Tablo 1. Klinik caligmalarin 6zellikleri

Calisma %?;E;T:]al Populasyon Mudahaleler Sonlanimlar Ana Sonuclar Yorumlar

Dusik veya orta yanlilik riski olan galigmalar

c ® RKC Dahil Etme Kriterleri: Tedavi: Birincil YUz hasta Kontrol

[= § Alt GIS kanama TXAT000 Mg Sonlanim: rastgele kolundaki bir

@ nedeniyle yatis her 6 saatte bir Hemoglobin plasebo veya hastada
gerektiren 18 yas PO.MUdahaleye | seviyelerindeki TXA (50'ye kargl | yatistan
tum hastalar. L gun PO olarak | azalmaile 50) almak Uzere | sonraki30
Diglama Kriterleri: devam belirlenen kan atanmistir. gunicinde
<18yas, edilmistir. kaybil. Hemoglobin tromboembol
bilgilendirilmis onam dususu ik bir olay
verememe, Kontrol: ikincil acisindan meydana
tromboembolik Plasebo Sonlanimlar: gruplar gelmistir
hastalik 6ykusu veya (tanimlanmamig | Transflzyon arasinda fark (akut koroner
guclu aile dykusy, ). oranlari, saptanmamistir | sendrom);
bilinen GIS transfiizyon (TXAicin M ancak
malignitesi, warfarin hacmi, kanama g/L'ye karsilik dogrudan
veya diger icin mudahale plaseboicin13 TXAlleilgili
antikoagulan tedavi, oranlari, g/L; p=0.945). herhangibir
son 12 ayicindeilag hastanede kalig | Transflizyon advers olay
saliniml stent suresi, tekrar oranlari veya
yerlestiriimesi veya 12 yatisve (TXA/plasebo komplikasyon
hafta icinde metal komplikasyon icin16/47; gorulmemistir
stent yerlestiriimesi, oranlari (venoz p=0.661),
gebelik veya tromboembolik | ortalama
emzirme, TXA veya olaylar, transflzyon
yardimci maddelerine serebrovaskile | hacmi(1.27/1.93
karsl bilinen alerji. r kazalar, gecici Unite; p=0.355),
Bilinen tst GIS iskemik ataklar mudahale
kanamasi olan veya akut oranlari (7/49'a
hastalar harig koroner karsi13/47,
tutulmus ve stiphe sendrom). p=0.134),

duyulan durumlarda,
Ust GIS kanamasi
olanlaridiglamak icin
ya nazogastrik tup
yerlestirilmis ya da
gastroskopi
yapiimistir.

hastanede kalis
suresi (4.67/4.74
giin; p=0.93u),
tekraryatis
veya
komplikasyon
oranlari
arasinda fark
saptanmamistir
.TXA
kullaniminin
dogrudan
sonucu olarak
hicbir
komplikasyon
meydana
gelmemistir.




HALT-IT

2020

RKC

Dahil Etme Kriterleri:
Hastalar, Ulkelerinde
yetiskin olarak kabul
edilen asgariyasin
Uzerindeyse (16 yas
veya ustl veya 18 yas
veya Ustu) ve
sorumlu klinisyen
TXA kullanip
kullanmama
konusunda buyuk
Olcude kararsizsa
kaydedilmistir.
Onemli kanama (tist
veya alt GIS kanama)
tanisi klinik olarak
konmus ve “6nemli
kanamalar élumcul
kanama riski" olarak
tanimlanmistir. Bu
tanima hipotansiyon,
tasikardi, sok
belirtileriolan veya
transflizyon, acil
endoskopiveya
ameliyata ihtiyag
duymasi muhtemel
hastalar dahil
edilmistir.

Tedavi:
Yukleme dozu
olarak 100 mL
%0.9 NaCl'ye1g
TXA eklenmig
ve 10 dakika
boyuncainfuze
edilmis,
ardindan1L
izotonik IV
sollsyona3g
TXA eklenmig
ve 24 saat
boyunca 125
mg/saat hizinda
inflze
edilmistir.

Kontrol:
Plasebo
(%0.9 NaCl)

Birincil
Sonlanim:
Randomizasyo
ndan sonraki5
guniginde
kanamaya bagli
olam.

ikincil
Sonlanimlar:
Kanama
nedeniyle 24
saatve 28 gun
icinde olum; 24
saat,5gunve
28 gunicinde
tekrar kanama.

Randomize
olarak 12009
hasta TXA
(5.994, %49.9)
veya plasebo
(6.015,%50.1)
almak Uzere
ayrilmis ve
bunlarin 11952'si
(%99.5) tahsis
edilen tedavinin
ilk dozunu
almistir. Birincil
sonlanim
agisindan
gruplar
arasinda
istatistiksel
olarak anlamli
bir fark
saptanmamistir

randomizasyon
dan sonraki5
guniginde
kanamaya bagl
olum TXA
grubundaki
5.956 hastanin
222'sinde (%4)
ve plasebo
grubundaki
5.981hastanin
226'sinda (%)
meydana
gelmistir (Risk
Orani 0.99, %95
GA0.82ile118).
ikincil
sonlanimlar (24
saaticinde
kanamaya bagl
6lum, 28 gun
icinde
kanamaya bagl
6lum, 24 saat
icinde tekrar
kanama, 5 gun
icinde tekrar
kanama, 28 gun
icinde tekrar
kanama)
acisindan
gruplar
arasinda
istatistiksel
olarak anlamli
bir fark
bulunmamistir.

ITT analizi
yerine
modifiye ITT
analizi
yapiimistir.

HALT-IT
calismasi, 15
Ulkede 164
hastanede
yuratdlen
uluslararasi,
randomize,
cift kor
(katilimcilar ve
calisma ekibi),
plasebo
kontrollt bir
calismadir.

Arteriyel
tromboembol
ik olaylar
(miyokard
enfarktusu
veyainme)
TXA
grubunda ve
plasebo
grubunda
benzer
bulunmustur
(5952'de 42
(%0.7) ve
5977'de 46
(%0.8); Risk
Orani0.92;
%95 GA 0.60
ile139). Venoz
tromboembol
ik olaylar
(derin ven
trombozu
veya
pulmoner
emboli) TXA
grubunda
plasebo
grubuna gore
dahayuksek
saptanmistir
(5.952'de 48
(%0.8) vs.
5.977'de 26
(%0.4); Risk
Orani1.85;
%95 GA115ile
2.98).




Chiang
2023

Random
ize
kontroll
i
calisma,
acik
etiketli

Dahil Etme Kriterleri:
Calismaya,
6zofagogastroduode
noskopiile yakin
zamanda kanama
olduguna dair major
bulgular saptanan
peptik UGlser kanamasi
olan =20 yas hastalar
dahil edilmistir.
Diglama Kriterleri:
Bobrek fonksiyonu
kot olan (serum
kreatinin >2.9 mg/dL),
tamar ulseri
kanamasi olan, TXA
alerjisi olan, 1hafta
icinde akut
tromboembolik olay
geciren, antiplatelet
veya
antikoagulasyon
tedavisini gecici
olarak durduramayan
hastalar caligmadan
dislanmistir.

Tedavi:

TXA grubundaki
hastalarin
peptik Ulser
bolgelerine
endoskopik
islem
tamamlanmada
noncel25g
TXAtozu
uygulanmistir.

Kontrol:
Standart
endoskopik
tedavi.

Birincil
Sonlanim:

ilk endoskopik
tedaviden
sonraki4 gln
icinde indeks
Ulserin erken
tedavi
basarisizlig.

ikincil
Sonlanimlar:
indeks ulserin
28 gunicinde
tekrar
kanamasi,
transarteriyel
embolizasyon
veya acil cerrahi
gerektiren
indeks Ulser
tekrar
kanamasi;
hastanede yatis
suresi;
paketlenmis
kirmizi kan
hacrelerinin
transflizyon
uniteleri;
mortalite; ve
TXA'ya bagl
ciddi advers
olaylar (6rn.
nobetler,
tromboembolik
olaylar).

Altmis hasta
calismaya dahil
edilmistir. Her
gruptakiotuz
hasta rastgele
TXA grubuna
veya standart
gruba
atanmistir.
Birincil
sonlanimigin,
erken tedavi
basarisizligi
orani TXA
grubunda
standart gruba
gbre daha
dusuk
saptanmistir
(siraslyla %6.7'ye
karsl %30;
p=0.042). Hem &4
gln hemde 28
gln boyunca
tedavi
basarisizliginda
n kurtulma
sureleri TXA
grubunda
standart gruba
gore anlaml
derecede daha
uzun
bulunmustur
(p=0.023).

Tek degigkenli
analiz TXA'nin
daha dusuk
erken tedavi
basarisizligi
oraniylailigkili
oldugunu
gostermistir
(rolatif risk, 0.17;
%95 GA, 0.03ile
0.85; p=0.032).
Cok dedigkenli
analiz, TXA
spreyinin erken
tedavi
basarisizligini
onleyen tek
bagimsiz faktor
oldugunu
gOstermistir
(Rolatif Risk
0.10; %95 GA,
0.07ile 0.87;
p=0.037).

Acil ameliyat,
hastanede kalis
suresi, eritrosit
transflizyon

Bu calismada
korlak
saglanmamist
Ir.




Random
ize cift
kor
plasebo
kontroll
U
calisma

Cormack
1973

Dahil Etme Kriterleri:
Olumctl oldugu
bilinen durumlar
disinda Ust GIS
kanamasiile
basvuran tum
hastalar 150 hastaya
ulasilana kadar
calismaya dahil
edilmistir. Taniagik
hematemez ve/veya
melena varligina
dayandiriimistir.

Tedavi:
Yediglun
boyunca sekiz
saattebir15g
TXA tablet PO

Kontrol:
Plasebo
(tanimlanmamig

)

Mortalite,
ameliyat
ihtiyacive daha
fazla kan
transflizyonu
gerektiren
devam eden
veya yeniden
kanama.

miktarlari,
mortalite ve
ciddiadvers
olaylar gibi
diger ikincil
sonlanimlarda
istatistiksel
olarak anlamli
bir fark
bulunmamistir.

150 hastanin
76'sI TXA, 74'U
ise plasebo
tablet almistir.
Her grupta,
hepsialtmis
yasindan buyuk
olan 3 hastada
mortalite
gelismistir.
Devam eden
kanama,
yeniden
kanamave
dahafazla
transflzyonya
daameliyat
intiyaci
nedeniyle bu
hastalar dahil
edildiginde, TXA
alan15ve
plasebo alan 20
hastada
tedavinin
basarisiz
olduguna karar
verilmistir.
Aradaki fark
anlamii
bulunmamistir.
Ancak, hiatus
hernisi veya
6zofagus
varislerine bagli
kanamasi olan
hastalar harig
tutuldugunda,
plasebo tablet
verilen 63
hastanin 17'sine
kiyasla TXA
verilen 62
hastanin
7'sinde
tedavinin

TXA alan bir
hastada
tedavi
sirasinda
bulantive
kusma
gelismis
ancak bu
semptomlar
ilac
kesildikten
sonrada
devam
etmistir.
Epigastrik
agri sikayeti
olan bagka bir
hastada
tedavi
sonlandirimis
tir. Higbir
hastada
tromboembol
izm
semptomlari
veya bulgulari
geligmemistir.




basarisiz
oldugu kabul
edilmistir. Bu
fark anlamli
bulunmustur
(p<0.05) ve
TXA'nIn peptik
Ulserasyon
veya erozyonun
neden oldugu
kanamay!
olumlu yonde
etkiledigi
sonucuna
variimistir.

Rafeey
2016

RKC

Dahil Etme Kriterleri:
Caligmaya
endoskopide mide
kanamasi veya
duodenum ulseri
tanisikonan 18 yas
alti cocuklar dahil
edilmistir.

Diglama Kriterleri:
Endoskopiigin
kontrendikasyon,
bagka bir hastalik
nedeniyle hastaneye
yatis, koagulopati,
mide veya
duodenumun cerrahi
sonrasl degismis
anatomisi,
intrahepatik
portosistemik sant
varligl, TXA'nin
amaclanan
uygulamasindan
onceki14 guniginde
diger endoskopik
veya cerrahi
modalitelerle tedavi,
hemodinamik
instabilite ve 2 saat
icinde 2 g/dL'den fazla
hemoglobin dustst
olanlar dislanmistir.

Tedavi:

10 mL serum
fizyolojik ile 5
mL (500 mg
iceren 1flakon)
TXA dogrudan
Ulser ylzeyine
uygulanmistir.

Kontrol:
Aynimiktarda
7/10000

epinefrinli salin,

Ulser
kenarlarinin
dort kadranina
submukozal
olarak enjekte
edilmistir.

Birincil
Sonlanim:
indeks
endoskopiden
sonrakiilk 2 gun
icinde
tekrarlanan ust
GIS endoskopisi
veya cerrahiile
dodrulanan,
klinik olarak
yeniden
kanama kaniti

ikincil
Sonlanimlar:
Cerrahi
mudahale,
mortalite,
hastanede kalig
suresi, kan
transflzyonu,
hastanede kalig
stresince
tekrarlanan
endoskopi

Altmig Ug hasta
(30 kiz, 33 erkek)
calismaya dahil
edilmistir.
Hastalar
rastgele vaka
ve kontrol
gruplarina
ayrilmistir. Vaka
ve kontrol
gruplarinda
sirastyla1s
(%11.4) ve 21
(%9.8) hastada
yeniden
kanama
meydana
gelmistir
(p=0.50). Kan
transfuzyonu
gereksinimlerini
nsikhgive
hastanede kalis
suresigruplar
arasinda
istatistiksel
olarak anlamli
fark
gostermemistir
(siraslyla p=0.06
ve p=0.07).

Bu calismada

korlakten hig

bahsedilmemi
stir.




kontrendikasyonlari
olanlar, bébrek
fonksiyon

acisindan
istatistiksel
olarak anlamli

2 m RKC Dahil Etme Kriterleri: Tedavi: Yeniden Seksen alti TXA ile tedavi
59 Sistolik kan basinci 90 | TXA 10 dakika kanama, kan hasta calismaya | edilen bir
3 mmHg'nin altinda ve icinde gV, transflzyonu dahil edilmistir hastada TXA
A kalp hizidakikada 110 | ardindan1g/8 intiyaci, (her grupta u3 ile iligkili bir
atimin Uzerinde saatIVinfazyon | hastanedekalig | hasta). TXA yan etki
olarak tanimlanan suresi, yan grubundaki 1l gorulmastar.
instabil hemodinamik | Kontrol: etkiler ve (%25.6) hastada | Plaseboile
durumu olan ve Plasebo mortalite ve kontrol karsilastinldig
bilgilendirilmis onam (tanimlanmamis grubundaki 20 Inda TXA
veren 18 yasindan ) (%46.5) hastada | Gnemliyan
blyUk tim Ust GIS yeniden etkilerle iligkili
kanama hastalari kanama bulunmamisti
calismaya dahil meydana r.
edilmistir. gelmistir
Dislama Kriterleri: On (p=0.043).
sekiz yasin altindaki Kontrol
hastalar, gebe veya grubundaki 14
emziren hastalar ve (%32.6) hastaya
TXA kullanimricgin kiyasla TXA
kontrendikasyonlari grubundaki
olanlar sadece 3 (%7)
(tromboembolik olay hastada kan
oykus(, 6zofagus transflzyonu
varis kanamasi, gerekmistir
TXA'ya asiri duyarlilik, (p=0.003).
kalitsal Kontrol
tromboembolik grubundaki1s
bozukluklar, oral (%34.9) hastaya
Ostrojeniceren kiyasla TXA
kontraseptif grubunda 6
kullanimi, kalp kapak (%14) hastanin
hastaliklar, atriyal hastanede kalis
fibrilasyon ve stresibesg
antikoagulan ajan glnden uzun
gerektiren hastalar) olmustur ve bu
calismadisl fark istatistiksel
birakilmistir. olarak anlamli
bulunmustur
(p=0.02w).
Gruplar
arasinda
mortalite orani
agisindan
anlamli bir fark
bulunmamistir
(p>0.05).
i~ RKC Dahil Etme Kriterleri: Tedavi: Hastanede kalis | Akut Ust GIS TXA akut Ust
5 S Calisma ust GIS TXA1gIV suresi, kanamasli olan GIS kanamasi
@ kanama tanisi konan enjeksiyon, endoskopive toplam70 olan
hastalarda ardindan IV kan hastarastgele2 | hastalarin
yurutdlmastar. Bu infuzyon (1g/8 transfuzyon gruba sonuclarini
taniyrkoymak icin saat) ihtiyacive ayriimistir (TXA iyilestirmemis
tum hastalara yeniden grubunda35ve | tir.
yatislarininilk 24 saati | Kontrol: kanama kontrol
icinde endoskopi Sivi tedavisi ve grubunda 35). iki
yaplmistir. pantoprazol grup arasinda
Diglama Kriterleri: 18 inflzyonu dahil yatig suresi,
yasindan kdguk standart tekrar kanama
hastalar, TXA almak tedaviler veya endoskopi
icin intiyaci




bozukluklari, gebe
veya emziren
kadinlar, 6zofagus
veya mide varisleri,
koagulasyon
bozukluklari ve ciddi
karaciger hastaldi
olanlar dislanmistir.
Endoskopi sirasinda
ust GIS kanama
disinda tani konulan
hastalarda
calismadan
dislanmistir.

bir fark
gbzlenmemistir.
Kan
transflzyonu
intiyacl TXA
grubunda
kontrol
grubuna kiyasla
anlamli
derecede
yuksek
saptanmistir
(%60'a karsi
%22.9, p<0.001).
Hicbir hastada
cerrahi

dogrulanmistir.
Sadece hastaneye
yatiriimasi gereken
hastalar calismaya
dahil edilmistir.

iki tablet PO,
ardindan 72
saat dahaher
sekiz saatte bir
iki tablet PO

anlamb farklihk
gostermemistir.
Ancak ameliyat
oranlarindaki
fark anlamli

mudahale
gerekmemistir.
5 9 RKC Dahil Etme_KriterIeri: Tedavi: Mortalite, Caligmaya Calisma
,;'E o Masif Ust GIS TXAiceren bir hemoglobin ve toplam 50 sonuclari,
kanamasi olan 50 oral solisyoniki | hematokrit hasta katilmistir | transftizyon
hasta calismayadahil | giin boyunca duzeyleri, (251 TXA gereksinimleri
edilmistir. Masif her dort saatte ameliyat grubunda ve veya ameliyat
kanama, hastanin bir gastrik tip ihtiyaci, kan 25'i plasebo gereksinimi
basvurusunda veya yoluyla transflizyonu grubunda). TXA | Uzerinde
anamnezindeki uygulanmistir. grubunda herhangibir
Ozelliklere gére Her mortalite orani etki
hemodinamik uygulamada 2 %123 iken gostermemis,
bozulmaya yolacan gramlik bir doz plasebo ancak
hematemez ve/veya uygulanmistir. grubunda %22.7 | mortalite ve
melena olarak olmustur (p mortalite
tanimlandi. Kontrol: dederi gecikmesinde
Plasebo verilmemistir). hafif bir
Diglama (ayniyontemle) Hemoglobin azalma
kriterlerinden duzeyleri TXA oldugunu
bahsedilmemistir. grubunda 89.7 ortaya
g/L ve plasebo koymustur.
grubunda 935 Calismadap
g/L dederlerive
saptanmistir. etki
Ortalama kan buyukltkleri
transflizyonu sunulmamisti
unitesi sayisi r.Calismanin
plasebo istatistiksel
grubunda 6.0 analizi
iken TXA yetersizdir.
grubunda 8.1
olmustur.
v © RKC Dahil Etme Kriterleri: Tedavi: Transfuzyon Galismaya 200 Tedavinin
=.e)] Hastalar TXA500 mg gereksinimleri, hasta katilmistir | major yan
@ basvurularina gére icerenampuller | morbidite, (TXA grubunda etkisi
ardisik olarak dahil ve tabletler su cerrahi 103 ve plasebo gorulmemistir
edilmistir. Kanama bir | sekilde mudahale ve grubunda 97). .Karsilagilan
saglik gorevlisi uygulanmistir: mortalite Toplam mindryan
tarafindan gozlenmis | 48 saat transfuzyon etkiler her iki
veya gastrik boyunca her gereksinimleri gruptada
aspirasyon ve diskida | sekiz saatte bir ikigrup benzer
melena muayenesiile | ikiampul IV ve arasinda bulunmustur.

7




Diglama Kriterleri:

bulunmustur

arasinda fark
bulunmamistir.
Endoskopide
midedeki kan
miktarthem
lansoprazol (OR
0.22,%95 GA
0.07ile 0.63)
hemde TXA (OR
0.27, %95 GA
0.09ile0.81)ile
onemli dlcude
azalmistir,

Gebe, kronik bobrek Kontrol: (p<0.001). iki
hastaligi olan, daha Plasebo grup arasinda
once vaskuler cerrahi | tabletler seltloz mortalite
gecirmis olan veya laktaticerirken, agisindan
oncekil2 ayicinde plasebo anlamh fark
tromboembolik olay ampuller saptanmamistir
OykusU olan hastalar normal salin
dislanmistir. icermektedir.
>5 RKC pahil Etme Kriterleri: Tedavi: Endoskopik Ust GSlkanama | Dorttedavi
Agﬁ Q Iki merkezde 16 aylik TXA2gPO, Sonlanim: stiphesiolan grubu
& bir stire boyunca tst ardindan giinde | Midede kan (beg | 414 hastanin arasinda
GiS kanama dortkez1gPO noktada (103 TXA, 103 advers
stiphesiyle basvuran endoskopik plasebo, 102 olaylarin, ciddi
tanimlanabilir tim Kontrol-1: degerlendirme lansoprazol ve advers
hastalar arastirmaya Plasebo kullanilarak) 106 TXA+ olaylarin veya
dahil edilmek Gzere lansoprazol) ilaci
dederlendirilmistir. Kontrol-2: Klinik Sonlanim | 379'una birakmaya
Diglama Kriterleri: Acil | Lansoprazol Noktalart: endoskopi neden olan
cerrahimudahale (4 ginboyunca | Transflze yapilmistir. Ust advers
gerektirecek kadar 60 mg PO, edilen kan GISkanama 316 | olaylarin
siddetlikanama, aktif | ardindanginde | miktari, tekrar hastada saylsl veya
tedaviyi uygunsuz dort kez 30 mg kanama dogrulanmistir. sekli
kilan durumlar PO) insidansi, Deneme agisindan
(terminal malignite), cerrahi tedavileri 228 onemli bir
gebelik, emzirme, Kontrol-3: mudahale hastada fark
aktif TXA+ ihtiyacive protokol gorulmemistir
tromboembolizm Lansoprazol mortalite bazinda (advers
veya koagulopati, 250 degerlendirilebil | olaylar
umol/L Gzerinde mistir, ancak gOsteren bir
kreatinin seviyesi, 414 hastanin tablo
fenitoin kullanimi ve tamamiicin bulunmamakt
calismailaclarina intention to adir).
karsi bilinen advers treat analizi
ilag reaksiyonlari. yapilmistir. Calismanin
istatistiksel
On altihastaya analiz kalitesi
30 gunicinde dusuktur ve
ameliyat etki
gerekmisve on buyukltkleri
altisiindeks sunulmamisti
yatisinda r.
olmustar. Klinik
sonlanimlar
(kan
transflzyonu,
mortalite ve
ameliyat
intiyaci)




ancak sinerji
kanitryoktur.

Saidi

2017

RKC

Dahil Etme Kriterleri:
ik klinik tanisi st GIS
kanama olan tum
hastalar caligmaya
dahil edilmistir.
Diglama Kriterleri:
Galismaya alinan tim
hastalara
basvurudan sonraki
24 saaticinde
endoskopik inceleme
yapiimis ve
gosterilebilir benign
gastrik veya
duodenal lezyonu
olmayan hastalar
calismadisl
birakilmistir. Gebe
veya emziren,
gastrointestinal
malignitesi olan,
tromboembolizm
OykusU, miyokard
enfarktisu, iskemik

serebrovaskduler olay,

son donem bébrek
hastaligi, TXA alerjisi,
devam eden
antikoagulasyon
tedavisi, konjenital
veya edinsel
koagulopatisi olan
veya calismaya
katilmakta isteksiz
olan hastalar
calismaya dahil
edilmemistir.

Tedavi:

TXA, hastalarin
acil servise
gelislerininilk
30 dakikasi
icinde
nazogastrik tup
yoluyla 250 ml
salin solusyonu
icinde
seyreltilmig1
gram dozunda
uygulanmistir.

Kontrol:
Plasebo
(250 ml salin)

Birincil
Sonlanim:
Transflzyon
icin gereken
kan miktari

ikincil
Sonlanimliar:
Yeniden
kanama, cerrahi
mudahale
ihtiyaci,
ameliyat
sonrasi 30
gunluk
mortalite
oranlarive
derin ven
trombozu
olusumu

YUz otuz bir
hasta analiz
edilmistir (67
TXA, 64
plasebo).
Galisma
populasyonund
a TXA grubunda
L (%5.97) ve
plasebo
grubunda 9
(%14.06) olmak
Uzere 13 (%9.92)
hastada 30
gunluk
mortalite
gorulmustar.
TXA ile tedavi
edilen
hastalarda Ust
GIS kanamaile
iliskili mortalite
azalmistir,
ancak fark
anlamiilik
dlzeyine
ulagsmamistir
(p=0.150).
Galisma
sirasinda tst
GIS kanamaigin
acil ameliyat
yapilmamistir.
Transflzyon
gereksinimleri
TXA almayan
hastalarda
anlamli olarak
dahayuksek
bulunmustur.
TXA grubundaki
hastalar
ortalama
1.77£1.08 Unite
alirken, plasebo
grubunun aldigi
ortalama
eritrosit
slispansiyonu
miktari 2.9+1.61
Unite olmustur.

Her iki grupta
da30gln
icinde
tromboembol
ik
komplikasyon
lar (arteriyel
veyavenoz
tromboz)
gorulmemistir
.intragastrik
TXAle tedavi
sirasinda
baska bir yan
etki
gbzlenmemis
tir.




Bufark
istatistiksel
olarak anlamli
bulunmustur
(p<0.001).
Tekrar kanama
ataklarinin
sayisi TXA
grubunda 4 (%6)
iken plasebo
grubunda 12
(%18.8) olmustur
(p=0.033). Acil
endoskopi
sayisinda da
TXA grubunda 6
(%9), plasebo
grubunda 14
(%21.9) ile iki
grup arasinda
anlamli fark
saptanmistir
(p=0.040).

GIS: Gastrointestinal Sistem, TXA: Traneksamik Asit, PO: Peroral, IV: intraventz, ITT: Intention to Treat, GA: GUven Aralidi,
OR: Odds Orani, RKG: Randomize kontrollu calisma
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Tablo 2 Klinik caligmalarin 6zellikleri

Calisma %?;E;T:]al Populasyon Mudahaleler Sonlanimlar Ana Sonuglar Yorumlar
Duglk veya orta yanlilik riski olan ¢alismalar
N o RKC Onemli kanamasi Tedavi: Birincil TXA grubunda CRASH-2 calismasi
58 olan (sistolik kan Yukleme dozu | Sonlanim: 1463 hastada uluslararasl, cok
é basinci<90 mm Hg olarak 10 Kisa sureli (%14.5) ve merkezli, gift kor,
o veya kalp hizi dakikada1g TXA'ninerken | plasebo plasebo kontrollt
dakikada >110 atim TXA uygulanmasin | grubunda 1613 bir calismadir.
veya her ikisi) veya inflzyonu, n hastada (%16) Calismaliyi
onemlikanamariski | ardindan 8 yaralanmada mortalite tasarlanmis,
altinda oldugu saatboyunca | nsonrakil goérulmastar yuratulmus ve
dustnulen ve 1glv haftaiginde (ttm nedenlere | raporlanmistir, bu
yaralanmadan inflzyon hastaneici bagl). TXA tim da RoB-2'ye gore
sonraki 8 saat mortalite nedenlerebagl | dusuk yanlhlik riski
icinde olan yetigskin | Kontrol: Uzerine mortaliteyi ile sonucglanmistir.
travma hastalari Ayniprotokol | etkileri. onemlidlgude Calisma, TXA'nIN
ile plasebo azaltmistir 6nemlikanamasi
(%0.9 salin). ikincil (p=0.0035). TXA | olan veya 6nemli
Sonlanimlar: ile luman kanama riski
Vaskuler rolatif riski(RR) | tastyan yetiskin
oklaziv 0.97(%95 travma
olaylar, GA=0.85ile 0.97) | hastalarinda tim
cerrahi saptanmistir. nedenlere bagl
mudahale TXA grubunda mortalite ve
intiyacive 489 hastada kanamaya bagli
transfuze (%..9) ve mortalite Gzerinde
edilen kan plasebo onemli bir etkisi
urunleri grubunda 574 oldugu sonucuna
aniteleri hastada (%5.7) varmistir.
kanamaya bagl
6lum meydana
gelmigtir ve
aradaki fark
anlamli
bulunmustur
(p=0.0077). TXA
ile kanamaya
bagl 6lim RR'si
0.85 (%95
GA=0.76ile 0.96)
bulunmustur.
P~ RKC Kanama riskiolan Tedavi: Birincil ikinci TXA Galisma, TXA'nIN
28 travma gecirmis Hastanedel1g | Sonlanim: dozunun 28 aktif kanamali
g yetigkin hastalar TXA 8 saatte 24 saatlik gunlak hastalarda
] (CRASH-2 kriterleri). | IVinfuzyon (erken)ve 28 mortalite mortalite Gzerinde
uygulamasi gunlik (geg) Uzerinde bir etkisi olmadigi
mortalite. plaseboya sonucuna varmistir.
Kontrol: kiyasla bir etkisi | Bununla birlikte,
Ayniprotokol | ikincil olmamistir (OR | TXA grubunda LOS
ile normal Sonlanimlar: 0.476, %95 GA ve kanama hacmi
salin. Hastaneici 0.157 ile 1442, onemli dlgiide daha
tromboembol | p=0.18). dasuktd.
Her iki gruba ik Ayrica, ikinci
dahastane komplikasyon | TXA dozunun Galisma, RoB-2
oncesiTgTXA | lar, plaseboya aracina gore dusuk
verilmistir. multiorgan kiyasla 24 yanlilik riskine sahip
yetmezIigi, saatlik olarak
kan mortalite siniflandinimistir.
transflzyonla | Uzerinde bir
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enfeksiyonlar,

ri, masif etkisi
transflizyon olmamistir (OR
protokoli 1.000 [%95 GA
aktivasyonu 0.062ile16.192],
ve hastanede | p=0.47). TXAve
kalig suresi plasebo
gruplarindaki
Galismanin 6lum sayisi
sonuclari siraslyla 2 (%5.9)
TXA'NIN ve L4 (%11.8)
mortalite, olmustur
hastanede (p=033).
kaligsuresive | TXAgrubuicin
kan daranleri medyan (IQR)
kullanimi kanama hacmi
Uzerindeki kontrol
etkisi olarak grubuna gore
belirtilmistir. anlamli
derecede dusuk
saptanmistir
[1000 cc (1200)
vs. 1500 cc
(1050), p=0.031.
TXA grubunun
ortalama
hastanede kalis
suresi plasebo
grubuna gore
daha dusuk
bulunmustur (6
gune karsi10
giin, p=0.004).
o RKC Hastane Oncesi Tedavi: Birincil TXA grubunun Bu cok merkezli, gift
% § hipotansiyonu a. 1gTXA IV Sonlanim: %811 ve kor, randomize
§ (sistolik kan basinci | bolus+ 1V Kanama riski plasebo kontrollt calisma, 1
90 mmHg'nin plasebo bolus | taslyan grubunun g hastane éncesi
altinda) veya +1V plasebo yaralanmalar %9.9'unda 30 TXA uygulamasinin
tasikardisi (kalp hizi inflzyonu (8 da hastane gunluk 30 gunluk
dakikada 110 atimin | saat), oncesi mortalite mortaliteyi
Uzerinde) olan ve b.1g TXA IV uygulanan goérulmus ve iyilestirmedigi
travmaninilk 2 saati | bolus + 1V TXA'NnIN aradaki fark sonucuna varmistir.
icinde olan hastalar | plasebobolus | 30 gunluk anlamb Bununla birlikte,
+1g TXA IV mortalite bulunmamistir siddetli hipotansif
inflzyon (8 Uzerindeki (p=0.7). hasta alt grubunda,
saat), etkinligi TXA daha dusuk 30
C.1gTXAIV Siddetli soku gunluk mortaliteile
bolus +1g TXA | ikincil olan hastalarda | sonuclanmistir.
IVbolus+1g Sonlanimlar: (sistolik kan Ayrica calisma iyi
TXAIV 24 saatlik basinci 70 tasarlanmis,
inflizyon (8 hastaneici mmHg'nin yuratulmus, analiz
saat). mortalite, 6 altinda), TXA edilmig ve
saatve 24 grubunun 30 raporlanmistir ve
Kontrol: saattekikan gunlak RoB-2 aracl
Plasebo bileseni mortalite orani kullanilarak dustk
olarak normal | resusitasyon onemlidlctde yanlilik riskine sahip
salin; IV hacimleri, daha dusuk olarak
plasebobolus | multiorgan saptanmistir. dederlendirilmigtir.
+1V plasebo yetmezligi,
bolus + IV akut solunum
plasebo sikintisi
inflizyon (8 sendromu,
saat). nozokomiyal
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erken
nobetler,
pulmoner
emboliler,
derinven
trombozu ve
kabulden
itibaren 24
saat boyunca
SIvI
resusitasyon
intiyaci
sikliklari
I m RKC Olay yerinde saglik Tedavi: Birincil TXA grubundaki | Buuluslararasi cok
(= § gorevlileriveya Hastane Sonlanim: 572 hastanin merkezli ift kor
& doktorlar Oncesi1glIVv Glasgow 307'sinde (%53.7) | randomize
tarafindan tedavi TXAve sonug ve plasebo kontrollt calisma,
edilen ve katiimci hastaneici 8 Skalasi- grubundaki559 | ileritravma
travma saatlik Genigletilmis hastanin sistemlerinde
merkezlerine kara infuzyonlalg | (GSS-G) 299'unda (%53.5) | tedaviedilen major
veya hava IV TXA. kullanilarak 6.ayda olumlu travmalive
ambulansiile degerlendirile | fonksiyonel travmaya bagl
nakledilen ciddi Kontrol: Ayni n, sonugla koagulopati
travmatik protokolile yaralanmada sagkalim stphesiolan
yaralanma suphesi eslesen n6aysonra gerceklesmistir | yetigkinler arasinda,
olan yetigkin plasebo olumlu bir (risk orani,1.00; hastane 6ncesi TXA
hastalar (18 yas). (normal salin). | fonksiyonel %95 GA, 0.90ile | uygulamasininve
sonugla 1.12; p=0.95). ardindan 8 saat
sagkalim. Yaralanmadan boyunca
28 gunsonra, infzyonun,
ikincil TXA grubundaki | plaseboya kiyasla 6
Sonlanimlar: 653 hastanin ayda dahafazla
Yaralanmada | 113'Unde (%17.3) sayida hastanin
nsonraki28 ve plasebo olumlu bir
gunicinde ve grubundaki637 | fonksiyonel
6ayicinde hastanin sonucla hayatta
tum 139'unda (%21.8) | kalmasliyla
nedenlere mortalite sonuglanmadigi
bagh élam. goérulmastar sonucuna varmistir.
(risk orani, 0.79; Calisma cokiyi
%95 GA, 0.63ile tasarlanmis,
0.99). yurttulmus ve
6.ayda TXA raporlanmisg olup,
grubundaki 648 | RoB-2
hastanin degerlendirmesi
123'Unde (%19.0) | dusuk bir yanlilik
ve plasebo riski oldugunu
grubundaki 629 | gostermektedir.
hastanin
Tuu'inde (%22.9)
mortalite
goérulmastar
(risk orani, 0.83;
%95 GA, 0.67 ile
1.03).
YOK - - - - - -

izole kafa travmasi ile ilgili diisiik veya orta yanlilik riski olan ¢alismalar

RKC

Rowell
2020

GKS<£12ve
SBP>90mmHg olan
hastane digi TBH
hastalari, yasx15.

Tedavi:
Hastane
disindalg
TXA 1V bolus
ve hastane

Birincil
Sonlanim:
Altiayda
olumlu
norolojik

TXA grubundaki
hastalarin %65'i
ve plasebo
grubundaki
hastalarin

Bu cok merkezli, gift
kor, randomize
kontrollt bir
calismadir. TXA,
olumlu noérolojik

13




icinde 8 saat fonksiyon %62'si 6. ayda fonksiyon
icinde 1lg TXA | (GSS-G>W). olumiu acisindan mudahale
IV infzyonu. norolojik gruplariarasinda
ikincil fonksiyona anlamli bir fark
Kontrol 1: Sonlanimlar: sahipti gostermemistir.
Hastane 28 gunluk (p=0.084). Galisma, RoB-2
disinda 2g mortalite, 6 degerlendirmesind
TXA IV bolus aylik Engellilik e baziendiselere
ve 8 saat Derecelendir sahip olarak
icinde me Olcegi dederlendirilmigtir.
hastaneici (EDO) skoru,
plasebo IV intrakraniyal
inflzyonu. kanamanin
ilerlemesi,
Kontrol 2: taburculuk
Hastane disi GSS-G skoru
plasebo IV ve taburculuk
bolusve 8 EDO skoru.
saaticinde
hastaneici
plasebo IV
inflzyonu.
=N RKC Yaralanma Tedavi: Birincil TBH'den 48 Caligma, TXA'nIN
= baslangicindan 10 dakika Sonlanim: saatsonra akutIKK'siolan
- sonraki 2 saat boyunca 100 TXANIN 48 cekilen beyin BT | hastalarda
icinde olan ve BT ml %0.9 NaCl saaticinde taramalari her hematom
tarama bulgularina icinde TgTXA | IKK iki grupta da genislemesi
gore akut iIKK'sI (30 bolusu, buydmesinin kanama Uzerinde 6énemli bir
ml'den az hacim) ardindan 8 boyutu hacminde pozitif etkiye sahip
olan 15 yas ve Uzeri saatboyunca | Uzerindeki anlamli bir artig oldugunu
TBH hastalari dahil 500 mI%0.9 etkisi oldugunu bulmustur.
edilmistir. NaClicinde1g gostermistir Yazarlarin
TXA strekli (p<0.001). randomizasyon
inflzyonu. Ancak, TXA sUreci hakkinda
grubundaki KK | ayrintili bilgi
Kontrol: hacmindeki vermedigini
0.9 normal artis kontrol belirtmek gerekir,
salinayni grubuna gore bu nedenle calisma
sekilde anlamli RoB-2 aracinda
uygulanir. derecede daha yanlilik riskine
az bulunmustur | iliskin bazi endiseler
(p=0.04). tasidigi seklinde
dederlendirilmigtir.
Ortalama
hematom
genislemesi
TXA grubunda
1797 mlve
plasebo
grubunda
4.3x12.9 ml
saptanmistir
(p<0.001).
m o RKC Yaralanmadan Tedavi: Birincil Yaralanmadan Bu calismada, TXA
% 2 sonraki 3 saat 10 dakika Sonlanim: sonraki3 saat toplam
é icinde olan, GKS boyuncalg Yaralanmada icinde tedavi populasyonda
v skoru 12 veya daha TXAve nsonraki28 edilen hastalar mortalitede anlaml
dustk olanveyaBT | ardindan8 gunicinde arasinda kafa bir azalmaya yol
taramasinda saatboyunca | hastanede travmasina acmamistir.
herhangi bir IKK 1ginfuzyon kafa bagh 6lum riski Bununla birlikte, alt
bulunan ve major travmasina TXA grubunda grup analizi TXA'nin
ekstrakraniyal Kontrol: baglh 6lum %18.5 iken hafif-orta siddette
kanamasi olmayan orani. plasebo kafa travmasi
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tromboembol
ik olaylar
(miyokard
enfarktusq,
pulmoner

nedenlerden
olum icin rolatif
risk 0.69,(%95
GA035ile139)
ve GGS'de

TBH'li yetigkin Eslestirilmis grubunda %19.8 | geciren hastalarda
hastalar dahil plasebo ikincil olmustur (855'e mortaliteyi Gnemli
edilmistir. Sonlanimlar: kars1 892 olay; 6lctde azalttigin,
Erkenkafa RRO.94 (%95 GA | ancak siddetlikafa
travmasina 0.86ile1.02)). travmasi gegiren
bagl hastalarda
mortalite Alt grup analizi, mortaliteyi
(yaralanmada | kafa etkilemedigini
n sonraki 24 travmasina gostermistir.
saaticinde), bagl 6lum
tim riskinin TXAile Calismada yer alan
nedenlere hafif-orta kafa genis kohortve
baglve travmasiolan birden fazla
nedene 6zgu hastalarda merkez, sonuclarin
mortalite, azaldigini (RR genellenebilirligini
sakatlik, 0.78 [%95 GA artirmaktadir.
vaskduler 0.64-0.95]), Ayrica calisma,
tikayiciolaylar | ancak agir kafa seffaf ve titiz
(miyokard travmasi olan metodolojisi ve
enfarktusq, hastalarda ayrintili raporlamasi
inme, derin azalmadidini nedeniyle RoB-2
ventrombozu | (RR0.99,%95GA | dederlendirmesind
ve pulmoner 091ile 1.079; en dusuk risk
emboli), heterojenlikicin | derecesialmistir.
nobetler, p dederi 0.030)
komplikasyon | ortaya
lar, beyin koymustur.
cerrahisi,
yogun bakim
unitesinde
gecen gunler
ve
randomizasy
ondan
sonraki 28
guniginde
advers
olaylar.
2 m RKC Yaralanmadan Tedavi: Birincil TXA grubundaki | Bu calisma, TXA'nIN
2 sonraki sekiz saat Yikleme dozu | Sonlanim: hastalarin TBH'lihastalarda
g icinde beyin BT 1.0 gram TXA ilerleyici iIKH 2Tinde (%18) ve ilerleyici
ﬁ taramasi yapillanve | 30 dakikada, varlig. plasebo intrakraniyal
E acil cerrahi ardindan grubundaki kanama Uzerinde
1%‘ endikasyonu idame dozu ikincil hastalarin olumlu bir etkisi
> bulunmayan, orta olarak 10 Sonlanimlar: 32'sinde (%27) olmadigi sonucuna
ileagir TBH'li gram TXA Mortalite, ilerleyici IKK varmistir. TXA
(restsitasyon sekiz saatte hastane saptanmistir. ayrica olumsuz
sonrasl GKS skoru 4 | verilmistir. taburculugun | Aradakifark klinik sonug
ile 12)16 yasindan da GSS istatistiksel riskinde de bir
buyuk travma Kontrol: kullanilarak olarak anlamli azalmaya yol
hastalari dahil Ayniprotokol | dederlendirile | bulunmamistir acmamistir. Bu
edilmistir. ile n fonksiyonel | (RR=0.65, %95 calismaiyi
eslestirilmis durum, kan GAQ.LQile1.05). | tasarlanmisg,
plasebo transfuzyonu, yuratulmus, analiz
(steril su) beyin TXA verilen edilmig ve
cerrahisi hastalarda raporlanmistir ve
operasyonlari | plaseboya RoB-2 aracinda
ve hastaneigi | kiyaslatum dustk yanlhk

riskine sahip olarak
dederlendirilmigtir.
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emboli, derin olumsuz sonug
ventrombozu | icin rélatif risk
veinme) 0.76 (%95 GA
0.u6ile1.27)idi.
| izole kafa travmasiile igili yuksek yanliik riski tagiyan calismalann ozeliieri |
@ RKC Acil servise TBH ile Tedavi: Birincil TXA grubunda Calismanin
% § basvuran veilk 100 mL Sonlanim: 96 hasta ve randomizasyonu
$ veya ikincibeyin BT | normalsalin Uc birincil kontrol hasta kayit
5 taramasinda IKK icinde1g TXA | sonlanim grubunda 84 numaralarina
E saptanan 18 yasve 10 dakikada olguta hasta calismaya | dayandiriimistir ve
g Uzeritravma inflzyon, tanimlanmigti | dahil edilmistir. uygun bir yéntem
hastalari ardindan 500 | r:transfizyon | TXA grubunda, kullaniimamistir.
mL normal intiyaci, kontrol Ayrica, calisma
saliniginde1g | ameliyat grubundaki16 tasarimi cift kor
TXAidame intiyacive 28 hastaya (%19) olabilecekken, acik
dozuolarak 8 | gunlik kiyasla 23 etiketli bir calisma
saatte mortalite. hastaya (%24) olarak yarttulmas
inflzyon beyin cerrahisi ve hem hastalar
olarak gerekmistir hemde
verilmistir. (p=0.4). Yirmi uygulayicilaricin
sekizguniginde | yanllik riski ortaya
Kontrol: TXA grubundaki | cikmistir. Calismada
TXA 19 hasta (%22.6) | ITT analizi miyoksa
icermeyen ve kontrol PP analizi mi
standart grubundaki 27 kullanildigina dair
bakim hasta (%28.1) bilgi
olmustar bulunmamaktadir.
(p=0.L). Ayrica, 6rneklem
Gruplar buyuklugu
arasindal hesaplanmamistir.
gunlUk ES, 3 Randomizasyonda
gunlUk ES, 7 nsonra, gruplar
gunluk ES, 1 arasinda esit
gunltuk TDP, 3 olmayan bir dagihm
gunltuk TDP, 1 goérulmus ve TXA
gunluk grubuna atanan
trombosit, 3 abdominal travma
gunluk hastalarinin sayisi
trombosit, 7 onemli dlctide daha
gunluk fazla olmustur.
trombosit Bu eksiklikler
transflzyonlari | nedeniyle, caligma
agisindan RoB-2 aracina gore
anlamli bir fark yUksek yanlilk
gbzlenmemigstir. | riskine sahip olarak
dederlendirilmistir.
T 9 RKC Subdural hematom, | Tedavi: Birincil Mudahale GCallsmada TXA'nin7
.g Q epidural hematom, 100cc normal | Sonlanim: gruplarinda 24 gunldk mortalite
> intraserebral salinicinde1g | TXA'nin saatsonra Uzerinde anlamli bir
hemorajive (10cc) TXA serebral ortalama etkisi olmadigi
intraventriktler hemoraji kanama bulunmustur.
hemoraji dahil Kontrol: hacmi hacimleri Bununla birlikte,
olmak Uzere beyin 100ccnormal | Uzerindeki anlamli farklilik yazarlar PP analizi
BT taramasinda KK | salinicinde etkisi gostermemistir | kullanmis ve
tespitedilenancak | 10ccdistile su (p=0.098). plasebo grubunda
subaraknoid Ancak delta orantisiz takip
kanamasi olmayan kanama kaybi olmustur.
18 yasindan buyuk hacimleri Ayrica mudahale
travma hastalari karsilastiriimam | gruplarinin temel
calismaya dahil Istir. Ozellikleri buyuk
edilmistir. 6lctde farkhhk
Travmadan sonraki gostermis ve bu da
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ilk 8 saati gecen 7 gunluk randomizasyon
hastalar, donemde TXA sureci ve analizle
antikoagulan grubunda 8 ilgili endigeleri
kullanim 6ykusu, (%14.2) ve artirmistir. Calisma,
hemofiliveya plasebo RoB-2 aracina gore
idiyopatik grubunda 3 yUksek yanlik
trombositopenik (%6.8) hasta riskine sahip olarak
purpura gibi 6lmustar, ancak | degerlendirilmistir.
pihtilagsma aradaki fark
bozuklugu olan anlami
hastalar bulunmamistir
calismadan (p=0.236).
dislanmistir.
o5 RKC Acil servise Tedavi: Birincil Hemoragjik kitle GCalismada, TXA
=z 2 yaralanma 10 dakika Sonlanim: hacmindeki grubunda
baslangicindan boyuncalg TBH' genisleme TXA hemorajik kitle
sonrakiilk 3 saat TXA hastalarda grubunda15ml | hacmive
icinde bagvuran 18 inflzyonu, TXANIN KK (*4.4) ve kontrol | buyUmesinin
yasindan buyuk ardindan hacmindeki grubunda51ml | 6nemli6lctide daha
izole TBH'li travma sekiz saat dedisiklikler (11.3) olup azolduguve
hastalari boyuncalglV | Uzerindeki aradakifark hemorajik kitle
inflzyonu. etkisini anlaml hacminde azalma
dederlendirm | bulunmustur oraninin daha
Kontrol: ek. (p=0.038). ylksek oldugu
%0.9 normal Ayrica, TXA bulunmustur. Buna
salinayni grubundaki 34 ek olarak, TXA
sekilde (%68) ve kontrol | grubunun
uygulanmistir grubundaki 21 hastanede kalig
(%42) hastanin sdresi onemli
ikinci BT 6lctide daha dusuk
taramasinda saptanmistir. Ancak
hemorajik kitle mortalite oranlari
hacminde ve olumsuz
azalma sonuclarin orani
goérulmustarve | gruplararasinda
bufarkda farkhlk
anlamli gostermemistir.
saptanmistir Bununla birlikte,
(p=0.016). calismanin 6nemli
metodolojik
eksiklikleri
mevcuttur ve RoB-
2 araci kullanilarak
yUksek yanlilk
riskine sahip olarak
dederlendirilmistir.
c o RKC Calismaya13 Tedavi: Birincil TXA grubunun Galismada TXA'nin
'% § yasindan buyuk, 100 minormal | Sonlanim: 29'unda (%72.5) travmadan 24 ve 72
- izole kunt kafa salinicinde1g | TXA'nin ve plasebo saat sonra kanama
i travmasi veya kafa TXA 10 dakika | yaralanmada grubunun boyutu Gzerinde
travmasinin birinci boyunca n24ve72 22'sinde (%55) anlamli bir etkisi
oncelik oldugu inflize edilmis, | saatsonra travmadan 24 olmadigi sonucuna
¢coklu travma ardindan 8 intrakraniyal saat sonra varilmistir. Bununla
geciren, saatboyunca | kanamanin kanama birlikte, birincil
yaralanmadan 1000 ml boyutu boyutundaartis | sonlanim verilerinin
sonraki 3 saatten normal salin Uzerindeki olmustur ve sonuclar
kisa sUreicinde icinde1g etkisini aradakifark bélimunde
hastaneye ulasan idame dozu arastirmak anlamli degildir oranlarinyanlis
ve basvuru beyin inflze (p=0.10). hesaplanmasi gibi
BT taramasinda edilmistir. bazi kritik eksiklikler
intraparankimal TXA grubunun vardir. Ayrica,
kanama/kontlzyon | Kontrol: 30'unda (%75) ve | birincil sonlanim

bulgulariolan

plasebo

6lclta dikotom bir

17




travma hastalari

Ayni protokol

grubunun

dedisken yerine

dahil edilmistir. ile normal 26'sinda (%65) karsllastirilacak
salin travmadan 72 surekli bir degigken
verilmistir. saatsonra olarak daha spesifik
kanama olabilirdi. Bu
boyutundaartis | nedenle, calisma
gorulmustar ve RoB-2 aracina gore
aradakifark yUksek yanlik
anlamli dedildir riskine sahip olarak
(p=0.32). degerlendirilmistir.
= RKC TBH'yi takiben Tedavi: Birincil TXA grubunda Calismanin birden
“g = cerrahimadahale Yatigtan Sonlanim: 24 saatte fazla kisithihgi
i gerektirmeyen IKK sonrakiilk 3 Hematom hematom bulunmaktadir.
hastalari (16 ile 65 saaticinde1g | genislemesini | hacmi6.0 ml Tedavi protokolleri
yasgarasl) TXA, ardindan | n24veu8 (¥9.3), kontrol farkhidir; TXA
48 saat saatlik grubundaise grubuna 9
boyunca her kontrol BT 123 ml (*11.8)idi | enjeksiyon
6saattelg taramalarinda | (p=0.01). TXA yapllirken kontrol
TXA. karsilastiriima | grubunda 48. grubuna 4
Kontrol: Sl. saatte enjeksiyon
Kabulde ve 6, ikincil hematom yapllmistir, bu da
24 veus. Sonlanimlar: hacmi 6.2 ml kérlemeyiolumsuz
saatlerde Orta hat (+7.4), kontrol etkilemis olabilir.
normal salin kaymasinin 24 | grubundaise Ayrica, yontem
ve 48 saatte 121ml(F1w2)idi | bélumunde calisma
karsilastiriima | (p=0.01). hakkinda cok az
Sl. TXA grubunda bilgi verilmis ve akis
GKS'nin 24 24 saatte orta semasinayer
saatve hatkaymasi 0.6 | verilmemistir. Bu
taburculukta mm (+1), kontrol | nedenlerle, calisma
karsilastirima | grubundaise RoB-2
S, 0.8mm (*37)idi | dederlendirmesine
(p=0.62). TXA gore yuksek yanlilik
grubunda 48. riskine sahip olarak
saatte orta hat dederlendirilmigtir.
kaymasi 0.6 mm
(+1.8), kontrol
grubundaise
0.9 mm (+x2.3)idi
(p=0.40).
TXA grubunda
24 saatteki GKS
123 (£1.8),
kontrol
grubundaise
111 (£2.6) idi
(p=0.53). TXA
grubunda 48.
saatteki GKS
14.1(£1.6),
kontrol
grubundaise
13.9 (1.9)idi
(p=0.49).
>N RKC Acil cerrahi Tedavi: Birincil ik 24 saatten Galisma, TXA'nIN
£ 2 mudahale 10 dakikada Sonlanim: sonragruplar TBH hastalarinda
i endikasyonu inflizyon TXANINTBH'li | arasinda iKK yaralanmadan 48
bulunmayan, TBH seklinde1g hastalarda hacmiacgisindan | saatsonradaha
ve GKS degeri i ile TXA IV IKK hacmi anlamli bir fark | dustk bir IKK
12 arasinda olan yUkleme dozu | Uzerindeki saptanmamistir | artisinayol
yetigkin hastalar ve 8saatte1g | etkisi (p=017).Ancak, | acabilecegini
TXAIV TXA grubunda bulmustur. Bununla
inflUzyonu yaralanmadan birlikte, RoB-2 araci
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48 saat sonra

kullanilarak "bazi

Kontrol:

degerlendirm
ek

saptanmamistir
(siraslyla p=0.83,
p=0.62, p=0.89,

Kontrol: anlamli endiseler" olarak
Ayni v derecede daha dederlendirilmigtir.
protokoltiile dusuk IKK
normal salin hacmi
goérulmustar
(p=0.021).
c © RKC izole TBH veya Tedavi: Birincil Hemorajik Calismada
'% § TBH'nin birincil 10 dakika Sonlanim: lezyon mudahale gruplari
& sorun oldugu coklu icinde100mL | TXA'nin blyUmesi arasinda hemorajik
L travmasi olan, normal salin hemorajik insidansi TXA lezyon insidansi
yaralanmadan icinde1g TXA | lezyonun grubunda %20.5 | veyahemorajik
sonraki 8 saat veardindan 8 | blyumesi ve plasebo buyume hacmi
icinde hastaneye saatboyunca | Uzerindeki grubunda %22.7 | acisindananlamli
ulasan, 15yasve 7000 mL etkisi bulunmus ve bir fark
Ustl, penetran normal salinle anlamb bir fark bulunmamistir.
olmayan beraber1g saptanmamistir | Calisma, RoB-2
yaralanmalariolan idame dozu (p=0.870). degerlendirmesine
ve bagvuru BT Ortalama (SD) gore yuksek yanlilik
taramalarinda Kontrol: Ayni hemorajik riskine sahip olarak
herhangi bir protokolile lezyon dederlendirilmigtir.
travmatik IKK normal salin blyumesi TXA
(subdural kanama, grubunda o
subaraknoid (15.3) ve plasebo
kanama, grubunda10.2
konttzyon, (10.7) idi ve yine
intraventrikuler anlamli bir fark
kanama ve epidural yoktu (p=0.270).
hematom dahil)
olan,ilk 8 saat
icinde beyin
cerrahisine intiyag
duymayan,
koagulasyon
bozuklugu
olmayan, serum
kreatinin duzeyleri
<2mg/dLolanve
gebe olmayan
hastalar caligmaya
dahil edilmistir.
T O RKC Travmadan sonraki | Tedavi: Birincil Gruplar -
% § 8 saatiginde 500 ml %0.9 Sonlanim: arasinda
E hastaneye sevk normal salin Acil servise ameliyat
g edilen, beyin BT icinde1g TXA, | basvuran sirasinda
g taramasiile 10 dakika beyin kanama,
intraparankimal boyunca IV kontluzyonu ameliyat
kanamali beyin inflzyon ve sonrasinda
kontldzyonu tanisi olarak intraparanki kanama,
konan ve énemili uygulamistir. mal kanamas! | ameliyat
ekstradural Ardindan 8 olan sirasinda
kanamasi olmayan saatboyunca | hastalarda hemoglobin
(6rn.abdominal IV inflizyon TXA'nin beyin | dususy,
kanama), uzuvlarda | olarak500 ml | cerrahisi ameliyat
kirik veya deformite | %0.9 normal sirasinda sonrasinda
olmayan, hematuri salinicindeek | kanama hemoglobin
ve koagulasyon bir1g TXA hacminin dustsu ve
bozuklugu olmayan | dozu azaltilmasi mortalite
18 yas Ustl hastalar | uygulanmistir | Gzerindeki acisindan
etkisini anlamli bir fark
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subaraknoid
kanama, hematuri
veya pihtilasma
bozuklugu olmayan
18 yasin Uzerindeki
hastalar

Normal salin p=0.97ve
ayni protokol p=0.87).
ile
uygulanmistir
= RKC Travmaninilk 8 Tedavi: Birincil Sonugicin Calismada kritik
€8 saatiicinde acil 1g TXA500 Sonlanim: uygun biranaliz | hatalar
g servise bagvuran, ml %0.9 Travmatik yaplimadidinda bulunmaktadir. ilk
o BT taramasiile normal salin subdural ve n sonuclar olarak, yazarlar iki
dogrulanmig izole ile10 epidural rapor farkl hasta grubu
subdural veya dakikada IV kanamasi edilememistir. icin mudahale ve
epidural inflzyon. olan kontrol gruplarina
intrakraniyal Ardindan 500 | hastalarda 20'ser hasta
kanamasi olan, ml %0.9 TXA'NnIN randomize
klinik durumu ve normal salin intraoperatif ettiklerini
beyin cerrahi ile1TgTXA8 kanama belirtmelerine
goérusune gore saatte IV Uzerine ragmen, Tablo 1
ameliyat gerektiren | influzyon etkisini incelendiginde bir
ve 6nemli degerlendirm tutarsizlik
ekstrakraniyal Kontrol: ek gorulmektedir.
kanamasi (6rn. Ayni protokol Calismada kritik
abdominal ile normal hatalar
kanama), uzuvlarda | salin bulunmaktadir. ilk
kirik veya olarak, yazarlar
deformite, 20'ser hastayiiki

farkl hasta tipiicin
mudahale ve
kontrol gruplarina
randomize
ettikleriniiddia
etseler de Tablo1
incelendiginde bir
tutarsizlik gbze
carpmaktadir.
Subdural
hematomu olan
hastalarin 18'i
mudahale grubuna,
22'siise kontrol
grubuna randomize
edilmistir. Epidural
hematomlu
hastalaricin 24'a
mudahale grubuna
ve 16'si kontrol
grubuna randomize
edilmistir. Bu
tutarsizlik metinde
veya akig
semasinda ele
alinmamistir ancak
tablodaki sayilar
toplandiginda
ortaya glkmaktadir.
Ayrica, sonlanim
verileri uygun
sekilde analiz
edilmemistir.
Subdural ve
epidural hematom
hastalariicin ayr
analizler yapmak
yerine, dort grup
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tek bir analizde
karsilastiriimig, bu
dauygunsuz ve
anlamsiz bir
karsilastirmaya yol
acmistir. Bu
sorunlar nedeniyle,
calisma RoB-2
aracina gore
yUksek yanlik
riskine sahip olarak
siniflandiriimistir.

TXA: Traneksamik Asit, IKK: intrakraniyal Kanama, OR: Odds Orani, RR: Rolatif Risk, IV: intravenoz, IQR: Interquartile Range,
SD: Standart Deviasyon, GA: Glven Araligl, GSS: Glagow Sonug Skalasl, GSS-G: Glasgow Sonuc Skalasi-Genisletilmis, EDO:
Engellilik Degerlendirme Olcegi, TBH: Travmatik Beyin Hasari, BT: Bilgisayarli Tomografi, GKS: Glagow Koma Skalasi, ES:
Eritrosit SUspansiyonu, TDP: Taze Donmus Plazma, PP: Perprotokol, ITT: Intention to Treat, RoB-2: Yanlilik Riski Araci, RKC:

Randomize kontrolld ¢alisma
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Tablo 3. Klinik caligmalarin 6zellikleri

Calisma %?;E;T:]al Populasyon Mudahaleler | Sonlanimlar Ana Sonuglar Yorumlar
Yanlilik riski digik veya orta riskli olan galismalar
o+ RKC Dahil Etme Kriterleri: Tedavi: Birincil On altihastaya Bu calisma,
-g § Faz-2 Akut (baslangicindan Tg TXA Sonlanim: TXAve8 tolerabilite ve
0 itibaren 24 saat ylUkleme dozu | Calisma hastaya fizibilite sonuclarini
icinde) spontan 10 dakika fizibilitesi plasebo degerlendirmek
intraserebral icinde verilmistir. Uzere TICH-2
kanamasi (iSK) olan infuzyon, ikincil calismasindan 6nce
yetiskin hastalar ardindan1g Sonlanimlar | Gruplar gerceklestirilmistir.
belirlenmis ve kayit TXA 8 saatte . Tolere arasinda
altina alinmistir. inflzyon edilebilirlik fonksiyonel
(TXA sonuglar
Diglama Kriterleri: Kontrol: uygulamasl | agisindan
Sekonder iKK TXAile ayni sirasinda anlamli bir fark
(antikoagulasyon protokolle veya bulunmamistir
veya bilinen vaskuler uygulanan sonrasinda (MRS TXA'da3.6
malformasyonlar) plasebo (%09 | meydana (1.9), plaseboda
Gecirilmis venoz normal salin) gelen 3.4(2.1); p=0.82).
tromboembolik advers
hastalik olaylar) ve Ciddiadvers
iskemik inme guvenlik olaylarin
Miyokard enfarkttsU (iskemik goralme sikligi
veya periferik arter olaylar acisindan bir
hastaligi dahil olmak liskemik fark yoktu (6
Uzere son 12 ay icinde inme, gecici | hastaya[%37.5]
iskemik olaylar iskemik karsl 2 hasta
Bobrek yetmezligi atak, akut (%25); p=1).
(tahmini GFR<50 koroner
mL/dak) sendrom, Hematom
Gebelik veya emzirme periferik hacmindeki
arter artig kontrol
hastaligi]ve | grubunda (%9.7)
venoz TXAgrubuna
tromboemb | (%5.4)kiyasla
olizmileilgili | dahafazla
klinik bilgiler | olmustur.
de
kaydedilmis
tir).
Baslangicta
n 24 saate
kadar
hematom
hacmindeki
degisimve
hematom
konumu
o © RKC Dahil Etme Kriterleri: Tedavi: Birincil Toplam 1161 Venoz
-g § Faz-3 | AkutisK'liyetigkinler, | Yuklemedozu | Sonlanim: katiimci TXA, tromboembolik
v inme semptomlarinin | olarakIV1g mRSile 1164 katihmcl olaylarda artig
baslamasindan TXA100 mL degerlendiri | ise plasebo saptanmamistir
sonraki 8 saaticinde %0.9 normal len 90. almak tzere (TXA grubundaki 39
(veya en soniyi salinicinde10 | gundeki rastgele [%3] hastaya karsllik
goruldukleri zaman) dakikada fonksiyonel | atanmistir. plasebo grubundaki
katilimci bir inflzyon, durum Duzeltilmig 37 [%3] hasta;
hastaneye kabul ardindan 250 odds orani p=0.98).
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edilmiglerse mL %0.9 ikincil (@OR) 0.88 (%95
calismaya dahil normal salin Sonlanimlar | GA0.76ile1.03,
edilmistir. icindel1g :NIHSS ile p=0.11) ile 90.
daha8saatte | degerlendiri | ginde mRS
Diglama kriterleri: infzyon len7.gun dagihminda bir
Antikoagulasyon, veya fark
tromboliz, travma Kontrol: taburculukt | saptanmamistir
veya altta yatan Ayni aki (hangisi .
bilinen bir yapisal protokolle once TXA grubunda
anormallige bagliikK, | uygulanan gelirse) (1054
TXA'nin kontrendike esdeger bir norolojik katiimcinin
oldugu dustnulen plasebo bozukluk; 265'inde [%25])
hastalar, mRS skoru (%0.9 normal EuroQoL- plasebo
>l olan inme 6ncesi salin) 5D vevizlel | grubunagotre
bagimlilik, 3 aydan analog (1058
kisa yagam beklentisi Olcediile katilimcinin
ve GKS skoru 5'ten az olgulen 304'ande [%29];
olmasi sagliklailgili | aOR0.80, %95
yasam GA 0.66ile 0.98,
kalitesi; p=0.030) 2.
Barthel glnde dahaaz
indeksine sayida
gbre gunluk | katihmcida
yasam hematom
aktiviteleri; genislemesi
Biligsel gorulmustar.
Durumiigin Baslangigtan 24
Modifiye saate kadar
Telefon hematom
GOrusmesi hacmindeki
(TICS-M)ve ortalama artis
sozelakicilk | daTXA
ile grubunda(3.72
dederlendiri | mL,SD15.9)
len bilig; plasebo
Zung grubuna gore
Depresyon (490 mL,SD
Olcegi (zDO) | 16.0; duzeltilmis
ile ortalama fark -
degerlendiri | 1.37,%95 GA -
len ruh hali; 2.71ile -0.04,
maliyetler p=0.0432)daha
(hastanede | azolmustur.
kalig suresi
ve
taburculuk
yeri); ve
radyolojik
etkinlik
(baglangicta
n 24 saate
kadar
hematom
hacmindeki
degisimve
hematom
yeri)
@ O~ RKC Dahil Etme Kriterleri: Tedavi: Birincil Birincil Plasebo grubunda 2
g § § Hastalar 18 yasinda IVTXA10 Sonlanim: sonlanim iki (%W4), TXA grubunda
@ n Faz-2 veya daha buyukse, dakika GCalismailacl | grup arasinda ise 1(%2)
> |9 spot bulgusu olan ve boyunca 100 uygulamasi | anlamlifark tromboembolik
n travmatik olmayan mL %0.9 NaCl nin gostermemistir. | komplikasyon
bir IKK'si varsa ve icinde1g, baslamasin Plasebo
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semptom
baslangicindan
sonraki4-5 saat
icinde ve BT
anjiyografiden
sonrakilsaatiginde
tedavi edilebilirse
dahil edilmeye uygun
bulunmustur.

Diglama Kriterleri:
GKS skorunun 8'den
az olmasi,
antifibrinolitik tedavi
icin
kontrendikasyonlar,
cok buyuk
intraserebral kanama
(>70 mL), beyin sapi
kanamasi, travma,
anevrizma, vaskuler
malformasyon,
iskemik inmenin
hemorajik dontstimg,
serebral ventz
tromboz, trombolitik
tedavi, tumor veya
enfeksiyona
sekonder oldugu
bilinen veya
stphelenilen iKK; ilk
BT'den 6nceki 24 saat
icinde kontrast
uygulanmig olmasi
veya kontrast
maddelere karsl
kontrendikasyon, son
12 ayicinde
tromboembolik
olaylar, 24 saaticinde
iSKicin planlanmis
ameliyat; kalitsal veya
edinsel hemorajik
diyatez veya
koagulasyon faktoru
eksikligi,
antikoagulasyon
ajanlarinin kullanimi,
gebelik, es zamanli
hemostatik ajan
kullanimi, son 30 gun
icinde bagka bir
arastirma calismasina
katilim, bilinen
olumcal hastalik, veya
arastirmaci
tarafindan
degerlendirildigi
Uzere calisma
tedavisinin
kontrendike oldugu
veya calismaya
katilhmi

ardindan 8
saat boyunca
500 mL %0.9
NaClicinde1g
infzyon

Kontrol:
0.9 NaClile
ayni
uygulama
programi

dan 24 saat
(+3)sonra,
baslangicta
ki ICH
hacmine
gore
ayarlanmis,
baslangicta
nitibaren
enaz %33
veya 6 mL
artig olarak
tanimlanan
ICH
blyUmesini
nvarlig

ikincil
Sonlanimlar

mRS 0-4
veya 90
glnde inme
oncesi
skora
donus
mRS 0-3
veya 90
glnde inme
oncesi
skora
donus
mRS'de 90
glnde
kategorik
dedisim

Glvenlik:
Major
tromboemb
olik olaylar
(miyokard
enfarktusu,
iskemik
inme veya
pulmoner
emboli)

Her ikisi de
90 gun
icinde
olmak tzere
herhangi bir
nedenden
dolayi 6lim

grubundaki 50
hastanin
26'sinda (%52)
ve TXA
grubundaki 50
hastanin
22'sinde (%u4)
baslangictan 24
saate kadar isK
blyumesi
saptanmistir
(OR0.72, %95 GA
0.32ile 159,
p=0.41).
Plasebo
grubundaki 50
hastanin sekizi
(%16) ve TXA
grubundaki 50
hastanin13't
(%26) 90 glin
icinde herhangi
bir nedenle
olmustar

(OR 2-38, %95
GA066ile 8.67,
p=0.19).

gorulmastar
(p=0.57).
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etkileyebilecek
herhangi bir durum

Liu
2021

TRAIGE

RKC

Dahil Etme Kriterleri:
Semptom
baslangicindan
itibaren 6 saaticinde
(veyaensoniyi
goruldugu zaman)
akut primer spontan
IKK

Diglama Kriterleri:
TUmor, travma,
anevrizma, vaskuler
malformasyon,
iskemik inmenin
hemorajik
konversiyonu, vendz
sinUs trombozu veya
merkezi sinir sistemi
enfeksiyonu,
antikoagulan tedavi,
infratentoryal IKK,
GKS skoru <8, IKK
hacmi>70 mL, lateral
ventrikultn bir
tarafiniveya her iki
lateral ventrikalun
yarisindan fazlasini
dolduracak sekilde
genisleyen
parankimal kanama,
o6nceki6 ay icinde
vendz veya arteriyel
trombotik olaylari
dustnduren Klinik
Oyku veya mevcut
kanitlar, gebelik,
dogum sonrasi 30
gunicinde veya
emzirme,
baslangictan sonraki
24 saaticinde IKK icin
planlanmig ameliyat,
TXA
kontrendikasyonu ve
mRS skoru>2 olan
inme 6ncesi bagimlilik

Tedavi:
1gIVTXA 100
mL %0.9 NaCl
icinde 10
dakikada
infzyon,
ardindanig
TXA 250 mL
%0.9 Nacl
icinde 8
saatte
infzyon

Kontrol:

%0.9 NaCl,
ayni
protokolle
uygulanmistir

TUm
randomize
hastalar
baslangictan
sonraki 8 saat
icinde tedavi
almistir.

Birincil
Sonlanim:
ilag
uygulamasi
nin
baslangicin
dan 24 saat
(¥2) sonra,
baslangicta
nitibaren 6
mL'den
fazla mutlak
artig veya
%33'ten
fazla
goreceli
blylme
olarak
tanimlanan
hematom
genislemesi
nin varhgi

ikincil
Sonlanimlar
:Mutlak iSK
blaylime
hacmive
mutlak
intraventrik
Uler
kanama
(IVK)
blaylime
hacmi 24
saatte (+2),
kotu klinik
sonug (6lam
veya major
sakatlik,
mRS 4-6
olarak
tanimlanmi
stir), diger
tromboemb
olik olaylar
(venoz
tromboz ve
diger
periferik
arteriyel
emboliler
dahil) ve
herhangi bir
nedene
bagh 6lum
olmak tzere
tumu 907

TXA grubundaki
seksen dokuz
hastanin otuz
altisinda (%40.4)
ve plasebo
grubundaki
seksen iki
hastanin otuz
doérdunde
(%U1.5) 24,
saatte
hematom
genislemesi
olmustur (OR
0.96, %95 GA
0.52ile1.77,
p=0.89).
Baslangigtan 24
saate kadar
ortalama IKK
hacmi degigimi
71+£16.0 mL
olup TXA
grubunda 6.6 *
16.5mLve
plasebo
grubunda76*
15.6 mL'dir
(p=0.70). Her
grupta bir tane
olmak tzere iki
hastada major
tromboembolik
olay (akut
serebral
enfarktus)
goérulmastar
(p=0.96).

STOP-AUST
calismasindan
bildirilen notr
sonuclar nedeniyle,
calisma Mart
2020'de 171
hastanin nihai
kaydiyla
sonlandiriimistir.
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glnde

degerlendiri
Imistir.
Glvenlik
Sonlanimlar
I: Major
tromboemb
olik olaylar
(akut
miyokardiy
aliskemi,
akut
serebral
iskemive
akut
pulmoner
emboli).
Guvenlik
sonuclari
90.gune
kadar
toplanmistir
Eq= RKC Dahil Etme Kriterleri: Tedavi-1: Birincil Plasebo Calismada hicbir
o) 9 5 18 yag ve Uzeri (her 2gTXA(10 Sonlanim: grubunda ciddi advers olay
g <Z( cinsiyetten), dakika Tedaviden hematom gbzlenmemistir.
E = baslangicindan boyunca 24 saat hacmindek
itibaren 8 saaticinde yavas bolus sonra BT dedisim 1.8 mL
meydana gelen olarak 1Tg TXA | taramasind olmustur
hipertansif IKK tanisi veardindan8 | ahematom (aralik:-1.06ile
konmus hastalar. saatboyunca | blyumesi. 46mL). TXA2g
Lezyon 1g TXA grubunda
supratentoryal infuzyonu ikincil hematom
alanda bulunmalive Sonlanimlar | hacmindeki
cerrahimddahaleicin | Tedavi-2: :Sistolikkan | dedisim 0.3 mL
uygun olmamalidir. 3gTXA(0 basincive saptanmistir.
dakika WBC'nin (aralik: -1.27 ile
Diglama Kriterleri: boyunca bagvuruani | 193 mL)ve TXA
Hipertansiyon yavas bolus ile 24 saat 3g grubunda
disindaki nedenlere olarak1g TXA | arasindaki hematom
bagl iKK, veardindan8 | farklari, hacmindek
antikoagulan veya saatboyunca | TXA'nin dedisim-0.2 mL
antiplatelet kullanimi, | 2gTXA guvenligive | (aralik:-139ile
bilinen kan infuzyonu) taburculuk 1.02 mL)
bozukluklari, sonrasi 30. saptanmistir
karaciger veya Kontrol: gunde Ug calisma
bébrek yetmezligi, 10 dakika hastanin grubu arasinda
enfeksiyon, vendz boyunca GSSvemRS | hematom
tromboz veya yavas bolus skorlari. hacmindeki
embolik hastalik olarak 10 mL ortalama
oOykusu, yakin normal salin dedisiklikler
zamanda iskemik ve ardindan 8 acisindan
olay (12 ay icinde), saat boyunca istatistiksel
gebelik veya emzirme | 100 mL olarak anlamli
normal salin bir fark
inflzyonu. saptanmamistir
(p=0.315).
) RKC Dahil Etme Kriterleri: Tedavi: Birincil Doksan sekiz -
5 § g Faz-2 KontrastsizBT ile TXA 10 dakika | Sonlanim: (%49) katiimcl
a dogrulanmig akut icinde1gve BT'de plasebo
E spontan iKK ile ardindan 8 baslangica grubunave 103
basvuran, 18 yasinda saaticinde1g | gbreenaz (%51) katihmcl
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veya daha buyuk olan
veinme
baslangicindan
sonraki2 saaticinde
arastirma trundile
tedavi edilmeye
uygun olan hastalar

Diglama Kriterleri:
Baslangi¢ GKS
skorunun 8'den az
olmasi; beyin sapli
kanamasi; ABC/2
yontemiyle él¢tlen
intraserebral
hematom hacminin
70 mL'yiasmasi;
onceki72 saaticinde
heparin, dustk
molekdl adirhkh
heparin, GPIIb/llla
antagonistleriveya
oral antikoagulan
kullanimi; ve travma,
anevrizma, vaskuler
malformasyon veya
diger ikincil nedenlere
bagl oldugu bilinen
veya suphelenilen
kanama

Kontrol:

10 dakika
boyunca
normal salin
ve ardindan 8
saat boyunca
normal salin

%33 rolatif
artis veya
enazé6mL
mutlak artis
olarak
tanimlanan
intraserebr
alhematom
blyUmesini
n 24 saat
icinde (18ile
30 saat
hedef
aralidrile)
varligiveya
yoklugu

ikincil
Sonlanimlar

MRS
skorunun
90 glnde
3'tenaz
veyainme
oncesi
baslangig
degerine
esit olmasi,
MRS
skorunun
90 gunde
L4'tenaz
veyainme
oncesi
baslangig
degerine
esit olmasi

Glvenlik
Sonlanimlar
I:
7glnve90
guniginde
mortalite ve
90 gun
icinde
iskemik
inme,
miyokard
enfarktusu
veya
pulmoner
emboli
olarak
tanimlanan
major
tromboemb
olik
olaylarin
meydana
gelmesi

TXAgrubuna
atanmistir.
Plasebo
grubundaki
degerlendirilebil
ir 97 katilimeinin
37'sinde (%38)
ve TXA
grubundaki
degerlendirilebil
ir1o1
katilimcinin
43'ande (%u43)
hematom
blyumesi
meydana
gelmistir (QOR
1.31[%95 GA 0.72
ile 2.40],
standardize risk
farki 0.06 (%95
GA0.07ile 019,
p=0.37).

ikincil
fonksiyonel
sonuglarda 90
glnde anlamli
bir fark
gbzlenmemistir.
TXA grubundaki
Ug (%3)
katiimclya
kiyasla, plasebo
grubundaki
(%1) katihmci 90
guniginde
major
tromboembolik
olay yasamistir.
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Polymeris

2023
TICH-NOAC

RKC
Faz-2

Dahil Etme Kriterleri:
Semptom
baslangicindan
sonrakil2 saaticinde
(veya semptom
baslangici bilinmeyen
hastalarda, iyi oldugu
bilinen son stirenin
2'ye bolunmesiyle
elde edilen stre 12
saatten azsa) akut
travmatik olmayan
YOAK iligkili IKK'sI
olan ve herhangi bir
YOAK alan (son alim
48 saaticinde)
yetigkinler

Diglama Kriterleri:
Onceden var olan
ciddi sakatlik (mRS
skoru 4'ten buyuk),
GKS skoru 5'ten
dustk, 6nceden K
vitamini
antagonistleriile
tedavi, travmaya,
vaskuler
malformasyona,
tumore veya altta
yatan diger yapisal
anormallige sekonder
oldugu bilinen veya
stphelenilen iKK,
gebelik, 24 saaticinde
planlanmis
noérocerrahi
hematom tahliyesive
onceki 2 haftaicinde
pulmoner emboli
veya derin ven
trombozu. Diger
hemostatik ajanlarin
(6rn. idarucizumab,
andexanet alfave
4fPCC) eszamanli
kullanimi bir diglama
kriteri dedildi.

Tedavi:

100 mL
normal salin
icindel1g
yUkleme dozu
10 dakikada
infzyon,
ardindan 250
mL normal
salinigcinde1g
daha 8 saat
boyunca
infzyon

Kontrol:

Ayni
uygulama
rejimine sahip
plasebo

Birincil
Sonlanim:
Baslangicta
nitibaren
enaz %33
veya 6 mL
intraserebr
alhematom
hacmiartigl
olarak
tanimlanan
24 (+3)
saatlik takip
géruntulem
esinde
hematom
genislemesi
varligi

ikincil
Sonlanimlar
:Norolojik
bozulma
(NIHSS
skorunun
enazi
puanveya
GKS
skorunun
enaz2puan
kotulesmesi
)veya7gun
icinde
olumle
birlikte
hematom
genislemesi
olarak
tanimlanan
semptomati
k hematom
genislemesi;
24 (£3) saate
kadar
mutlak
hematom
hacmi
dedisikligi;
MRS skoru,
Oilet mRS
skoruve 90
gundeQile
3 MRS
skoru;
hastaneici
6lim; 90
gunicinde
6lim; 90
gunicinde
major
tromboemb
olik olaylar
(iskemik

Toplam 67
hasta
kaydedilmis,
32'sine TXAve
3T'ine plasebo
verilmistir.
Genel olarak, 26
katiimcida (%41)
hematom
genislemesi
gorulmustar.
Birincil sonug
tedavi kollari
arasinda
farklhk
gostermemistir.
TXA grubundaki
32 katihhmcinin
12'sinde (%38) ve
plasebo
grubundaki 31
katihmcinin
14'nde (%W45)
bazal hematom
hacmine goére
hematom
genislemesiicin
OR, 0.63 (%95
GA,022ile1.82,
p=0.40),0R0.73
(%95 GA 0.27 ile
1.99, p=0.54).
TXA ve 4 fPCC
ile eszamanli
tedaviye tahsis
edilen
katiimcilarda
major
tromboembolik
olaylar
acisindan fark
gbzlenmemistir.

Finansman
yetersizligi
nedeniyle TICH-
NOAC calismasi,
hedeflenen 218
hasta kaydina
ulagilamadan erken
sonlandiriimistir.
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inme,

miyokard
enfarktlsd
veya derin
ven
trombozu/p
ulmoner
emboli,
destekleyici
paraklinik
kanitlari
olan klinik
sendromlar
olarak
tanimlanmi
stir); ve 2.
glne kadar
cerrahi
mudahale
25 RKC Dahil Etme Kriterleri: Tedavi: Birincil TXA grubunda Tromboembolik
25 18 yas ve Uzeri SAK IVbolus1g Sonlanim: 287 hastanin olaylar da dahil
hastasl yetigkinler TXA, hemen Randomizas | (%60)ve kontrol | olmak Gzere tim
Diglama Kriterleri: ardindan yondan6ay | grubunda300 ciddi advers olaylar
Perimezensefalik standart sonra, klinik | hastanin (%64) iki grup arasinda
kanamaile birlikte tedaviye ek sonug iyi iyi bir klinik farklihk
kanamadan hemen olarak her 8 (MRS 0-3) sonuca sahip gostermemistir.
sonra biling kaybi saattebir1g ve kot oldugu
veya basvuru streklilVTXA | (MRS 4-6) gorulmastur
sirasinda fokal infzyonu. olarak (MRS 0-3; OR
norolojik defisit Tedaviye siniflandiril 0.87, %95 GA
olmaksizin 13-15 GKS anevrizmanin | mistir. 0.67ile113).
skoru; travmatik SAK; | endovaskuler Mukemmel
derin ven trombozu veya cerrahi ikincil klinik sonug
veya pulmoner tedavisi Sonlanimlar | (MRS 0-2) TXA
emboliigcin devam baslayana :6.ayda grubunda
eden tedavi; kadar veya mukemmel kontrol
hiperkoagulabilite maksimum 24 | klinik sonu¢ | grubuna kiyasla
bozuklugu 6ykusu; saate kadar (MRS 0-2) anlamli
gebelik; ciddi bdbrek (yani ve 30. derecede
yetmezligi (serum toplamda gunde ve dasuktu (OR
kreatinin >150 maksimum 4 b.aydan 0.74, %95 GA
umol/L); veya 24 saat | g TXA)devam | sonratim 0.57-0.96). TXA
icinde 6lum. edilmistir. nedenlere grubunda 49
badli hastada (%10),
Kontrol: mortalite kontrol
Sadece grubunda 66
standart hastada (%14)
bakim yeniden
kanama
bildirilmistir (OR
0.71,%95 GA
0.48ile1.04). iki
grup arasinda
30glnveb
aydatum
nedenlere bagl
mortalite

acisindan fark
bulunmamistir.
Toplam 229
hasta TXA, 233
hastaise
plasebo almak
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Uzere
randomize
edilmistir.

TXA grubunda,
plasebo
grubundaki 223
hastanin 105'i
(%U5)ile
karsilastinldigin
da, 229 hastanin
714'0nun (%50)
sonucu kotu
olmustur (RR
110, %95 GA
0.97-1.34).

TXA tekrar
kanamayi
onemli 6lglde
azaltmig
(TXA'da ui
hasta [%19],
plaseboda 77
hasta [%33]; OR
0.58,%95 GA
0.42ile 0.80)
ancak gecikmisg
serebral

iskemiyi veya
diger olaylari
etkilememistir.
9 Q Random | Dahil Etme Kriterleri: Tedavi: Birincil Toplam 229
o § ize Beyin BT ile tani ik hafta Sonlanim: hasta TXA
Kontroll | konulan anevrizmal boyunca Her almak Uzere
U SAK hastalari dahil gunde6glVv hastanin 3 randomize
Galisma | edilmistir. bolus (her 4 ay sonraki edilmis ve 233
saattebir1g), | genel hastaya
Diglama Kriterleri: ardindan durumubes | plasebo
18 yasindan kaguk ikincive puanl GSS verilmistir.
olmak, hamilelik, SAK uguncu ile Birincil sonug
baslangicindansonra | haftalarda olctlmastur | icin, plasebo
96 saatten fazla gunde 6goral grubundaki 223
zaman gegmesi, (her 6 saatte hastanin 105'ine
anevrizmayi bir 1.5 g) TXA ikincil (%U5) kiyasla
klipslemekicin Sonlanimlar | TXA grubundaki
planlanmig ameliyat Kontrol: : 229 hastanin
ve basvurudan Plaseborejimi | Baglangicta | T14'Unde (%50)
sonraki48saaticinde | ayrintiliolarak | nitibaren kotu sonug
anevrizmanin aciklanmamis | ilerleyici goérulmastar
endovaskuler olarak tr. klinik (RR1.10, %95 GA
sarllmasl. Diger kotilesme, 091ile1.34).
dislama kriterleri Tum hastalar | tekrar ikincil
arasinda ayrica3hafta | kanama, sonlanimlaricin,
antifibrinolitik ilag boyunca gecikmis TXAile tedavi,
kullanimi, DVT varhgi, glnde 360 serebral TXA grubunda
pihtilagma bozuklugu | mgoral iskemi, 44 hasta (%19)
OykusU veya bobrek nimodipin (4 hidrosefali, ve plasebo
yetmezligi vardi. saatte bir 60 postoperati | grubunda77
Ayrica, BT veya mag)ile fiskemi, hasta (%33) ile
anjiyografiileripture | standart kotu sonug tekrar
anevrizma disinda bir | medikal nedenleri kanamayi
tanidogrulandidinda | tedavi gibispesifik | énemlidlgtde
veya 6lumun yakin almistir. olaylarin azaltmistir

(OR 0.58, %95
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oldugu dusundlen
hastalar dislanmistir.

ortaya
¢clkmasi

GA 0.42ile 0.80).
Bununla birlikte,
TXANIN
gecikmis
serebral iskemi
veyadiger
olaylar Gzerinde
etkisi
olmamistir.

Travmaya bagli
olmayan hemorajik
beyin omurilik sivisi
intrakraniyal
anevrizmanin
anjiyografik kaniti

Kontrol:
Standart
bakimve
normal salin

Standart
Bakim:

g RKC Dahil Etme Kriterleri: Tedavi: Birincil Hematom Galismada herhangi
38 Atravmatik TXA1g,100 Sonlanim: blydmesinin bir ciddi advers olay
E hipertansif mL %0.9 salin 24 saat boyutu TXA gbzlenmemistir.
g intraserebral icinde sonra, BT'de | grubunda0.21

kanamasi olan ve seyreltilerek hematom (IQR1.07) ve

baslangicindan 10 dakikada geniglemesi | kontrol

itibaren 8 saatiginde inflzyon, grubunda 3.07

supratentoryal ardindan 8 (IQR 2.60)idi.Bu

lezyonu olan, cerrahi saat boyunca sonucla ilgili

mudahaleicin uygun 1g/saat istatistiksel

olmayan yetigkin (>18 | idame dozu analiz bilgisi

yas) hastalar dahil veriimemistir.

edilmistir. Kontrol:

Diglama Kriterleri: Uygulama

Antikoagulasyon hakkinda bilgi

tedavisi gbren veriimeyen

hastalar, beyin sapi plasebo

kanamasi,

intraventrikuler Standart

kanama, ripture Bakim:

anevrizma Kan basinci,

dustnduren SAK, 140-160

malign HT, kan mmHg sistolik

bozukluklari, kan basinci

enfeksiyon, karaciger | hedeflenerek

veya bobrek 200mg

yetmezlIigi, gecirilmis labetalol

tromboz veya hidroklordr

embolik hastalik, enjeksiyonu

yakin zamanda ile kontrol

iskemik olay ve gebe edilmistir.

veya emziren kadinlar
o @ RKC pahil Etme Kriterleri: Tedavi: Birincil Plasebo Galismada hicbir
oo Intrakraniyal Standart Sonlanim: grubunda 19 ciddi advers olay
g anevrizma ruptaru bakimve TXA. | Uchafta hastanin 4'inde | gozlenmemistir.
5 sonucu SAK geciren TXA dozu sonra, tekrar kanama Calisma1978yilina

ve hastaneye gunde 6g(her | yeniden goralmasve 5 aittir, dolayisiyla

yatirilan hastalar ampul 250 mg | kanamaya hasta dlmastar. | ginimuzde bakim

calismaya dahil TXA da 6lum Tedavi standardi dahaiileri

edilmistir. Kriterler icermekteydi), grubundaise 20 | duzeydedir.

sunlardr: her 4 saatte hastaninTinde | GUnumuz

Akut basg adrisi birigiv tekrar kanama calismalariyla

baslangici olarak goralmasgve 1 karsilagtirma

Meningeal irritasyon uygulanmistir hasta dlmastur. | yapilirken bu

kaniti istatistiksel bilgi | potansiyel

verilmemesine
ragmen, tekrar
kanama
acisindan
gruplar
arasinda
istatistiksel
olarak anlamli

karistiricunsur goéz
onunde
bulundurulmaldir.
Calismada
korlakten hig
bahsedilmemektedi
r.
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7 gunden eski
olmayan subaraknoid
kanama

Standart
tedavilg
hafta
boyunca
yodgun
hemsirelik
bakimrile
yatak
istirahati,
serebral
odem
geligirse
deksametazo
nve salin
enjeksiyonun
u
icermekteydi.
TUm
tedavilere son
kanamadan
21gun
sonrasina
kadar devam
edilmistir.

bir fark oldugu
gorulmektedir.

Hillman

2002

RKC

Dahil Etme Kriterleri:
Yalnizcailk hastane
basvurusundan
onceki 48 saaticinde
BT ile dogrulanmig
anevrizmal SAK olan
hastalar dahil
edilmistir.

Diglama Kriterleri:
Gebelik, 15 yasindan
kucguk olmak ve
tromboembolik
hastalik 6ykusu

Tedavi:
Hastalara
bolgesel
beyin
cerrahisi
merkezine
nakledilmede
n hemen 6nce
1gTXAIV
olarak
verilmistir. Bu
ilk dozu 2 saat
sonra1g'lik
ikinci bir doz
izlemisg ve
tedavi,
anevrizma
okluze
edilene kadar
her 6 saatte
bir1g'lik
dozlarla, SAK
sonrasi 72
saatlik
tedaviye
kadar devam
ettirilmistir.

Kontrol:
Bilgi
verilmemistir.

Birincil
Sonlanim:
Randomizas
yondan
sonraki 8
saatte
yeniden
kanama

TXA grubunda
254 hastanin
altisinda tekrar
kanama
goraltrken,
kontrol
grubunda 251
hastanin
27'sinde sadece
birkag saat
icinde tekrar
kanama
goérulmastar
(p<0.007).

Ciddi bir yan etki
bildiriimemistir.

Tsementzis

1990

RKC

Dahil Etme Kriterleri:
Galismaya lomber
ponksiyon
(ksantokromik BOS)
veya beyin BT
taramasiile
dogrulanmig SAK

Tedavi:
Hastalar,
basarili
ameliyat
zamanina
veya
kanamadan
itibaren dort

Sonlanimlar
hastaneden
taburcu
olurkenve
taburcu
olduktan
sonra bir, ¢
ve altiaylik

Ellihastaya TXA
ve kalan 50
hastaya
plasebo
tedavisi
uygulanmistir.
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gecen hastalar, DVT
varligi, pihtilagma
bozukluklari, bébrek
yetmezligi, gebelik,
6nceden anti-
fibrinolitik tedavi,
anevrizma acisindan
negatif anjiyografi

haftalaricin 4
dozda gunde
6 g TXAPO
verilmistir.

Kontrol:
Ayrinti
verilmemistir.

intrakraniya
|
komplikasy
onlar,
yeniden
kanama,
enfarktus,
hidrosefali,
hematomd
an
kaynaklana
n lokal
odemveya
epilepsi

tanisiolan hastalar haftaya kadar | araliklarla 6 aylik GKS
dahil edilmistir. (hangisi 6nce GSS skorlarinda fark
gelirse) alti kullanilarak | yoktur.
Diglama Kriterleri: doz halinde dederlendiri
Kanamadan sonra 72 glinde9g Imistir. TXA grubundaki
saatten uzun sure TXA almistir. 12 hastada ve
gecmis hastalar; TXA bir hafta kontrol
olumun yakin boyunca her grubundakii12
gorundagu fiks dilate | 4 saatte bir 50 hastada
pupilleriolan ml saliniginde gOsterilebilir
komadaki hastalar; 15g'lik yarim anevrizmalarda
yaygin damar ici saatlik n tekrar
pihtilagma belirtileri infazyonlar kanama
dahil olmak tzere halinde meydana
bilinen kan verilmistir, gelmistir.
diskrazileriolan ardindan TXA grubunda
hastalar; bébrek kalan 3 hafta 19 olguda (%38),
yetmez|igi veya akut boyunca her plasebo
miyokard enfarktlst | 4 saattebir3 grubundaise 14
oykUsi veya bulgulart | tablet (her biri olguda (%28)
olan hastalar; hamile 05q) olum
kadinlar; derin ven verilmistir. gerceklesmistir
trombozu olan (p>0.05).
hastalar; Kontrol: Tedaviedilen ve
antihipertansifilag Bugrubada plasebo
alan hastalar; ve ayni sekilde gruplari
fibrinolitik ve/veya plasebo arasinda DVT ve
pihtilagma sistemini tedavisi pulmoner
etkiledigi bilinen uygulanmistir emboliinsidansi
ilaclarialan hastalar agisindan
onemli bir fark
bulunmamistir.
c =+ RKC Dahil Etme Kriterleri: Tedavi: Birincil Uc ay sonraki
% S Lomber ponksiyon ik haftaicin6 | Sonlanim: bes puanlik GKS
g veya beyin BT dozda gunde Ucaydabes | dederinde
E taramasiile 6gTXALlV, puanlhk gruplar
dogrulanmig ikinci hafta GKS'nin arasinda fark
anevrizmal SAK tanisi | icin 4 dozda karsllastiril saptanmamistir
olan hastalar. gundebg masl .Kontrol
TXAIVve grubunda
Diglama Kriterleri: ardindan ikincil toplam 105
Kanamadansonra72 | dcunctve Sonlanimlar | hasta (%44)
saatten uzunsire dordincu : norolojik defisit

olmadan
hayatta
kalirken, TXA
grubunda 100
hasta (%42)
hayatta
kalmistir.

TXA grubunda,
plasebo
grubundaki 56
hastaya (%24)
kiyasla 21
hastada (%9)
tekrar kanama
goérulmastar
(p<0.001). VTE
acisindan,
plasebo
grubundaki18
hastaya kiyasla
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TXA grubundaki
20 hastada VTE
meydana
gelmistir
(p>0.05).

mMRS: Modifiye Rankin Skalasi, IKK: intrakraniyal Kanama, TXA: Traneksamik Asit, VTE: Ventz Tromboemboli, GFR:
Glomertler Filtrasyon Hizi, IV: intravendz, NIHSS: Ulusal Saglik Enstittileri inme Olcedi, TICS-M: Biligsel Durum icin Telefon
Gorusmesi, GKS: Glasgow Koma Skalasi, GA: Glven Araligi, SD: Standart Deviasyon, aOR: Duizeltilmis Odds Orani, ZDO: Zung
Depresyon Olcedi, BT: Bilgisayarli Tomografi, OR: Odds Orani, IVK: intraventrikiiler Kanama, WBC: Beyaz Kan Hucresi, GSS:
Glasgow Sonug Skalasl, YOAK: Yeni Oral Antikoagtlanla, 4fPCC: DOrt Faktorlt Protrombin Kompleks Konsantresi, SAK:

Subaraknoid Kanama, DVT: Derin Ven6z Tromboz, IQR: Interquartile Range, BOS: Beyin Omurilik Sivisi, RKC: Randomize
kontrollt calisma
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Tablo 4. Klinik calisma

larin dzellikleri

GCalisma %?;E;? Populasyon Mudahaleler Sonlanimlar Ana Sonuclar Yorumlar
Yanlilik riski orta olan caligmalar
o © RKC Dahil Etme Kriterleri: Tedavi: Birincil TXA grubunda TXA grubunda
& § Son 24 saatiginde Nebulize TXA Sonlanim: kanama dahauzun
.E hemoptiziile 500 mg/5mL Basvurudan rezolisyonu %96 hastane kalis
o basvuran yetiskin gunde tgkez itibaren ilk 5 iken plasebo sureleri tespit
hastalar (18 yas) glinboyunca | grubunda %50 edilmistir. Ciddi
Kontrol: hemoptizinin olmustur advers olay
Dislama Kriterleri: Normal salin cozulmefarki | (p<0.0005). TXA g6zlenmemistir.
Masif hemoptizi, %0.95mL ve gunltk tedavisiayrica
solunum veya gunde tgkez ekspektore ekspektore edilen
hemodinamik edilen kan kan miktarinda da
instabilite, gebelik, hacmi Onemlidlctide
bobrek yetmezligi, azalmaile
karaciger yetmezligi, iligkilendirilmistir
koagtilopati, TXA'ya (p<0.010).
karsi bilinen asiri
duyarlilik veya
tarama 6ncesinde
TXAile tedavi
5 RKC Dahil Etme Kriterleri: Tedavi: Birincil Kanama Ekspire edilen
o Q Aktif hemoptizi Gunde Ug kez Sonlanim: nebulizasyon kan
'gl sikayetiile triyaja nebllize TXA | TXA kolunda miktarindaki
o basvuran yetiskinler (5 mL distile uygulamasini hastalarin azalma,
(218 yas) dahil suile takip eden30. | %72.7'sinde, IV nebulizasyon
edilmistir. karistiriimis dakikada kolunda kolunda IV
500 mg). kanamanin %50.9'sinde koluna kiyasla
Diglama Kriterleri: durmasi durmustur onemlidlgtde
Acil servise bagvuru Kontrol: (p=0.0019). dahafazla
sirasinda masif, Gunde Ug kez saptanmistir.
hayati tehdit eden IV TXA (500
hemoptizi, ma).
hemodinamik
instabilite, mekanik
ventilasyon veya acil
girisimsel prosedur
intiyacl, TXA'ya karsl
asiriduyarlhlik veya
daha dnce TXAile
tedavialmis olma
Yuksek yanlilik riski olan ¢alismalar
S D RKC Dahil Edilme Tedavi: Birincil Ortalama kanama | Herikigrupta
§ S Kriterleri: Halihazirda | TXA (20 mL'ye | Sonlanim: kontrol stresi dadiger koldan
hemoptizisiolan veya | kadarsalin Bronkoskop TXA grubunda alinanilag,
biyopsi sonrasi icinde aracihdiyla 133.9£77.91saniye, | kurtariciilag
kanamasi baglayan seyreltilmig pihti adrenalin olarak
ve bronkoskopi 500 mg) olusumunun grubunda kullaniimig ve
sirasinda soguk salin dogrudan 136.66£83.5 bu kullanim
lavajl ile hemoptizisi Kontrol: gbzlemlenme | saniye oraniiki grup
kontrol altina Adrenalin (20 siyle saptanmistir arasinda
alinamayan hastalar mL'ye kadar belirlenen (p=0.908). istatistiksel
salinicinde kanama olarak anlamli
Dislama Kriterleri: seyreltilmig 1 kontrolt bulunmamistir.
Katilmayi reddetme, mag)

soguk salinile basarili
kanama kontrold,

kardiyovaskuler

Gerektiginde
hepsi3
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hastalik, kanama defaya kadar
egilimiveya tekrarlanmisti
antikoagulan ve r.
antiplateletilag
tuketimi
£© RKC Dahil Etme Kriterleri: Tedavi: Birincil Hemoptizi siklig), Tedavi
% S Akut baslangich IVTXA, 10 ml Sonlanim: miktarive VAS grubunda
m devam eden %0.9 normal Hemoptizi skoru tedavi herhangibir
hemoptizisi olan saliniginde sikhigive grubunda advers olay
yetiskin hastalar seyreltiimig10 | miktar (VAS; siraslyla kaydedilmemist
dakika 0-100 mm) 2.23+211/guin, ir.
Diglama Kriterleri: boyuncalg 3479+67.0 mlve
Masif hemoptizi, yUkleme 14.72+15.7 mliken
gebelik, ilag alerjisi, dozunda, plasebo
bobrek yetmezligi, ardindan 500 grubunda
oral kontraseptif ajan | ml%0.9 siraslyla
veya antifibrinolitik normal salin 2.29+2.0/gun,
ajan kullanimive icinde 90.4£79.0 mlve
entubasyon seyreltilmis 8 31332212
gerektirenler saat boyunca saptanmistir.
1gTXA Sadece VAS'da
istatistiksel
Plasebo: olarak anlamli
TXA olmadan fark saptanmistir
ayni protokol (p=0.001).
@ N RKC Dahil Etme Kriterleri: Tedavi: Birincil TXA grubunda 4 TXA grubunda 3
é § Ayaktayadaserviste | TXA250mg Sonlanim: hastada (%19.04) hastada minor
E yatan hemoptizi kapsul,ginde | Hemoptizinin ve plasebo advers
e hastalari ug kez ki kesilmesi grubunda?7 reaksiyon
= kapsul, bir hastada (%28) 7. goralurken,
Diglama Kriterleri: haftalik gunde hemoptizi plasebo
Masif hemoptizi tedavi paketi gorulmuastur ve grubunda bir
istatistiksel alerjik
Plasebo: olarak anlamlibir | reaksiyon
Kapsduller, bir fark goérulmastar.
haftalik saptanmamistir
tedavi paketi (p=0.514).

TXA: Traneksamik Asit, IV: intraventz, VAS: Viziel Analog Skala
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Tablo 5. Klinik caligmalarin 6zellikleri

Calisma %?;E;:ﬁ Populasyon Mudahaleler Sonlanimlar Ana Sonuglar Yorumlar
Yanlilik riski disdk veya orta olan galigmalar
o m RKC Dahil Etme Kriterleri: Tedavi: Birincil Calismada 107 Galismada hicbir
% = Devam eden Kanayan Sonlanim: hasta TXAiletedavi | ciddiadvers olay
N epistaksis yasayan taraftaki burun Kanamanin edilirken 110 hasta gbzlenmemistir.
yetigkin hastalar dahil | deligine TXA 10 dakika kontrol grubunu
edilmistir. (500 mg/5 mL) icinde olusturmustur. TXA
ileislatiimis durmasi grubunun %71inde
Diglama Kriterleri: bir pamuk kanama
Majér travma, yerlestirilmistir. durdurulurken,
posterior epistaksis, anterior nazal
bilinen kanama Kontrol: tamponlama
bozuklugu dykusu, Epinefrin + grubunda bu oran
INR>15, sok ve lidokain (%2) ile %31.2 olmustur
gorandr kanama 10 dakika (OR 2.28, %95 GA,
damari Islatilmig bir 1.68ile 3.09,
pamuk p<0.001).
uygulamasi,
ardindan
tetrasiklinile
kapli birkag
pamuk tikacile
tamponlama
yapilmistir.
T ® RKC Dahil Etme Kriterleri: Tedavi: Birincil Tedavi (TXA) n=62, -
< Q Akut devam eden TXA'NINn 500 Sonlanim: Kontrol (ANT) n=62.
N anterior epistaksisile | mg/5mL Kanamanin | TXA grubundaki
basvuran ve konsantrasyon | 15dakika hastalarin %73'Unde
halihazirda da topikal icinde kanama
antiplateletilaclar olarak durmasi durdurulurken, ANT
(aspirin, klopidogrel uygulanmasi. grubundaki
veya her ikisi) hastalarin %29'unda
kullanan yetigkin Kontrol: kanama
hastalar uygunluk Anterior nazal durdurulmustur; bu
acisindan tarandu. tamponlama da %uu'lak anlamh
Eksternal (ANT). bir farka isaret
kompresyonun 20 etmektedir (%95 GA,
dakikasindan sonra %26 ile %57;
ek tedavi gerektiren p<0.007).
inatgl kanamasi olan
hastalar dahil
edilmistir.
Diglarmma Kriterleri:
Travmatik epistaksis,
mevcut antikoagulan
ila¢ kullanimi, kalitsal
kanama bozukluklari,
INR>15, sok, gdrundr
kanama damari veya
bdbrek hastalidi
oykust olan hastalar
c o RKC Dahil Etme Kriterleri: Tedavi: Birincil Salin (n=u5), TXA Galigma cift kor
g § Aktif, spontan TXAile burun Sonlanim: (n=45) ve nazal olarak
< anterior epistaksisi kompresyonu Kanamanin | tamponlama (n=45) | tasarlanmasina
olan yetigkin hastalar 15 dakika dederlendirilmigtir. ragmen, TXAve
dahil edilmistir. Kontrol 1: icinde Bagariorani TXA salin soldsyonu
Basit nazal durmasi grubunda %911, gruplarindakine
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Diglama Kriterleri:
Mevcut
antikoagulasyon
tedavisi kullanan
hastalar,
hemodinamik
instabilite veya
mental durum
dedisikligi olanlar,
travmatik epistaksis,
basvuru sirasinda
¢cOzulmus epistaksis
veya bilinen bir
kanama bozuklugu
olanlar dislanmistir.

eksternal
kompresyon

Kontrol 2:
Merocel
kullanilarak
nazaltampon

nazaltamponlama
grubunda %93.3 ve
salin solusyonu
grubunda %71.7idi.
Gruplar arasinda
istatistiksel olarak
anlamli farkhliklar
gozlendi. ikili
karsilagtirmalar
TXAve nazal
tamponlama
gruplariarasinda
istatistiksel olarak
anlamli bir fark
olmadigini ortaya
koymustur. Ancak,
salin solusyonu
grubuile digeriki
grubun her biri
arasinda
istatistiksel olarak
anlamli bir fark
vard!.

hekimler ne de
hastalar, dogasi
geredinazal
paketlemeye kor
dedgildi. Bu
nedenle, calisma
tam kor olarak
kabul edilemez.
Ozellikle, bu
calisma sonug
degerlendiricisini
n korlugunu
sadlayan tek
calismadir.

durmamasi halinde
burun deliklerine

Kontrol:

duyarken, plasebo
grubundaki100

E N RKC Dahil Etme Kriterleri: Tedavi: Birincil TXA grubunda Bu caligmanin
o IS Spontan atravmatik 5mL TXA Sonlanim: (n=120) 15 dakika birincil sonlanimi,
a anterior epistaksisi solusyonuile Kanamanin sonra devam eden ilk uygulamadan
% olan yetigkin hastalar | islatilmis bir 15 dakika kanama orani %50 15 dakika sonra
= KBB hekimi pamuk tikac icinde iken, kontrol nazal
a tarafindan durmasi grubunda bu oran paketlemeye
£ degerlendirilmistir. Kontrol: %64 saptanmistir ihtiyag
Burnunsikilmasi,buz | 10 mL(0.054) (n=120). Nazal duyulmasiydi.
torbasl uygulanmasi fenilefrin tampon ihtiyaci Ancak bu sonug
ve agzinenaz10 hidroklorar ile TXA grubunda yanhslikla15
dakika boyunca Islatilmig pamuk anlamli derecede dakikaicinde
surekli olarak soguk tampon dustk saptanmistir | kanamanin
suyla yilkanmasi gibi (OR 0.56, %95 GA durmasi olarak
ilk dnlemlerle kanama 0.33ile 0.94). yorumlanmistir.
kontrol altina
alinamadiysa, bu
hastalar dahil edildi.
Diglama Kriterleri:
Hemodinamik
durumu stabil
olmayan hastalar,
bilinen nazofarengeal
malignite, gebelik,
yakin zamanda
antikoagulanilag
kullanimi, veya
mahkum olanlar
c 5 RKC Dahil Etme Kriterleri: Tedavi: Birincil Galismada 254 Calisma 26
§ = Burun kanamasiile Topikal Sonlanim: hastaya TXA merkezde
2 basvuran yetiskin (intranazal) Herhangi verilirken 242 yuratulmaustar.
hastalara calismaya kullanimigin birzamanda | hastaya plasebo TUm
dahil edilmeden dnce | berrak, renksiz anterior verilmistir. TXAalan | katiimcilardan
10 dakikadan kisa 100mg/mL nazal hastalararasinda 12'si toplam 14
streyle buruna basit solusyonolarak | tampon 1 katilimci (%43.7) advers reaksiyon
dig basing hazirlanmig 4 ml | kullanimi acil serviste bildirmistir.
uygulanmistir. TXA anterior nazal Spesifik olarak,
Kanamanin tampona ihtiyag TXA grubundaki

dokuz katilimci
(%3.5) en az bir
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topikal olarak TXA'dan ayirt katilimci (%41.3) bu advers reaksiyon
vazokonstriktorilag edilemeyen intiyaci bildirirken,
uygulanmstir. Bu steril su karsllayamamistir. plasebo
rutin uygulamadan iki grup arasinda grubunda g
sonra, uygun hastalar anterior nazal katiimci (%1.2)
rastgele mudahale tampon ihtiyaci bildirmistir.
veya plasebo oraninda Ancak, iki grup
gruplarina atanmistir. istatistiksel olarak arasindaki advers
anlamli bir fark reaksiyonlar
bulunmamistir (OR arasindaki fark
111, %95 GA0.77 ile istatistiksel
1.59). olarak anlamli
bulunmamistir.
Yuksek yanlilik riski olan galismalar
3 RKC Dahil Etme Kriterleri: TXA Grubu: Birincil Calismaya 31 hasta Calismada hicbir
29 Basit lokalize basing Rasht Sonlanim: dahiledilmisve her | ciddiadvers olay
i veya buzile kontrol Company'den Kanamanin Uggruba gOzlenmemistir.
edilemeyen, ticari olarak 10 dakika atanmistir.
koagulopatilerive temin edilebilen | icinde Kanamayi
epistaksisi olan TXA durmasi durdurma oranlari
cocuklar TXA grubunda
EpiCell Tampon %20.7, EpiCell
Diglama Kriterleri: Grubu: tampon grubunda
Diger edinilmig Ticariadi %41.4 ve ChitoHem
kanama bozukluklari 'EpiCell' olan ve tampon grubunda
olan veya ek ChitoTech %80 saptanmistir.
pihtilagma faktorleri Company Inc. ChitoHem tampon
alan hastalar tarafindan grubuile TXA grubu
Uretilen ORC arasinda (p<0.001)
tamponu ve ChitoHem
tampon grubuile
ChitoHem EpiCell tampon
Tampon Grubu: grubu arasinda
ChitoTech (p=0.013)
Company Inc. istatistiksel olarak
firmasinin ticari anlamli farklar
adi 'ChitoHem' bulunmustur.
olan kitosan Ancak, TXA grubu
emdirilmig ile EpiCell tampon
tamponu grubu arasinda
anlamli bir fark
gozlenmemistir
(p=0.125).
5 RKC Dahil Etme Kriterleri: Galismada, Birincil Calismada36hasta | ilacabagl
g9 Travmatik olmayan buruntamponu | Sonlanim: TXA, 36 hasta herhangibiryan
< epistaksisi olan olarak Kanamanin | epinefrinve 36 etki
E yetigkin hastalar. kullanilan durmasina hasta lidokain ile gozlenmemistir.
u Diglarmma Kriterleri: pamuk seritler kadar gecen | tedaviedilmistir.
Bagvuru sirasinda Uzerine emilen sure Kanamanin
kanamasi durmus dgajan (dakika) durmasina kadar
olan hastalar, kullanilmistir: gecen ortalama
kanama bozuklugu streler lidokain
olanlar, kan Tedavi: grubuicin 9.9+£3.2
sulandiricrilag TXA (Transamin dakika, epinefrin
kullananlar, 50 mg/ml) grubuigin10.3+4.5
hipertansiyon Kontrol-1: dakika ve TXA
oykusu olanlar, ilag Epinefrin grubuicin 8.9+3 4
kotuye kullanimi (Adrenalin 1Tmg dakika
olanlar veya yakin 1:1000 Tml) saptanmistir.
zamanda burun Kontrol-2: Gruplar arasinda
ameliyati gegirmis Lidokain istatistiksel olarak
olanlar. (Lidokain HCl %1 anlamli fark
70 mg/ml) bulunmamistir
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(lidokain vs.
epinefrin, p=0.870;
lidokain vs. TXA:
p=0.502; epinefrin
vs. TXA, p=0.242).

£9 RKC Dahil Etme Kriterleri: Tedavi: Birincil Callsmada30hasta | Diger
g o Devam eden burun TXA Jel (15 ml) Sonlanim: TXA grubuna, 36 calismalardan
.g kanamasi olan Kontrol: Kanamanin hastaise plasebo farkli olarak, bu
yetigkin hastalar Plasebo jel 30 dakika grubuna atanmistir. | caligmada
(glisin) icinde Kanamasi 30 dakika | perprotokol
Diglama Kriterleri: durmasi icinde duran analiz tercih
Bilinen hemostaz hastalarin orani edilmistir.
bozuklugu, kafatasi TXA grubunda %60, | Plasebo
ve/veya burun kindi plasebo grubunda grubunda glisin
veya perforasyonu ise %76 olmustur. bulunmasi
olan hastalar Gruplar arasinda sonuclari
istatistiksel olarak etkilemis olabilir.
anlamli bir fark Ayrica, herikijel
bulunmamistir de metargan,
(p=0.16). propagin ve
karboksipolimetil
en icermektedir.
Calismasirasinda
hicbir ciddi advers
olay
gbzlenmemistir.
c o RKC Dahil Etme Kriterleri: Tedavi: Birincil Callsmada 62 hasta | Caligmada higbir
8 § Asetil salisilik asit, Topikal olarak Sonlanim: TXA grubuna, 62 ciddi advers olay
§ klopidogrel veya her 15 cm pamuk Kanamanin hastaise ANT gbzlenmemistir.
3 ikisini birden tikag Uzerine IV | 10 dakika grubuna atanmistir.
kullanmakta olan TXA icinde TXA grubunun
yeniakut veya uygulanmistir. durmasi %73'Unde ve ANT
tekrarlayan grubunun %29'unda
epistaksisli hastalar Kontrol: kanama durmus ve
(yetiskin veya cocuk) Standart bakim, %LUk (%95 GA %26
uygun kabul edilmis 3 gunboyunca ile %57) bir ytzde
ve bunlardan 20 tetrasiklin farki ile istatistiksel
dakikallk eksternal merhemli olarak anlamli bir
kompresyonile pamukla fark gostermistir.
kontrol altina 1slatiimig
alinamayan ANT'den
epistaksisli hastalar olusmaktadir.
dahil edilmistir.
Diglama Kriterleri:
Travmatik epistaksis,
mevcut antikoagulan
kullanimi, kalitsal
kanama veya
trombosit
bozukluklari, INR>15,
sok, goranar kanama
damari, bobrek
hastaligi 6ykisut olan
hastalar dislanmistir.
B E RKC Dahil Etme Kriterleri: Tedavi: Birincil Gallsmada 50 hasta | Calismada
€Q Epistaksis atagi TXA'ninenjekte | Sonlanim: TXA grubuna, 50 herhangi bir yan
= geciren ve edilebilir Kanamanin | hastaise kontrol etki
antiplateletilag formuna durmasina grubuna atanmistir. | bildirilmemistir.
tedavisialtinda olan (500mg/5ml) kadar gecen | Ortalamakanama
yetigkin hastalar. batirilmig bir stre durdurma suresi
Diglama Kriterleri: tomar pamuk (dakika) TXA grubunda
Coklu travma, kalitsal 6.70%2 35 dakika
hemorajik veya Kontrol: iken kontrol
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trombosit
bozukluklari, hemofili,
renal disfonksiyon
veya vicudun diger
bolgelerinden belirgin
kanamasi olan
hastalar.

Fenilefrin
(1:100.000) +
lidokain (%2) ile
1slatilimig bir
tomar pamuk

grubunda
11.50+3.64 dakika
olup istatistiksel
olarak anlamli bir
fark bulunmustur
(p=0.002).

RKC

Shahidi
2021

Dahil Etme Kriterleri:
Anterior epistaksisi
olan veya daha énce
epistaksisi olan
hastalar calismaya
dahil edildi. Sadece bir
burun pasajindan
kanamasi olan
hastalar alindu.

Dislama Kriterleri:
Travma, posterior
epistaksis ve kanama
bozuklugu d6ykusu
olan hastalar,
nobetler, arteriyel
veya venoz tromboz,
antikoagulanlar,
antiplateletilaglar ve
hatta aspirin
kullananlar, ayrica
|6semi, lenfoma ve
polisitemia vera
hastalari ve gebeler

Tedavi:

15¢cm
uzunlugunda
bir tampon TXA
(500 mg/5ml)ile
islatilimistir ve
kanayan burun
pasajina
yerlestirilmistir.

Kontrol:
Tetrasiklin
emdirilmig bir
tampon g gun
boyunca burun
kanalinda
birakilmistir.

Birincil
Sonlanim:
Kanama
durma
suresi
(dakika)

Kanamanin
10 dakika,
20 dakika ve
30 dakika
icinde
durma
oranlarida
karsilastiril
mistir.

Galismada 60 hasta
TXA grubuna, 60
hastaise kontrol

grubuna atanmistir.

Ortalama kanama
durma suresi TXA
grubunda 9.33+147
dakika iken, kontrol
grubunda
18.59+2 33 dakika
olup, istatistiksel
olarak anlamli bir
fark gostermistir
(p=0.0T1). TXA
grubundaki

hastalarin %80'inde,

kontrol grubundaki
hastalarinise
%33.3'Unde kanama
10 dakikaiginde
durmustur.

TXA uygulamasi,
tampon
uygulamasina
gbredahaazyan
etkiyle
iliskilendirilmistir.

TXA: Traneksamik Asit, ANT: Anterior Nazal Tamponlama, INR: International Normalized Ratio, KBB: Kulak Burun Bodaz,
OR: Odds Orani, GA: Gaven Araligi, RKC: Randomize kontrollt ¢calisma
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