; uygulamasinin 24.

Davis ve ark.,, Kerr, Ayrica
ve 72. saatlerinde pihtilasma surelerinin diizelmeye
basladigi belirtiimektedir (Neff-Davis ve ark., 1981;
Petterino ve ark., 2004; Park ve ark., 2011). Sunulan
olguda 1. giinde pihtilasma sirelerinde siddetli
uzamalarin olmasina ragmen 3. glinde bu uzamala-
rin Olgllebilir duzeylere déndiUga gozlenmistir.
Olgunun klinik iyilesmesinin yavas olmasinin ve
pihtilasma sirelerinin de uzun seyretmesinin bir
nedeninin, zehire maruz kalindiktan sonra gecgen

siirenin uzun olmasina (1 hafta) ve i¢ kanamalarin
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olusma ihtimaline bagli oldugu sdylenebilir. Ayrica,
alinan zehir miktarinin yiksek oldugunu da tahmin
etmek miimkindur. Klinik semptomlarin ortaya
cikisinin, alinan zehir miktari ve Uzerinden gecen
sure ile paralellik gosterdigi bildiriimektedir (Sheafor
ve Couto, 1999a; Cope, 2004). Sunulan olguda
varfarini aldiktan birkag giin sonra hayvanda siddetli
burun kanamasinin baslamasi, solunum giigligu,
tasikardi, tasipnd, konjuktivalarda hiperemi, dis eti
ve yanak mukozalarinda petesiyal ve ekimotik
kanamalarin olusmasi toksik dozda zehrin alindigini

gostermektedir.

Varfarin  toksikasyonu olgularinda anemi,

notrofili, trombositopeni hiperfibrinojenemi
olabilecegi (Kerr, 1986; Mclnnes, 1993; Sheafor ve
1999b)

ve monositozun

ve

Couto, ve bu olgularda lenfositopeni,

notrofili bulundugu bir stres

I6kograminin gelisebilecegini bildirilmektedir
(Petterino ve ark., 2004). Tablo 2’den anlasilacagi
lzere bu olguda 1. glinde WBC'nin nétrofili yoniinde
seyretmesi ve tedavinin 3. glininde notrofil sayisinin
normale dénmesi, bunun yaninda 1. giinde FIB
diizeyinin yuksek seyretmesi ve tedavinin 3.
guniinde dnemli oranda azalma gorilmesi olgudaki
bulgularin bildirimlerle (Kerr, 1986; Mclnnes, 1993;
Sheafor ve Couto, 1999b; Petterino ve ark., 2004)
uyum icerisinde oldugunu goéstermektedir. 1. glinde
olguda gorilen mukozal kanamalarin anemiye
neden olmadigl ve vitamin K, tedavisinin etkinligine
ragmen hafif kanamanin devam etmesi nedeniyle 3.
gunde 1. giine kiyasla eritrosit sayisinda hafif bir
diisme gorilmekle birlikte bu dismenin referans
Olguda

siddetli anemi olusmamasi nedeniyle kemik iliginde

degerler arasinda oldugu anlasiimistir.
yanit olusmadigi icin MCV ve RDW degerlerinde de
degisiklik gézlenmemistir. Varfarin toksikasyonunda
cesitli gelisebilecegi
bildirilmektedir
1997).
trombositopeninin vitamin K; tedavisinin 3. glinlinde
siddette Siddetli

trombositopeni gelisen olgularda mukozal yizeyler-

dizeylerde trombositopeni
1993;
Bu olguda da 1. gin gorilen siddetli

(Mclnnes, Lewis ve ark.,

orta geriledigi gbzlenmistir.

de petesiyal ve ekimotik kanama odaklarinin ve

beraberinde burun kanamasinin gelisebilecegi
bildirilmistir (Mount, 1988; Sheafor ve Couto,
1999a; Callan, 2005). Bu bildirimlerle uyumlu olarak
olgunun klinige getirildigi 1. glinde siddetli burun
kanamasi, dis eti ve yanak mukozalarinda petesiyal

ve ekimotik kanamalar belirlenmistir.

Kaynaklarda (Kerr, 1986; Mount, 1988; Sheafor
ve Couto, 1999a; Murphy, 2002) siddetli anemi ya
da siddetli trombositopeni gelisen olgularda 20
ml/kg dozda tam kan transflizyonu ya da 9 ml/kg
dozda taze ve donmus plazma transfizyonlarinin
yapilmasinin  gerektigi belirtilmektedir. Sunulan
olguda tedavinin 3. gilintinde hafif diizeyde burun
kanamasinin oldugu, dis eti ve yanak mukozalarin-
daki petesiyal ve ekimotik kanamalarda azalma
gorilmesine ragmen klinik ve laboratuvar bulgular
degerlendirildiginde vitamin K; tedavisine ilave
olarak total kan transfiizyonu yapilmasinin faydali
olacagi diisiintlmis ve 350 ml tam kan transflizyonu
yapilmistir. Kan transfizyonundan sonra belirgin
iyilesme gozlenen hastada tedavinin yedinci
glininde kanamanin olmadigl ve klinik iyilesmenin
belirgin oldugu gériilmistir. iki hafta sonra kontrole
cagirilan kdpegin muayenesinde klinik bulgularin ve
fiziksel aktivitenin tamamen normal oldugu tespit
edilmistir. Varfarin toksikasyonlarinda vitamin K,
tedavisinin 2.5 mg/kg dozda SC uygulama ile
baslanip agiz yolu ile 1-2 hafta sire ile uygulanmasi-
nin yeterli oldugu vurgulanmaktadir (Bahri, 2005;
Plumb, 2005). Bu olguda siddetli trombositopeni
gelismesine karsilik siddetli anemi olusmamasi, daha
onceki bildirimlerle (Lewis ve ark., 1997; Petterino
ve ark., 2004) uyumlu olarak PLT ile HCT arasinda bir

korelasyonun olmayabilecegini gostermektedir.

(2004),

enzim aktivitelerinde

Petterino ve ark. varfarin
toksikasyonunda karaciger
onemli bir degisiklik olmadigini bildirmistir. Tablo 3
incelendiginde tedavinin 1. giininde AST ve ALT
dizeyleri normal degerlerde iken 3. glinde referans
araliginin hafif Gstiinde oldugu gorulmektedir. ALP

dizeylerinde ise hem 1. giin hem de 3. glinde
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referans degerlerden yiksek oldugu dikkati gekicidir.
Bu bulgular varfarin toksikasyonunda karaciger
hasarinin bildiren
(Valchev ve ark., 2008; Park ve ark., 2011) uyum

icerisindedir. Viicuttaki vitamin K diizeyinin diismesi,

olabilecegini literatirlerle

kalsiyumun idrarla fazla atilmasina neden oldugun-
dan serum kalsiyum dizeyinin azalabilecegi ifade
edilmektedir (Suttie, 1990; Binkley ve Suttie, 1995).
Bu olguda Ca™ diizeylerinin 1. ve 3. giinlerde
normalin altinda olmasi, ancak 3. glinde vitamin K;
tedavisinin etkinliginin bir belirtisi olarak artan bir
oranla referans degerlere yaklasmasi arastiricilarin
bildirimleriyle (Knapen ve ark., 1989; Pastoureau ve
ark., 1993; Binkley ve Suttie, 1995) uyumlu oldugu-

nu gostermektedir.

Sonu¢ olarak, sunulan olguda varfarin
toksikasyonu olusan kopekte siddetli  burun
kanamasi, mukozalarda petesiyal ve ekimotik

kanamalarin olabilecegi ve bu bulgularin siddetli
trombositopeni, PT, PTT ve APTT siirelerinde uzama
ve faktor Il, VII, IX ve X diizeylerinde azalmalar ile
ilgili oldugu dustintImustlr. Ayrica bu olgularin
tedavisinde vitamin K; uygulamasina ilave olarak
tam kan transfizyonunun iyilesme de ©nemli

katkilarinin oldugu belirlenmistir.
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