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Özet

Strese bağlı erozif sendromda ciddi kanama hastaların %06.-6’sında görülmektedir 
ancak bu kanamaların insidansı azalma eğilimindedir. Bunda profl aktik ilaçların yaygın 
kullanımı dışında kritik hastaların bakımlarında ve endoskopik tedavilerdeki gelişmeler 
de etkilidir. Strese bağlı erozif sendrom için iki önemli risk faktörü 48 saatten daha uzun 
süren entübasyon (odds oranı 15.6) ve koagülopati (odds oranı 4.3) varlığıdır. Strese bağlı 
erozif sendromun önlenmesi öncelikle genel tıbbi prensiplerin uygulanmasını gerektirir. 
Bu önlemler sıvı resüsitasyonu, sepsisin kontrolü ve uygun doku oksijenasyonunun sağ-
lanmasıdır Profl aksi üç grupta incelenebilir. 1- gastrik asidin nötralizasyonu (antasitler), 
2- gastrik asit sekresyonunun azaltılması (H2 reseptör blokörleri, proton pompa inhibitör-
leri), 3- mide mukozasının güçlendirilmesi (sükralfat). Profl aksi kanama insidansını azalt-
masına rağmen mortalitede bir azalmayı göstermek mümkün olmamıştır.   
(Yoğun Bakım Derg 2010; 2: 48-51)
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Although the incidence is decreasing, stress-related erosive syndrome causes overt 
bleeding in 0.6-6% of critically ill patients. The use of prophylactic medicine and advances 
in the care and endoscopic treatment of the patients is responsible for this decrease. The 
two main factors in the development of the stress-related erosive syndrome are ventilation 
lasting more  than  48 hours and coagulopathy. General preventive measures such as fl uid 
resuscitation, control of sepsis and adequate tissue oxygenation is essential to prevent 
stress-related erosive syndrome. Prophylaxis may be divided in tree groups: neutralization 
of the gastric acid (antacids), inhibition of the gastric acid secretion (H2 blockers, 
proton pump inhibitors) and reinforcement of the gastric mucosa (sucralfate). Although 
prophylaxis decreases the incidence of bleeding, a decrease in the mortality is not shown.
(Yoğun Bakım Derg 2010; 2: 48-51)
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Tanım

1971 yılında Lucas tarafından strese bağlı erozif sendrom (stress–
related erosive syndrom) tanımlandığından beri bu klinik durumu anlat-
mak için bir çok terim kullanılmıştır. Bunlardan sık kullanılanları stres 
gastriti, stres ülserleri, stres erozyonları, strese bağlı mukozal hastalık, 
strese bağlı mukozal hasar, strese bağlı mukozal kanama ve eroziv gast-
ritistir. Bu terimlerin hepsi de gastrik mukoza üzerindeki baskıyı ifade 
etmektedir. Ancak mukozada bariz bir inflamatuar cevap olmadığından 
gastritis terimi bu sendromu tanımlamak için uygun değildir (1).

İnsidans

Strese bağlı erozif sendromunun insidansı incelenen hasta grubuna 
ve bu sendromun tanımına göre değişmektedir. Strese bağlı erozif send-
rom üç şekilde tanımlanabilir; 

1- Sadece endoskopik olarak tespit edilebilen ve gaytada veya nazogast-
rik aspiratta guiliac testini pozitif yapabilecek mukozal değişiklikler

2- Hastada vital bulgularda değişikliğe yol açmayan gözle görülebi-
len ancak klinik olarak önemsiz kanama

3- Klinik olarak önemli kanama. Bu tip kanamanın kriterleri şöyledir: 
a) kanama başladıktan sonraki 24 saat içerisinde sistolik kan basın-
cında 20 mm Hg’dan daha fazla düşme, b) nabız hızında dakikada 20 

vurudan daha fazla artma ve sistolik basınçta ortostatik değişikliğin 
10 mm Hg’dan fazla olması, c) kanamanın başladıktan sonraki 24 
saat içerisinde 2 gr/dl’den daha fazla hemoglobin düşmesi ve kan 
transfüzyonu ihtiyacı, d) hemoglobinin transfüzyon yapılan üniteden 
2 gr/dl daha az kadar yükselmemesi (örneğin hemoglobini 7 gr/dl 
olan bir hastada 5 ünite eritrosit transfüzyonundan sonra hemoglo-
bin düzeyinin 10 gr/dl’den daha düşük olması) (1). 

Literatürdeki çalışmalarda kanamanın tariflendiği kriterler oldukça 
değişiklik göstermektedir (2). Yoğun bakım hastalarının hemen hepsinde 
sadece endoskopiyle tespit edilebilen mukozal değişiklikler görülmekte-
dir (3). Ciddi kanama ise hastaların %06.-6’sında görülmektedir. Pimantal 
ve arkadaşlarının bir referans hastanesinin yoğun bakımında yaptıkları 
çalışmada ciddi kanama hastaların %0.17’sinde görülmüştür (4). 

Strese bağlı ciddi kanamaların insidansı azalma eğilimindedir. 
Bunda proflaktik ilaçların yaygın kullanımı dışında kritik hastalarının 
bakımlarındaki ve endoskopik tedavilerdeki gelişmeler de etkilidir (5).

Risk Faktörleri

Canadian Critical Care Trials Group’un 1994 yılında 2252 hastayı 
dahil ettikleri prospektif çok merkezli çalışmada strese bağlı mukozal 
lezyon için iki önemli risk faktörü 48 saatten daha uzun süren entübas-
yon (odds oranı 15.6) ve koagülopati (odds oranı 4.3) varlığıdır. 

Abstract

Yaz›flma Adresi/Address for Correspondence: Dr. Ali Konan, Hacettepe Üniversitesi Erişkin Hastanesi, Genel Cerrahi Anabilim Dalı, Sıhhiye, Ankara, Türkiye 
Tel: +90 312 305 43 76 e.posta: akonan@hacettepe.edu.tr
doi:10.5152/dcbybd.2010.05



Koagülopati, trombosit sayısının mililitrede 50000’den az olması, INR’nin 
1,5’ten fazla olması veya PTT’nin kontrolden 2 kat daha fazla olması olarak 
tanımlanmaktadır (6). Bu çalışmada kafa travması, vücut yüzeyinin 
%30’undan daha fazla yanık, komplike cerrahi geçirmiş hastalar, pulmo-
ner hipertansiyon, transplantasyon yapılmış veya yapılacak hastalar, 
önceki 6 hafta içerisinde peptik ülser hastalığı veya gastrit tanısı almış 
olan hastalar ve antikoagülan, glükokortikoid, aspirin ve steroid olmayan 
anti inflamatuar alan hastalara proflaksi uygulanmıştır (674 hasta). 

Yukarıda sayılan risk faktörlerinin her ikisine birden sahip olan has-
taların %8,5’inde klinik olarak ciddi kanama görülmüştür. Bu iki risk 
faktöründen herhangibiri olmayan hastaların sadece %0.1’inde kanama 
görülmüştür. Bu çalışmada ayrıca hipotansiyonda da istatistiksel olarak 
anlamlı düzeye erişmese de kanama riskinin arttığı görülmüştür. 

Aynı ekibin daha sonra en az 48 saat mekanik ventilasyon uygula-
nan hastalarda yaptığı çalışmada ise renal yetmezlik gastrointestinal 
kanama için bir risk faktörü olarak bulunmuştur (7). 

Strese bağlı mukozal hasar risklerini inceleyen çalışmalarda septik 
hasta sayıları istatistiksel bir sonuca varmak için yeterli değildir. Ancak 
sepsiste sıklıkla hipotansiyon ve koagülopati görülmesi sepsisin de bir 
risk faktörü olduğunu düşündürmektedir (8).

Strese bağlı erozif sendrom gelişimi için az sayıda çalışmada başka 
risk faktörleri de belirlenmiştir (Tablo 1) (9).

Patofizyoloji

Strese bağlı erozif sendromun gelişmesinde birçok etken vardır. 
Mide mukozasını koruma mekanizmaları, mukozal prostoglandinler, 
mukus-bikarbonat tabakası, epitel rejenerasyonu, mukozal kan akımı, 
hücreler arasındaki sıkı bağlardır (1).Yoğun bakım hastalarında bu koru-
ma mekanizmalarından bir ya da bir kaçı bozulmaktadır. 

Strese bağlı mukozal hasarın oluşması için asit varlığı şarttır. Ancak 
yanık ve bazı travma hastaları dışında yoğun bakım hastalarında mide 
lümen pH’sı genellikle normaldir. Savunma mekanizmaları bozulduğun-
da az miktarda asit bile mukozal hasara yol açabilmektedir. Mide sıvısın-
da bulunan pepsin ise mide mukozasına direk hasar verebilmektedir. 
Pepsin mide pH’sının 4.5’ten daha yüksek olduğu durumlarda inaktiftir. 

Yoğun bakım hastalarında sıklıkla görülen hipoperfüzyon hem yeterli 
oksijen ve enerjinin mukoza hücrelerine ulaştırılamaması nedeniyle hem 

de mukozal hücrelerdeki karbonik anhidraz tarafından bikarbonatla bir-
likte oluşan hidrojen iyonunun ortamdan yeterince uzaklaştırılamaması 
dolayısıyla hücre içi asidoz oluşması nedeniyle strese bağlı mukozal 
hasar patofizyolojisinde önemli bir yere sahiptir. Hipoperfüzyon ayrıca 
nitrik oksit ve serbest oksijen radikallerinin oluşumuna ve prostaglandin 
sentezinin azalmasına yol açmaktadır (10). Nitrik oksit normalde gastro-
intestinal mukozada sürekli olarak bulunur ve mide mukozal kan akımının 
sağlanmasında önemlidir. Ancak hipoperfüzyon sırasında oluşan aşırı 
nitrik oksit üretimi reperfüzyon hiperemisine yol açarak inflamatuar 
cevabın artmasına ve sitokin üretimine neden olmaktadır. Yoğun bakım 
hastalarında anti oksidan kullanımının gastrointestinal komplikasyonları 
azalttığı yönünde az sayıda yayın varsa da bu konuda bir karara varmak 
için daha iyi planlanmış araştırmalara ihtiyaç vardır (11).

Hipoperfüzyon ayrıca mukoza hücrelerinde oluşan H+ iyonunun 
hücre içinden uzaklaştırılmasını ve bikarbonat yapımını azaltır. Yoğun 
bakım hastalarında sıklıkla varolan sistemik asidoz da mukoza hücrele-
rindeki pH’nın daha da düşmesine neden olur. 

Yoğun bakım hastalarında gastrointestinal sistem motilite bozukluk-
ları oldukça sıktır. Mide boşalmasında gecikme ventilatöre bağlı hasta-
ların yaklaşık %50’sinde, ciddi kafa travması olan hastaların %80’inde 
görülür (12). Gecikmiş mide boşalması oral alınan ilaçların farmakokine-
tiğini etkiler. Yoğun bakımda sıklıkla kullanılan opiyat ve sedatifler ise 
mide motilitesini azaltır. Aslında yoğun bakım da kullanılan ilaçların 
mide motilitesine olan etkileri tedavi sırasında sıklıkla göz ardı edilmek-
tedir (10). Gastrointestinal sistemdeki motilite bozukluğu enteral beslen-
me sorunları yarattığı gibi strese bağlı akut mukozal lezyonların tedavisi 
için gereken ilaçların veriliş yollarını da etkileyebilir. 

Strese bağlı mukozal hasarın patofizyolojisinde helicobacter pylorii 
enfeksiyonunun rolü net olarak belirlenememiştir. Roberts ve arkadaşla-
rının yoğun bakım hastaları ve hemşirelerinde kontrol grubuna göre 
daha sık helicobacter pylorii enfeksiyonu görülmüştür (13). Ulrich ve 
arkadaşlarının kardiyak cerrahi geçiren 2956 hasta üzerinde yaptıkları 
çalışmada tüm hastalar H2 reseptör antagonisti ile proflaksi almış ve 
ciddi kanama oranı %0.9 olarak bulunmuştur. Bu çalışmada strese bağlı 
ciddi kanaması olan hastaların Helicobacter pylorii seropozitifliği kont-
rol grubundan daha farklı bulunmamıştır (14). Yapılan bir hayvan çalış-
masında helicobacter pylori enfeksiyonunun stresin erken döneminde 
akut mukozal lezyon oluşmasında etkisi olduğu gösterilmiştir. Bu etki 
ilerleyen zamanla birlikte kaybolmaktadır ve bu süreçte interlökinlerin 
bir etkisi görülmemiştir (15).

Strese bağlı erozif sendrom proflaksisine genel bakış
Strese bağlı erozif sendromun önlenmesi öncelikle genel tıbbi pren-

siplerin uygulanmasını gerektirir. Bu önlemler sıvı resüsitasyonu, sepsi-
sin kontrolü ve uygun doku oksijenasyonunun sağlanmasıdır (16). Daha 
sonra yüksek riskli hastalara proflaksi uygulamak gerekmektedir. 

Proflaksi üç grupta incelenebilir. 1- gastrik asidin nötralizasyonu 
(antasitler), 2- gastrik asit sekresyonunun azaltılması (H2 reseptör blo-
körleri, proton pompa inhibitörleri), 3- mide mukozasının güçlendirilmesi 
(sukralfat). Bu üç ilaç grubunun yanında enteral nütrisyonu da proflaksi 
için kullanılacak modalitelerden biri olarak saymak uygun olacaktır. 
Proflaksi için bir çok çalışma yapılmıştır ve bunların sonuçları çelişkili-
dir; bunun nedeni bu çalışmalardaki hasta grubu, ilaçlar ve sonuç bek-
lentilerinin farklı olmasıdır (6). Proflaksi kanama insidansını azaltmasına 
rağmen mortalitede bir azalmayı göstermek mümkün olmamıştır (16). 

Akut mukozal sendrom sonucu oluşan kanamaların tedavisi ise 
yukarıda sayılan ilaç gruplarıyla medikal tedavi ve/veya endoskopi, 
anjiyografi veya ameliyat gibi invazif girişimler gerektirmektedir. 

Çok yüksek risk

 Uzamış mekanik ventilasyon

 Koagülopati

Yüksek risk

 Sepsis

 Böbrek yetmezliği

 Karaciğer yetmezliği

 Hipotansiyon

 Travma

 Ciddi yanık

 Nörolojik travma

 Myokard enfarktüsü

 Nörolojik cerrahi

 Çoklu organ yetmezliği

 İleus

 Yüksek doz kortikosteroid tedavisi

Tablo 1. Strese bağlı erozif sendromla ilişkili risk faktörleri
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Strese bağlı erozif sendrom kritik hastalarda hem mortaliteyi, hem de 
yoğun bakımda kalış süresini uzatmaktadır (17). Ancak proflaksinin etkin-
liği tartışmalıdır. Bu konuda ilk yapılan çalışmalarda etkinlik belirginken 
muhtemelen genel yoğun bakımın iyileşmesi sayesinde son çalışmalarda 
proflaksinin yararı daha az gibi görünmektedir (18). Bazı yazarlar bu 
nedenle yoğun bakıma yatırılan her hastada strese bağlı erozif sendrom 
proflaksisi başlanmasını önerirken bazıları da sadece risk faktörü olan 
hastalara uygulanmasını önermektedir. Benzer şekilde doktorlar arasında 
da strese bağlı erozif sendrom proflaksisi endikasyonu ve seçilecek ilaç-
lar konusunda bir konsensus olmadığı görülmektedir (19). Asit baskılayıcı 
tedavi verilen hastaların oranı tüm hastane genelinde %54’e ulaşmakta-
dır ve bunların %65’i doğru endikasyonla başlanmamaktadır (20). Bir 
eğitim hastanesinin yoğun bakımında yapılan bir çalışmada klinik uygu-
lama kılavuzlarının ortaya konmasıyla strese bağlı mukozal sendrom 
proflaksisi uygulamasındaki doğruluk oranı artmış, bakım maliyetleri 
azalmıştır (21). Benzer bir etki yoğun bakım dışındaki hastalar için de 
gösterilmiştir (22).

Antasitler
Antasitler strese bağlı erozif sendrom proflaksisinde ilk kullanılma-

ya başlanan ilaçlardır. Yapılan çok sayıda çalışmada strese bağlı erozif 
sendrom insidansını azalttıkları gösterilmiştir (23). Ancak bu çalışmalar 
eski tarihlidir ve daha önce de bahsedildiği gibi yoğun bakım standart-
larının yükselmesiyle strese bağlı erozif sendrom insidansı zaten düşme 
eğilimindedir. Bu nedenle antasitlerin etkinliğinin yüksek görülmesi bir 
yanılsamadır. 

Antasitler etkilerini gastrik asidi nötralize ederek ve pepsine bağla-
narak gösterirler. Alüminyum içeren antasitler mukus ve bikarbonat 
salgısını ve gastrik mukozal kan akımını arttırırlar.

Antasit tedavisinin amacı pepsinojenin pepsine dönüşümünü azalt-
mak için mide pH’sını 4’ün üzerinde tutmaktır. 

Antasitler 1-2 saatte bir 30-60 ml dozunda verilirler. Magnezyum 
içeren antasitlerin yan etkileri diare, hipermagnezemi ve alkemidir, alü-
minyum içeren antasitler ise hiperfosfatemi, konstipasyon ve metabolik 
alkaloza neden olabilirler. Tüm antasitler oral alınan ilaçların absorbsi-
yonunu azaltabilir. Antasitlerin yüksek miktarda kullanımı aspirasyon 
pnömonisi riskini arttırabilir (24).

Sukralfat
Sukralfat sükroz oktasülfatın emilmeyen bazik bir alümünyum tuzu-

dur ve mide mukozasını epitel hücrelerine bağlanarak korur, asidi nötra-
lize edici etkisi yoktur. Sukralfat mide mukozal perfüzyonunu, mukus ve 
bikarbonat salgısını arttırır. Emilimi zayıftır. 

130 hasta üzerinde yapılan bir çalışmada sukralfat, H2 reseptör anta-
gonisti artı antasitlerle karşılaştırılmıştır. Kanama açısından bir fark 
bulunamamasına rağmen sukralfat grubunda anlamlı bir şekilde daha az 
pnömoni ve mortalite görülmüştür (25). Maier ve arkadaşlarının yaptığı 
bir çalışma da bu sonucu teyid etmiş ayrıca sukralfatın daha maliyet 
etkin olduğu gösterilmiştir (26).

Sukralfatın plaseboya göre bir üstünlüğü olmayan çalışmalar olsa 
da (ki bu çalışma da her iki grupta da enteral beslenme çok sık kullanıl-
mıştır) (27) genel olarak sukralfatın strese bağlı erozif sendrom proflak-
sisinde, diğer ilaçlar kadar etkili olduğu kabul edilmektedir. Sukralfatın 
kullanımını kısıtlayan etkenlerden en önemlisi oral yolla verilen ilaçların 
emilimini azaltmasıdır (Tablo 2). Bu etki diğer ilaçların sukralfattan 2 saat 
önce verilmesiyle giderilebilir. Kronik böbrek yetmezlikli ve yoğun 
bakımlarda hemodiyaliz ihtiyacı olan hastalarda sukralfat kullanımına 
bağlı alüminyum toksisitesi de bildirilmiştir (28, 29). Serum aluminyum 
düzeyleri raniditin tedavisi alan hastalarda da yükselmesine rağmen bu 
etki sukralfat alan hastalarda daha belirgindir (30).

H2 Reseptör antagonistleri
H2 reseptör antagonistleri strese bağlı erozif sendrom proflaksisinde 

en çok tercih edilen ilaçlardır (31). Bu gruptaki ilaçlar simetidin, raniti-
din, nizatidin ve famotidindir. Oral ve paranteral formları vardır. Asit 
salınımını parietal hücrelerin bazolateral membranındaki H2 reseptörle-
rini selektif olarak bloke ederek azaltırlar (16). 

H2 reseptör antagonisleri 1200 yoğun bakım hastasıyla yapılan bir 
çalışmada klinik olarak önemli gastrointestinal kanamayı sukralfata 
göre anlamlı derecede azaltmışlardır. Yine aynı çalışmada ventilatöre 
bağlı pnömoni insidansında anlamlı bir fark bulunamamıştır (32).

H2 reseptör antagonistlerine bağlı santral sinir sistemi toksisitesi 
doza bağımlı değildir ve özellikle yaşlılarda, karaciğer ve böbrek yet-
mezliği olan hastalarda konfüzyon ve halüsinasyon şeklinde görülür. 
Obstüktif akciğer hastalığı olanlarda bronkokonstriksiyona neden olabi-
lirler. Travma hastalarında ranitidinin toplam enfeksiyon riskini sukral-
fattan daha fazla arttırdığı iddia edilmiştir (33).

Tek doz verildiğinde famotidin mide pH’sını omeprazole göre daha 
çabuk yükseltir (34). Ancak mide pH’sının sürekli olarak 4-6 arasında 
kalması isteniyorsa famotidinin sürekli infüzyonu daha uygun olur (35). 
İlacın başlanmasından 72 saat sonra gelişen tolerans ise H2 reseptör 
antagonistlerinin etkinliğini kısıtlamaktadır. 

Proton Pompa İnhibitörleri
Ticari olarak elde edilebilen 4 adet proton pompa inhibitörü vardır: 

omeprazol, lansoprozol, pantoprozol ve rabeprozol. Lansoprozol ve pan-
toprozolun parenteral formları mevcuttur. Proton pompa inhibitörlerinin 
aktif formu H+, K+ ATPazı inaktive ederek proton pompasını inaktive eder. 
Bu bağ geri dönüşümsüzdür ve proton pompası ömrü boyunca (yaklaşık 
96 saat) bloke olur. Proton pompa inhibitörlerine karşı tolerans gelişmez, 
bu ilaçlar iyi emilirler ve ilk geçiş etkisi çok azdır. 

Proton pompa inhibitörleri varise bağlı olmayan akut üst gastroin-
testinal sistem kanamalarında yaygın olarak kullanılırlar ve 24 saat 
gastrik pH’yı 6’nın üzerinde tutabilirler, ayrıca tekrar kanama oranını ve 
cerahi gereksinimini azaltırlar (36, 37). Ancak bu ilaçların strese bağlı 
erozif sendrom proflaksisinde kullanımı için yeterli kanıt yoktur. Birkaç 
küçük çalışmada etkinliği gösterilmiş olsa da (38) bu çalışmalar tek 
merkezli ve az hasta sayılı çalışmalardır. Yapılan hayvan çalışmalarında 
proton pompa inhibitörlerinin mide pH’sını yüksek tuttuğu, gastik debiyi 
azalttığı ve mukozal bütünlüğü koruduğu saptanmıştır (39). 

Proton pompa inhibitörlerinin yan etkileri karın ağrısı, bulantı, 
kusma ve başağrısıdır. Omeprazol warfarin ve diazepam metabolizmala-
rını etkileyerek bu ilaçların yarı ömrünü uzatır. Pantaprozol ise yoğun 
bakımda sıklıkla kullanılan ilaçlarla etkileşmez. 

Simetidin Şu ilaçların eliminasyonunu geciktirir: 
 N-asetilprokainamid, Prokainamid
 Şu ilaçların absorbsiyonu ile etkileşir: Kalsiyum kanal 
 blokörleri, klordiazepoksid, diazepam, lidokain, 
 meperidin, metronidazol, midazolam, nifedipin, 
 fenitoin, propafenon, propranolol, kinidin, teofilin, 
 triazolam, trisiklik antidepresanlar, varfarin

Omeprazol Şu ilaçların eliminasyonunu engeller: siklosporin, 
 diazepam, fenitoin, varfarin

Sukralfat Şu ilaçların emilimiyle etkileşir: simetidin, digoksin, 
 fluorokinolon antibiyotikler, ketokonazol, L-tiroksin, 
 fenitoin, kinidin, ranitidin, tetrasiklin, teofilin

Tablo 2. Strese bağlı erozif sendrom proflaksisinde kullanılan ilaçların diğer 
ilaçlarla etkileşimi
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Strese Bağlı Erozif Sendrom Proflaksisi ve Nazokomiyal Pnömoni
Strese bağlı erozif sendrom proflaksisinin nazokomiyal pnömoni riskini 

arttıracağı endişesi asit baskılayıcı ilaçların kullanımını kısıtlamıştır. 
Açlık durumunda mide pH’sının 3.5’un altında olması midenin steril 

kalmasını sağlar. pH’nın 4’ün üzerine çıkması durumunda ise midede 
kolonizasyon olur (40). Strese bağlı erozif sendrom proflaksisi alan has-
talarda mide patojenik bakteriler için bir reservuar görevi görür ve bu 
bakterilerin aspirasyonu da nazokomiyal pnömoni için bir risk faktörü-
dür (41). Buna rağmen yapılan bir meta analizde gastrik pH’yı yükselten 
ilaçların kontrol gruplarına göre daha fazla nazokomiyal pnömoniye yol 
açmadığı ancak sukralfatın daha düşük nazokomiyal pnömoni oranıyla 
birlikte olduğu gösterilmiştir (41). Daha yeni tarihli başka bir meta ana-
lizde ise ranitidinin pnömoni riskini artırabileceği belirtilmiştir. Her iki 
çalışma da bu konuda büyük çok merkezli çalışmalara olan ihtiyacın 
altını çizmişlerdir (42). 

Çıkar Çatışması
Yazarlar herhangi bir çıkar çatışmasının söz konusu olmadığını 

bildirmişlerdir.
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