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ONsOz

Kan, farkli fonksiyonlara sahip spesifik yapilardan olusan
canli  bir doku oldudu igin kan ve kan driinlerinin
transfiizyonu, doku veya organ transplantasyonu olarak
kabul edilir. Transfiizyonlarin yarar ve zararlari géz éniinde
bulunduruldugunda dogru zamanda, dodru hastaya en
uygun kan driintiniin verilmesi hayati 6nem tasimaktadir. Bu
kitap da cerrahi girisimlerde transfiizyon agisindan uygun
protokollerin sunulmasi, gereksiz transfiizyondan
kacinilmasi icin neler yapilmasi gerektigi anlatiimistir.
Operasyonlar sirasinda bu gérevi aktif olarak (stlenen
anestezi uzmanlari tarafindan yazilan bu eserin herkes igin
yararll bir kaynak tegkil etmesi en blyiik temennimdir.
Kitabin hazirlanmasinda bliylik emegi gegen tiim yazarlara,
Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Dekanligina, Yayin Alt Kurulu
Baskan ve Uyelerine, Yayin Biirosu calisanlarina
tesekkdirlerimi sunarim.

Dog. Dr. ilkben GUNUSEN
izmir, 2020
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BOLUM.1-KAN TRANSFUZYONU TARIHi

Dog. Dr. ilkben GUNUSEN

1. ILK DONEMLER

insanlarin kan kaybini “zayifik ve élimle iligkili” oldugunu
fark ettikleri eski gagdlardan beri mistik bir obje olarak
gbrulen ve cesitli ritiellerde kullanilan kan, 2000 yili askin
bir suredir hastalarin  tibbi  bakimlarinin  temelini
olusturmustur. O dénemlerde kigilerin zihinsel ve fiziksel
ozelliklerinin kanla tasindigina ve kanin “vicudun yasam
kuvveti” olduguna inaniliyor, kan icilmesiyle bu fiziksel ve
zihinsel 6zelliklerin aktarilabilecegi dusundliyordu (1,2).
Mitolojide bilgelik tanrigasi Athena’nin, oldurilen Gorgon
liderinin kanini “6ldleri diriltirken ona gig¢ versin” diye tip
tanrisi Asklepios'a verdiginden s6z edilmektedir. Milattan
dnce (MO) 7. yiizyila kadar, cesitli hastaliklarin tedavisinde
kan icilmesini 6neren ve recetelerine bunu yazan doktorlarin
oldugu rivayet edilmektedir. Milattan sonra (MS) 23-79 yillari
arasinda yasayan Romali yazar ve filozof Secundus,
seyircilerin 6lmekte olan gladyatérlerin kanini icmek igin
arenaya kostuklarindan s6z eder. Kan icerek gladyatodrlerin
gluc ve cesaret Ozelliklerinin kendilerine gececegine
inaniimaktaydi. Cesitli tibbi metinlerde agri, veba, ates,
epilepsi, melankoli, karaciger hastaliklari, inme gibi birgok
rahatsizligin tedavisinde kan igilmesi dnerilmigtir (1-4).

Eski donemlerdeki bu uygulamalar, aslinda gergek anlamda
bir transflizyon olarak kabul edilemez. O donemlerde “tibbi”
amaglarla kan kullanimi, genellikle “eski” veya “kéti” kanin
alinarak baska bir seyle degistirimesi ya da kan icilmesi
seklindedir. Yazar ve rahip olan Naso’nun “Metamorphoses”
(Déntgtimler) adh eserinde, Buyucu Medea'nin yasl
kayinpederinin damarlarindan kani alip iksir ile degistirerek



genglestirdigi anlatiimaktadir (1,3,5). Tarihgi Tannahill 1483
yiinda, Fransa'da Xl. Louis'in ¢ocuklardan kan igerek
iyilesmeyi umut ettigini bildirmektedir (6). Ik transfiizyon
uygulamalarinda siklikla adi gegen kisilerden birisi de 1490-
1492 yillari arasinda “transfuizyon” yapildigi bildirilen Papa
VIIl. Innocent'dir. Literatirde kan nakli i¢cin U¢ gencin
hayatinin feda edildigi ancak Olmekte olan Papa’nin
durumunun degismedidi ve muhtemelen hastaligindan
dolayi 6ldagu bildirilir. Bazilarinin “transfiizyon” olarak kabul
ettigi bu uygulama aslinda tartismalara neden olmustur.
Papa'nin o glinlerde siklikla uygulanan bir tedavi sekli olan
“kani icmis olabilecegine” dolayisiyla gercek anlamda bir
transfiizyon yapilmadigina inanan ¢ok sayida kisi vardir.
Hipokrat déneminden (MO<430) itibaren Avrupa'da 19.
yuzylla kadar, kan alma, kan icme, cesitli maddelerin
damarlara enjeksiyonu gibi uygulamalar, cesitli hastaliklarin
tedavisinde yaygin olarak kullaniimistir (1-3,6,7).

Kan transflizyonunun gelisebilmesi icin, kanin yapisinin
anlasilmasi, dolasim fizyolojisinin bilinmesi gerekiyordu ve
bu ancak 17. yuzyilin ortalarina dogru anlasilabilmigstir.
Transflizyon ile ilgili denemeler baslangigta hayvandan
hayvana, hayvandan insana ve en sonunda da insandan
insana transflizyonu iceren yavas adimlar seklinde ilerledi.
Tedavi amaciyla gergek anlamda kan transflizyonu, yaklasik
100 yil 6nce yaygin hale gelmis, ikinci dinya savasi
sirasinda siklikla uygulanmaya baslanmistir (1,2).

2. HAYVAN KANI iLE iLK NAKILLER

Transflizyon tarihi aslinda tartismalarla dolu bir donemdir.
Ozellikle 17. ylizyilda birgok bilim adami ayni tarihlerdeki
calismalari nedeniyle ilk transfliizyon denemelerinin kendileri
tarafindan yapildigini iddia etmiglerdir. Gercekte 1616'da
ingiliz Doktor William Harvey tarafindan kan dolasiminin
kesfi, gunimuze kadar katlanarak gelen gelismelerin
baslangic asamasiydi (7). Wiliam Harvey (1578-1657),



kanin kalp tarafindan sistemik dolasim yoluyla viicuda
pompalandigini ayrintili olarak agiklayan ilk kisidir. Bu
kesiften 6nce, kanin damarlarda "denizin gelgit" hareketleri
gibi ileri-geri hareket ettigine inaniliyordu. Harvey, dolagsimla
ilgili bilgileri 1628'de “De Motu Cordis” adli kitapta yayinladi.
Aslinda Harvey'den 6nce de kan dolasimina iliskin 6nemli
kesiflerin oldugu bilinmektedir. Arap Musliman alimi ve
hekimi Ibnal Nafis (1213-1288), kanin pulmoner gegisini,
kilcal ve Kkoroner dolagsimi dogru sekilde tanimlamisg,
1242'deki kitabinda yayinlamistir. Ancak Hagh Seferleri ve
Mogol istilalari dbéneminde yasamasi, biyldk Olglide
kesiflerinin Avrupa'da bilinmemesine neden olmustur (1,2).

Kan transflizyonuyla ilgili yapilan denemelerin ilk yazih
belgeleri, 1661 yilinda Londra'da kurulan ve bilim
adamlarindan  olusan Kraliyet Cemiyeti tarafindan
olusturulmustur. ingiliz Kraliyet Cemiyeti lyeleri deneylere
sarap, bira, boya, afyon, sit gibi gesitli sivilari hayvanlara
enjekte ederek baslamistir. Bu denemeler sonucu, kanin
viucuda enjekte edilebilecek en uygun sivi olabilecegi
disUnilerek 1665-1668 yillari arasinda kan transflizyonuyla
ilgili calismalara baglandi. Oncelikle hayvandan-hayvana
ardindan hayvandan-insana transflizyonlar denenmistir
(8,9). Kraliyet Cemiyeti Dergisi Kitabinda bulunan kayitlar,
hayvanlarda kan transflizyonu yapilmasina iliskin ilk
girisimlerden s6z etmektedir. Bu kayitlardaki 31 Mayis 1665
tarinli  bir raporda, bir kdpekten digerine dogrudan
transfiizyondan bahsedilmektedir (1,2). Oxford'da ¢alisan bir
doktor olan Richard Lower'in 1666'da hayvandan hayvana
ilk basarili transfliizyonu yaptigi, 1667 yilinda da Cambridge
Universitesinde égrenci olan Arthur Coga'ya koyun kanini
transfer ettiginden s6z edilmektedir. Ancak bu dénem
tartismalarin  ¢ok oldugu, birgcok bilim adaminin ilk
transfiizyon calismalarinin kendileri tarafindan yapildigini
iddia ettikleri bir dénemdir. Bazi kaynaklarda 1663'te Kraliyet
Cemiyeti Uyesi olan Francis Potter'in, “Ovid'in Medea”



hikayesini okudugu ve pratikte kan transfizyonunu diglnen
ilk kisi oldugu da sdylenir. Potter’in, 1639 yilinda kaz tiyleri
(igne olarak) ve borular (tip olarak) tasarladigi, Aralk
1652'de iki tavuk arasindaki transflizyonu denediginden s6z
edilir. Fransa krali XIV. Louis’in 6zel doktoru olan Profesor
Jean-Baptiste Denis’in, 1667 yilinda Kraliyet Cemiyetinde
buzadi ve kuzularin kanini insanlara aktardigina dair
calismalari oldugu bilinmektedir. Uysal bir hayvandan alinan
kanin, sorunlu ve dengesiz bir zihin yapisina sahip
insanlarda sakinlestirici etki yaratabilecegine inaniimaktaydi
(1,2). Denis, 1667 yilinda hayvandan insana ilk kan naklini
gerceklestiren kisi olarak tarihe gecmistir. YuUksek atesi
disurebilmek icin hacamat uygulamis ve buna baglh gelisen
asir kan kaybini yerine koymak igin kuzu kani vermigtir.
Hastanin saglgina kavustugundan s6z edilmekle birlikte
sonraki denemelerde basari saglanamamis, hastalarin gogu
kisa sure iginde o&lmustir. Denis, ikinci transfuzyonu,
Antoine Mauroy adinda saldirgan bir deliye yaparak
psikolojik tagkinlidi sakinlestirecebilecegini diustinmustur.
Ancak, Mauroy’un ikinci nakil sonrasi durumu dizelmisse de
kisa slre sonra tekrar deliligin pengesine dusip ¢ok
gegmeden 6lmdstir. Daha sonralari Mauroy’un zehirlenme
nedeniyle 6ldigunin anlasiimasina ragmen bu denemeler
Fransa’da tartismalara yol agmistir. Deneyler 06nce
Fransa’da, daha sonra da diger Ulkelerde yasaklanmistir
(1,10,11). Denis c¢alismalarina tipki Lower'in yaptigi gibi
kdpeklere transfizyon vyaparak baslamistir. Dennis ve
Lower arasinda ilk transflizyonu kimin yaptigi konusunda
tartismalar yasanmistir. Richard Lower'in hayvanlara,
Denis'in ise bir insana hayvan kani veren ilk kisi olduklan
disuUnilmektedir. Denis’in insanlara uyguladigi nakillerin
basarisiz olmasi sonucu 1670 yilinda nakilleri yasaklayan
bir parlamento yasasi ¢ikarilmistir. 1675’te Papa'nin nakilleri
durdurmak igin teblig yayinladigina dair rivayetler mevcuttur.



Yiz elli yil boyunca kan nakli Uzerinde daha fazla calisma
yapilamamis, kan nakli adeta unutulmustur (7).

3. INSAN KANI ILE iLK NAKILLER

Transflizyon uygulamalarinda 1800'lerin basina kadar bir
durgunluk dénemi yasandi. Bu ddéneme kadar anatomi,
fizyoloji, kan ve kanamanin tehlikeli sonuglarini anlamaya
yonelik calismalar yapildi (8,12). Londra'da kadin dogum
uzmani olan James Blundell, insandan insana kan nakli
yapan ilk kisi olarak kayitlara gegmistir. Dogum sonrasi
bircok kadinin kanamaya bagli 6ldigint gdérmesi, onu
képek kaniyla transflizyon konusundaki arastirmalari
incelemeye tesvik etmistir. Ancak insan kani verilen
kdpeklerin her zaman 6ldigunu fark etmesi sonrasi “sadece
insan kaninin kullaniimasi gerektigine” karar vermistir. Eylul
1818’de Londra’daki bir hastanede siringa araciligiyla aldigi
kani bir hastasina aktarmigtir. Ancak o6limin esigindeki
hastada bu deneme basarisiz olmustur. Arallk 1818'de
“Medico-Chirurgical Society of London” da insandan insana
kan nakliyle ilgili ilk bilgileri yaymnladi. Bu, modern
transfiizyon tibbinin baslangicini temsil ediyordu. Ancak
Blundell 10 yil sonra veridigi kanla bir insani yasatmayi
basarmis ve bu konuda 6nculik etmistir (2,11). Blundell,
transflzyon fikrinin “kadinlarin dogum sonrasi kanamadan
6ldugind” goérdigi anda olustugunu soéylese de bu fikri
John Henry Leacock'dan aldigini 6ne suren tarihgiler de
vardir. Glnku yazilarinda kendisinden ¢ yil 6nce mezun
olan Leacock'a kisa referanslar bulunmaktaydi. Hatta
Blundell'in transfizyon igin kullandigi oldukga basit bir
cihazin John Henry Leacock'un fikri oldugu sdylenir.

New York Tip Akademisi'nin 1874 yilinda gergeklesen bir
toplantisinda Benjamin Fordyce Barker, alti kan nakli
vakasl sunmustur. Burada kan naklinde ¢ ana zorlukluktan
s6z edilmektedir. Birincisi pihtilasmanin nasil dnlenecedi,
ikincisi uygun donédrlerin nasil secilecedi, uglncusu ise



dogru endikasyonlar bilinmiyordu. Pihtilasmayi 6nleyici
maddeler hakkinda deneyler yapan ilk kisiler, kostik soda
kullanan Prevost ve Dumas'di. Basarili olamasalar da bu
dogru yénde atilmig bir adimdi. Ingiliz dogum uzmani olan
Dr. J. B. Hicks, 1839'da sodyum fosfatlarin kullanimini
bulmustur. Ancak bunun devamini getirememistir. 1915'te
birden fazla kisi ayni anda sodyum sitratin etkisini
kesfedinceye kadar, antikoagllan kullaniminda higbir
ilerleme kaydedilememistir. Louis Agote, 14 Kasim 1914'te
sodyum sitratin kullanildigi bir transfiizyon bildirmis ve Ocak
1915'te yayinlanmistir. Ancak 1915 yilinda Richard
Lewinsohn, antikoagllan olarak %0,2 sodyum sitrat
kullanilabilecegini bildiren ilk kisi olarak tarihe gegmistir (7).

4. KAN GRUPLARI VE KAN BANKACILIGI

Onceleri herhangi bir kan grubu bilgisi olmadan yapilan kan
transflzyonlarinda 6nemli basarilar elde edilmesi dikkat
cekicidir. Turler arasinda goritilen kan uyumsuzlugu, bir tir
icinde ortaya ¢ikan uyumsuzluklardan ¢ok daha 6nce fark
edilmigtir. 1875 yilinda “Die Transfusion des Blutes” adli
kitapta, hayvandan alinan kan hucrelerinin bagka bir tiirden
serumla karnigtinimasinin 2 dakika iginde lizise yol actigi
rapor edilmigtir. Viyana'da asistan olan Karl Landsteiner
(1868-1943) bu calismanin farkindaydi. Insanlarda bireyler
arasinda belirgin farkhliklar olup olmadigini gérmek igin
deneyler yapti ve sonuglarini 1901'de yayinladi (2).
Landsteiner tarafindan 1900'de yazilan bir makalede,
insanlarin kan agisindan ug¢ tire ayrilabilecegdini belirten bir
dipnot yer alir ve bagiscilarin kan tirine goére segcilmesi
gerektigini sdyler. Baglangigta sadece A, B ve C olarak
adlandirdigi G¢ kan grubunu tanimlamigtir. Landsteiner'in
calismasi hakkinda bilgisi olmayan diger bazi gruplar da bu
konuda arastirmalar yapmistir. Polonya’da 1907'de Jansky,
sikliklarina goére dort kan grubunu |, IlI, Ill ve IV olarak
adlandirmigtir. Baltimore'da (ABD) ise Moss, 1910'da dort
kan grubunu IV, 111, Il ve | olarak ters sirayla tanimladi. Moss



isimlendirmesi ingiltere'de yaygin olarak kullanilmis olsa da
ciddi karigiklik potansiyeli barindirmaktaydi. Bu karisiklik,
ABO terminolojisinin  kabul edildigi 1937’de Paris'teki
“Uluslararasi Kan Transfiizyonu Kongresi’nde ¢ozilmustir.
1818'de James Blundellin, 1900'de Karl Landsteiner'in
insan kaninin izoaglutininleri Uzerine olan ¢alismalan
sonucunda, glnumizdeki modern transfizyon kavrami
olusmaya baslamis ve kan nakli ¢ok daha glvenli hale
gelmistir (2,7,10,11). AlImanya'da ulusal sosyalizmin sonraki
doéneminde, Slav ve Yahudi rklari igin B grubu
tanimlanirken, A grubu istihbarat ve sanayi gibi olumlu
ozellikleri tasiyan Kisilerle iligkilendirildi. Alman ordusu
sadece sertifikall “Aryan” bagiscilarindan kan kabul etmigtir.
Amerikan Kizil Hagi, kani irklara gbre ayirmis ve siyah
dondrlerden gelen bagislari, albimin Gretimi icin kullanilan
plazmaya dahil etmeyi reddetmistir. Amerika’daki bazi
eyaletlerde 1960 yillarin sonlarina kadar irklara gore
kanlarin ayriimasi devam etmistir.1950'lerin sonlarinda,
Louisiana'da rnizasi olmadan siyah donérden beyaz bir kisiye
transfiizyonu sug¢ sayan bir yasa bile kabul edilmigstir. Diger
kan grubu sistemleri taninmadan geyrek yuzyll gegmistir.
Landsteiner'in ilk 6grencilerinden biri olan Philip Levine,
1939 yilinda kan grubu “O” olan iki kisi arasinda transflizyon
sonrasi hemoliz olgusu vyayinlamigtir. Bu Rhesus
antikorlarinin ilk raporuydu. Levine, tanimladidi yeni sistem
icin bir isim dnermemistir. Ancak Landsteiner ve Wiener
tarafindan Rhesus maymunlarindan gelen kanin tavsanlara
verilmesi seklinde yapilan deneysel ¢alismalar sonucu isim
turetilmigtir. Bu hayvanlardan elde edilen antikorlarin, test
edilen insanlarin  %85%'inin  “Rhesus  pozitif’ olarak
siniflandirilan eritrositlerini agliitine ettigi bulunmustur (2).

Diinyada ilk kan bagisi hizmeti, 1921'de ingiliz Kizil Hag
Camberwell Bolimi Sekreteri Percy Oliver tarafindan
Londra'da kurulmustur. Bir hemsire olan Rahibe Linstead’in
kan vermesi ile baglayan kan bagisi hizmeti zamanla birgok
kisinin katihmiyla blydmustir. Hizmet tamamen Ucretsiz



olarak saglanip idari giderler hayir amacli bagislardan
kargilanmigtir. 1912 yilinda Serge Yudin, Moskova'daki
Sklifosovsky Enstitiisi'nde uzun sureli soguk depolarda
sakladigi kadavra insan kanini kullanmistir. Bu enstitiiniin
depolama alaninda gosterdigi  basari, 1937 yilinda
Chicago'daki Cook Hastanesi'nden Bernard Fantus’u, kanin
siselerde toplandigi ve 10 gune kadar buzdolabinda
saklandigi “ilk kan bankasini” kurmaya tesvik etmistir
(2,7,13). Ikinci Diinya Savasi sirasinda kan ihtiyacinda
yasanan artis nedeniyle ABD ve ingiltere’de birgok kisi kan
bagisinda bulunmus ve ancak bunun sonrasinda kan
naklinin birtakim riskler icerdigi anlagiimigtir (10).

Modern kan yonetimi, 1980'lerde Denton Cooley'in allojenik
kan transfizyonunu kabul etmeyen Yehova Sahidi
hastalarina, agik kalp cerrahisinin basarili bir gsekilde
yapilabilecegini gOstermesi sonrasi farkli  boyutlara
ulagsmistir. Cooley’in basarisi, kan koruyucu cerrahi
tekniklerin gelistirilmesini tesvik etmis ve dinya c¢apinda
'kansiz cerrahi' merkezlerinin olusturulmasini saglamistir.
Cell Saver'in kardiyak olmayan prosedirlerde daha yaygin
kullanimi, anemik hastalarin ameliyattan 6nce intraven6z
(V) demir ve eritropoetin ile tedavi edilmesi igin yeterli
zaman taniyan protokoller geligtirilmistir. AIDS'in kan
transflizyonuyla bulasabilecedi gercedi ortaya ciktiktan
sonra kan bankacilari, viral antijen ve antikor icin kan
donorlerinin taranmasina daha fazla odaklanmigtir (13).

1991 yiinda transflizyon uygulamalarini arastirmak ve
doktorlarin bu konuda egitimi igin ilk “Transfizyon Tibbi
Akademik Odiilii (TMAA)” programi baslatildi. 1993 yilinda
kurulan Ulusal Kansiz Tip ve Cerrahi Dernegi (NABMS) ise,
oncelikli olarak hemsireleri hedeflemistir. 1998 vyilinda
kurulan “National Association for Bloodless Medicine and
Surgery” (NATA) ise, Avrupa ve Asya'da buyuk egitim
toplantilari diizenlemeye basladi. 2000 yilinda “Society for
the Advancement of Bloodless Medicine and Surgery



(SABMS)” olusturuldu ve bu kurulus su anda “Kan
Yoénetimini Gelistirme Dernedi (SABM)” olarak modern hasta
kan yonetimini amaglayan ilk kurulus olarak kabul edilir (13).

Ulkemizde kan transfiizyonuyla ilgili ilk ¢alismalar Prof. Dr.
Burhanettin Toker tarafindan 1921 yilinda baslatimis ve
1938 yilinda Istanbul Cerrahpasa Tip Fakiiltesinde ilk
transflizyon gergeklestiriimistir. Daha sonralar Kizilay
biunyesinde “Kan  Yardim  Teskilatinin  Kurulmasi”
kararlastirilarak 1957 yilinda Ankara ve Istanbul da “Kizilay
Kan Merkezleri” acildi. Ginimize kadar devam eden
gelismeler, artan sayida kan merkezleri ve kan bankaciligi
konusundaki deneyimleri ile 2007 yilinda “Turk Kizilayi Orta
Anadolu Bodlgesel Kan Merkezi” yurittiglu uluslararasi
akreditasyon standartlarindan dolayi, “Joint Commission
International Accreditation” tarafindan dinyada akredite
edilen ilk kan merkezi olmustur (14).
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BOLUM.2- KAN VE KAN URUNLERI

Dog¢. Dr. Yiicel KARAMAN

Ortalama vicut agirhdinin %8’ini olusturan kan, heterojen
bir kolloiddir. Dokulara oksijen (Oz), hormon, enzim ve enerji
molekdllerinin tasinmasini, dokulardan karbondioksit (COy)
ve atiklarin uzaklagtirimasini, hemostazi ve imminiteyi
saglar. Bununla birlikte kan transflizyonu; igerigindeki
volum, htcresel ve humoral yapilar nedeniyle enfeksiyon,
voliim yuklenmesi, alloimmunizasyon  ve alerjik
reaksiyonlara neden olabilen maliyetli bir iglemdir. Bu
nedenle kan, bir organ olarak kabul edilmeli ve kan
transflzyonu da bir organ transplantasyonu olarak
degerlendirilmelidir.

Kanin pihtilagsmasini engellemek ve hicrelerin 6zelliklerini
korumak amaciyla bazi koruyucu sivilar kullaniimaktadir.
1950’li yillarda bu amacla sitrat-fosfat-dekstroz (CPD) ve
sitrat-fosfat-double dekstroz (CP2D) sollisyonlari ile kan 2-
4°C’de 21 gin saklanabilmekteydi. Ulkemizde de 1978
yilindan itibaren koruyucu sivi olarak en cok sitrat-fosfat-
dekstroz-adenin (CPDA-1) soliisyonu kullaniimaktadir. Bu
sivi igerisinde kan 1-6°C’de 35 glin saklanabilmektedir.
Sitrat kalsiyumu baglayarak pihtilasmayi 6nler. Dekstroz ve
adenin gerekli enerji ve ATP sentezini saglarken, fosfat oksi-
hemoglobin dissosiyasyon egrisini saga kaydirarak dokulara
oksijen sunumunu arttiran 2,3-difosfogliserat (2-3-DPG)
enzimini korumaktadir. Bunlarin disinda saklama suresini 42
gline kadar g¢ikaran bagka sollsyonlar da bulunmaktadir.
Ancak slrenin uzamasi depolama maliyetlerini ve atik
miktarini  arttirdigindan  tercih  edilmemektedir  (1).
Depolanmis kanin bekleme siresi arttikga ortaya cikan
degisiklikler (2):
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« Laktik asit artar, pH duser

» Trombositlerin sayisi ve fonksiyonu azalir

+ K* ve amonyum fosfat konsantrasyonu artar

* Hemoglobinin O, affinitesi artar (2-3-DPG seviyesi duser)
+ Labil faktorlerin (F5 ve F8) dizeyi azalr

» Mikroagregatlar olusur

* Proteinler denatiire olur

* Hemoliz gelisir

1. TAM KAN

Dondrden alinip 63 mL antikoagilan (CPD/CPDA-1) iginde
islem uygulanmadan saklanan 450 mL (+%10) kana tam
kan, alindiktan sonra 24 saatten daha kisa sure beklemis
kana ise taze tam kan denir. Dondér hematokritine bagh
degismekle birlikte hematokriti (Htc) ortalama %35-45'tir.
Eriskinde 1 Unite tam kan hemoglobin (Hb) dizeyini 1 gr/dL,
Htc diizeyini %3 arttirir. Kullanilan antikoagtlan ve koruyucu
solisyonun 0Ozelligine gore degismekle birlikte 1-6°C’de 21-
42 giine kadar saklanabilmektedir. igerigindeki trombosit ile
faktér V ve VIl fonksiyonlari, 48 saat iginde azalmaya
baslar. Guniimlzde kan bilesenlerinin temin edilemedigi
durumlarda kan voliminld ve hemostazi saglamak icin
kullanilir (2,3).

1.1. Tam kan transfiizyon endikasyonlari

» Total kan hacminin %25-30’unu asan, akut, masif kan
kayiplari (maksimum 24 saatlik kan)

Kardiyovaskuler cerrahi (maksimum 48 saatlik kan)

* Yenidogan exchange transfiizyonu (maksimum 7 gunlik
kan)

« Bobrek transplantasyonu o©ncesi imminolojik toleransin
saglanmasi

« Kan drdnlerinin  bulunmadidi durumlarda transflizyon

gerektiren kanamalar
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1.2. Tam kan transfiizyon kontrendikasyonlari

* Kan kaybina bagl olmayan anemiler

* Plazma bilegenleri, I6kosit ve trombosit antijenlerine karsi
intolerans (alloimmdinizasyon)

Tam kan transfiizyonunun dezavantajlar ise:

* Volim ylklenmesi

+ Plazma igindeki sitrat, K" ve H" iyonlari ile olusabilecek
metabolik denge bozukluklari

« Viral ajanlarla daha ylksek kontaminasyon riski

+ Alloimmunizasyon gelismesi

2. KAN URUNLERI

Gunimiz modern tibbinda, birka¢ endikasyon diginda tam
kan transfiizyonunun yeri yoktur. Transflizyon igin primer
ihtiya¢c dogrultusunda tam kan Urlnleri tercih edilmektedir. Bu
yontemin bircok avantaji olmakla birlikte maliyetin artmasi,
ekipman ve deneyimli-egitimli hastane personeli gerektirmesi
gibi dezavantajlar da bulunmaktadir.

Tam kan yerine kan uriinlerinin kullaniimasinin avantajlar:

* Yan etki insidansi azalir
« Bir Gnite tam kandan birka¢ hastaya yetecek kadar Grlin elde
edilebilir
» Komponentler daha uzun sure saklanabilir
» Tedavide basari orani artar
Kan urinleri:
1. Eritrosit
a. Eritrosit siispansiyonu
b. Lokositten fakir eritrosit stispansiyonu
c. Yikanmis eritrosit slispansiyonu
d. Isinlanmig eritrosit siispansiyonu
e. Dondurulmus eritrosit slispansiyonu
2. Trombosit

a. Trombosit siispansiyonu
b. Isinlanmis trombosit stispansiyonu
c. Dondurulmus trombosit stispansiyonu
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3. Taze donmus plazma
4. Kriopresipitat
5. Granilosit slispansiyonu

2.1. ERITROSIT

2.1.1 Eritrosit siispansiyonu (ERT): Tam kanin santrifij
edilip plazmanin uzaklastiriimasi saglanarak elde edilir. Htc
diizeyi kullanilan koruyucu soliisyona bagli olarak %60-80
arasinda degisir. CPDA-1 solisyonlarinda hematokrit
diizeyi-viskozitesi daha yuksektir. Buna bagh olarak
inflizyonu yavas oldugundan izotonik ile diliie edilebilir. Bir
Unite eritrosit stispansiyonu yaklasik; 180-200 mL eritrosit,
100 mL koruyucu ve 30 mL plazma igerir. Tam kan i¢indeki
eritrosit sayisini icerdiginden, tam kanda oldugu gibi Rh
(Rhesus) uygunlugu gerekir. Acil ve uygun kan grubu yoksa
O Rh (-) ERT kullanilabilir.

Koruyucu soliisyonlarla birlikte hacmi 300-350 mL’dir. CPD
veya ACD sollUsyonlari ile 1-6°C’de 21 giin, CPDA-1
solusyonu ile 35 gun saklanabilir. ERT suspansiyonunun
bekleme suresi arttikga, travma, yogun bakim, kardiyak
cerrahi ve neonatal hasta gruplarinda transfiizyona bagh
mortalite orani artmaktadir. Eritrositlerin bekleme suresi
uzadikca artan hemolize bagdli olarak serbest kalan
hemoglobin, vaskiiler endotelde Uretilen nitrik oksit (NO) ile
reaksiyona girerek methemoglobin ve nitrat olusumuna
neden olmaktadir. NO’nun azalmasi ise vaskiiler endoteliyal
hasara ve belli hasta gruplarinda mortalite oraninin
artmasina yol agmaktadir (4).

ERT ftransfizyonunun ne zaman yapilmasi gerektigi
tartisma konusu olmakla birlikte 7 g/dL altindaki hemoglobin
degerlerinin miyokard infarktiusu ve diger iskemik olay riskini
arttirdigi kabul edilmektedir (5).

Klasik akut ve kronik kan kayiplari disinda ERT
transfiizyonunun dider bir endikasyonu da eritrostaferez
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islemidir. Eritrostaferez; dolasimdaki eritrositlerin dondr
eritrositleri ile degistiriimesidir. En sik orak hicreli anemide
inme riskini azaltmak igin kullaniir. Bunun disinda
hematopoetik kdk hicre nakli, sitma gibi intraeritrositik
enfeksiyonlar ve kalitsal hemokromatoz gibi yiksek demir
icerigi olan hastaliklar da eritrostaferez islem endikasyonlari
arasindadir (6).

Eritrosit suspansiyonu transflizyon endikasyonlari:

» Akut major kanamalar (en 6nemli endikasyonu)

* Hematinik ilaglarla dizeltilemeyecek normovolemik kronik
kan kayiplari

» Oksijen tagima kapasitesindeki azalmaya bagli yorgunluk,
takipne, tasikardi, senkop, serebral hipoksi ve anjina
pektoris semptomlari olan anemik hastalar

* Hipoplastik ve aplastik anemiler ile konjenital/edinsel
hemolitik anemiler

* Onkolojik hastaliklar, kemik iligi baskilanmasi,
eritropoetine cevap vermeyen kronik bébrek yetmezligi

Eritrosit suspansiyonu kontrendikasyonlari:

* Semptomatik olmayan anemiler

+ Lokosit antijen intoleransi (alloimmunizasyon)

* Hemokromotozis riski tasiyan kisilerde, demir yiklenme
riski nedeniyle 14 giinden fazla beklemis eritrosit
suspansiyonlari

2.1.2 Lokositten fakir eritrosit siispansiyonu (LFES):

insan I6kositlerinde bulunan ve yabanci molekiiller ile

micadelede 6nemli rol oynayan HLA (human leucocyte
antigen) sinif | ve Il molekdlleri verici ve alici Iokositleri
arasinda bir uyusmazlik yasanirsa, alicida siddetli immiin
reaksiyonlarin  gelismesine neden olabilmektedir. Bu
immiinizasyon, c¢oklu organ yetmezligine bagh mortalitesi
yuksek otoimmun ve inflamatuar bir siireci baglatir. Lokosit
sayis| azaltilan eritrosit slispansiyonu transflizyonlarinda bu
immiinizasyon riski azalmaktadir. Amerikan Kan Bankalan
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Dernegi standartlarina gore LFES; I6kosit sayisinin < 5x10°
oldugu sispansiyonlardir. Bazi kan bankalarinda filtrasyon
ile I6kosit azaltma rutin olarak uygulanmaktadir. Bu islem
sonrasi eritrosit sayisi ortalama %15 azalmaktadir (7).

LFES transfiizyonu uygulanan kalp damar cerrahisi yogun
bakim hastalarinda %5 olan coklu organ yetmezligi ve
mortalite oraninin I6kosit azaltiimamis eritrosit transflizyonu
yapilan olgularda %10’a kadar ylkseldigi ifade edilmektedir
(8). Kardiyak cerrahide 1-2 Unite LFES transflizyonu
uygulanan hastalar ile hi¢ transfliizyon uygulanmayan
hastalar arasinda mortalite farki olmadigi belirtiimektedir (9).
Bir baska calismada ise, cinsiyet eslesmesi yapilan ve
LFES transfliizyonu uygulanan kardiyak cerrahi hastalarinda
mortalite oraninin daha dusik oldugu saptanmistir (10).
LFES kullanildiginda azalan riskler:

* Febril reaksiyonlar

* Trombosit alloimmunizasyonu

» Akciger hasari (TRALI)

+ Sitomegalovirus (CMV), insan T hicre lenfotropik virlis
(HTLV-I/11), Toxoplazma gondii, Yersina enterokolitika ve
Ebstein-Barr viris kontaminasyonu

LFES transflizyonu endikasyonlari:

+ Sik transfiizyon endikasyonu olan hastalar

» Kok hicre alicilari

« Konjenital immin yetmezlik sendromlari

» Akut, kronik I6semiler ve aplastik anemiler

« Intrauterin  transfiizyon ve yenidojan exchange
transfiizyonu

» Gebeler, prematiirler ve infantlar

» Kemik iligi ve organ nakli yapilan hastalar

2.1.3. Yikanmig eritrosit slispansiyonu: Serum fizyolojikle

tam kanin yikanmasi sonucu l6kosit, trombosit ve plazmanin

oénemli bir kisminin uzaklastinldigr siispansiyonlardir. Tam

kan icinde eritrositler diginda yer alan l6kosit, trombosit ve
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plazma proteinleri birgok alerjik, anaflaktik, inflamatuar
transfiizyon reaksiyonlarindan sorumludurlar. Eritrositlerin
yilkanmasi bu reaksiyonlari azaltir. Ldkositlerin  %85'i,
plazmanin %99'u uzaklastirilir. Ancak bu islem sonrasi
%15-25 eritrosit kaybi da olur. Yikama iglemi sonrasi
enfeksiyon riskine karsi suspansiyonun 24 saat iginde
kullaniimasi gerekir. Baslica kullanim endikasyonlari; alerjik-
anaflaktik reaksiyon hikayesi olan hastalar, IgA eksikligi olan
hastalar ve yenidogan hasta gruplaridir (11).
21.4.l1sinlanmis eritrosit siispansiyonu: Donér T
lenfositlerine ait HLA sinif | ve Il antijenleri ile alici HLA
antijenleri arasindaki uyumsuzluk 6zellikle duyarli kisilerde
siddetli immin reaksiyonlara yol agabilmektedir. Dondr T
lenfositleri, alicinin  HLA molekdllerini yabanci olarak
tanimasi sonucu immunkompetan hale gelirler. Eger alicinin
bu imminkompetan T hiicrelerini reddetme glici yetersiz
ise donor T hicreleri alicida proliferasyona ugrar, granilosit
ve trombositleri aktive eder, ¢oklu organ hasarina yol agan
mediyatorlerin salinimi sonucu siddetli immun reaksiyonlar
ortaya cikabilir. Graft Versus Host Hastaligi (GVHD) bu
mekanizmaya bagli ¢oklu organ yetmezlikleri ile seyreden
mortalitesi yuksek kompleks bir sendromdur (12,13).
Hicresel kan Urunlerinin gama veya X iginlari kullanilarak T
lenfositlerinin inaktive edilmesi iglemi, transflizyonla iligkili
Graft Versus Host Hastaligrnin (TIGVHH) énlenmesinde
yararli gibi gérinmektedir. Yine Cesium 137 veya kobalt 60
ile ultraviyole i1sinlama islemi sonrasi T lenfositler Gzerindeki
imminizasyona yol acan HLA molekilleri etkisiz hale
gelebilmektedir. Ozellikle deri, karaciger ve bagirsak
sisteminin tutuldugu TIGVHH, organ yetmezlikleri disinda
tedavisinde kullanilan immunsupresif ajanlara bagh gelisen
enfeksiyonlar  nedeniyle de  yiksek  mortaliteyle
seyretmektedir. Isinlama islemi ek maliyet gerektirir ve islem
suresi uzundur. Isinlama sonrasi transflizyonun 24 saat
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icinde yapilmasi gereklidir. Hemolize yol agar, potasyum
seviyesini yukseltir (14).
Isinlanmig eritrosit sispansiyonu endikasyonlari:

+ Konjenital immin yetmezlikler

« Allojenik kok hiicre alicilar

» Akut Idsemiler, Nonhodgkin lenfoma

+ Ikinci derece akrabalardan alinan kanlar

+ intrauterin ve neonatal transfiizyon

2.1.5.Dondurulmus eritrosit siispansiyonu: Dondurma
islemi  sirasinda  kristallesmeyi  engelleyen  gliserol
kullanilarak saklanan stspansiyonlardir. Kuzey Amerika'da
eritrosit slUspansiyonlarinin %401 dondurulmus olarak
saklanmaktadir. Gliserol toksik olmamakla birlikte ozmotik
basinci arttirarak intravaskuler hemolize yol
acabileceginden  transflizyon  6ncesi  slispansiyonun
gliserolden ayristirimasi gerekir (15).

Eritrosit slspansiyonunun dondurulma isleminin kanin
dondrden alindiktan sonraki 6 giin iginde transflizyonunun
yapilmasi gerekir. Bu sekilde dondurulan eritrosit
suspansiyonlari ¢ézdirulip gliserolden arindirildiktan sonra
normal depolanan eritrosit stiispansiyonlari ile ayni fizyolojik
ozellikleri gdsterir. Yapilmis c¢alismalara gére normal
depolanmis ERT slspansiyonu ile dondurulmus ERT
suspansiyonlari  kullanilan hastalarda mortalite orani
acisindan bir fark saptanmamistir. Donmus eritrosit
slispansiyonun dezavantaji ¢éziinme siirecinin ortalama 40
dakika, degliserizasyon igleminin ise vyaklasikk 1 saat
surmesidir (16).

Dondurulmus eritrosit slispansiyonu endikasyonlart:

* Toplumda nadir bulunan kan gruplarinin gereginde
kullanilabilmesi igin stoklanmasi

* Orak hicreli anemi, talasemi major gibi transfiizyon
gereken hastaliklarda, alloantikor gelismigse ayni
vericiden alinan kanlarin dondurularak saklanmasi
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» Elektif kardiyak cerrahi 6ncesi otolog transfiizyon
amaciyla alinmig kanlarin, operasyonun ertelenmesi
durumunda dondurularak saklanmasi

2.2. TROMBOSIT

2.2.1. Trombosit siispansiyonu (TS): Ug yéntemle elde
edilir;

a. Random trombosit siispansiyonu: Bir tnite tam kandan
hazirlanir. Toplam hacmi 30-50 mL olan bir Gnite random
trombosit slUspansiyonunda yaklasik 50x10° trombosit
bulunur. Yetmis kilo bir hasta icin ortalama 6-8 Unite
gerektiginden random trombosit stspansiyonunun pratikte
kullanimi sinirlidir.

b. Havuzlanmis trombosit siispansiyonu: Tek bir tnitede
4-6 Unite random trombositin birlestiriimesiyle elde edilir.
Toplam hacmi 200 mL kadar olan bir tnite random trombosit
suspansiyonunun igeriginde yaklasik 200x10° trombosit
bulunur.

c. Aferez trombosit siispansiyonu: Dondrden tek koldan
alinan kanin santrifigasyon, filtrasyon veya adsorpsiyon
tekniklerinden birisi ile trombositlerin ayrigtirilip diger koldan
kanin dondre geri verilmesi ile elde edilir. Toplam hacmi 400
mL kadar olan bir Unite aferez trombosit siispansiyonunun
iceriginde yaklasik 300x10° trombosit bulunur. Bir (inite
aferez trombosit 6-8 random trombosite esdeger trombosit
icerir ve genellikle yeterli hemostazi sagdlar.

o Maliyeti en dusiik olan random trombosit, en yuksek olan
ise aferez trombosit stispansiyonudur.

e Hastalar random ve aferez trombositte tek bir dondr
antijenine  maruz kaldiklarindan alloimmiinizasyon
riskleri aynidir. Lokosit azaltimamis havuzlanmig
trombositte ise dondr sayisi kadar farkli trombosit
antijenine maruz kalindigindan alloimmunizasyon riski
daha yiksektir.
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e Benzer durum dondr sayisi iginde gecerlidir. Dondr
sayisi arttikca enfeksiyon riski de artar.

e Random ve havuzlanmis trombositlerde I6kofiltrasyon
gerekliyken, aferez trombosit slUspansiyonu elde
edilirken l6kositler de filtre edildigi icin I6kofiltrasyona
gerek yoktur.

Trombosit slUspansiyonlarinin hangisinin tercih edilmesi
gerekliligi ile ilgili yapilan calismalarda HLA uygunluk testi
yapilan suspansiyonlarin daha az alloimmuiinizasyona neden
oldugu, diger slUspansiyonlar arasinda ise bir fark olmadigi
belirtiimektedir (17,18).

Aferez trombosit slispansiyonu transflizyon endikasyonlart:

» Sik trombosit transflizyonu yapilan hastalar

» Daha 6nceki transflizyonlarda alloimmiinize olan hastalar

» Transfiizyonla bulasan hastaliklardan korunmasi gereken
immin sistem yetmezIidi olan hastalar

Butin trombosit slspansiyonlari +20-24°C’de ajitatérde
saklanir ve kullanim émrid 5 gindir. Dondurma iglemi
trombosit fonksiyonlarini  bozmaktadir. Besinci giinden
sonra trombosit aktivitesi %25 azalir. Sire uzadikga
enfeksiyon riski artar (19). Bununla birlikte trombosit
suispansiyonlarinin sogutularak 4°C’de kullanim émrinin 20
gline kadar arttirilabilecedi ydninde c¢alismalar da
mevcuttur  (20). ABO ve Rh uyumu gereklidir. Acil
durumlarda ABO ve Rh uyumu aranmayabilir. Ancak bu
durumlarda transfiizyon reaksiyonu gelisme insidansi, ABO
ve Rh uyumlu trombosit stspansiyonlarina gére 1,5-2 kat
artar (21). RhD pozitif trombosit, dogurganlik ¢caginda RhD
negatif kadina verilirse, RhD alloimmudnizasyon riskinden
kacinmak i¢in anti-D uygulanmalidir.

Trombosit slispansiyonu transflizyon endikasyonlart:

+ Kemoterapi

* Aplastik anemi

» Radyasyon
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» Otoimmin trombositopeni (yagsami tehdit eden kanamada)
+ Dissemine intravaskuler koagulasyon (DIK)

» Trombotik trombositopenik purpura

* Hemodiliisyon, masif transflizyon

» Trombosit fonksiyon bozukluklari (trombositopati)

Trombosit  sayisina  gore  trombosit  transflizyonu
endikasyonlart:

* 10x10%L’den az oldugunda

» 10-20x109/L arasi: 38°C uzerinde ates, sepsis, antibiyotik
kullaniimasi, koagulasyon faktér eksiklikleri, heparin
kullanim 6ykisi, kemik iligi ve lomber ponksiyon, santral
venOz kateterizasyon gibi igslemlerin yapilacak olmasi
20-50x109%L arasi: DIK, majér kanama varsa ya da buyik
cerrahi girisim planlanmasi

50-100x10%L arasi: Kardiyak veya beyin cerrahisi gibi
major operasyonlarda

Profilaktik trombosit transfiizyonlari dnerilmemektedir.
2.2.2. Dondurulmus trombosit siispansiyonu: Aferez
trombosit stispansiyonu dondurulup -80°C’de depolanirsa 2
yil boyunca kullanilabilir. Bu sekilde trombosit siispansiyonu
acil durumlarda kullanilmak Uzere saklanabilir. Ancak
dondurma iglemi trombosit agregasyonu ve aktivitesini
azaltir. Aktif kanamasi olan hastalarda yeterli klinik etkinlik
saglanamayabilir (22).

2.2.3. Isinlanmig trombosit slispansiyonu: Random ve
havuzlanmis trombosit slispansiyonlarinda I0kofiltrasyon
yapiimadiysa, dondr T lenfositleri immin sistemi yeteri
kadar gugli olmayan hastalarda immiinkompetan hale
gelebilmektedir. Isinlanmisg  eritrosit  suspansiyonlari
béliminde de anlatildigi gibi bu immunkompetan T
lenfositleri, alicilarda alloimmunizasyona neden
olabilmektedir. Bu nedenle Ozellikle allojenik ve immin
yetersizligi olan hastalarda eritrosit disinda trombosit
suspansiyonlarinin da iginlanarak T lenfositlerinin inaktive
edilmesi gerekmektedir (23,24).
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2.3.TAZE DONMUS PLAZMA

Taze tam kandan aferez veya santrifij yoluyla elde edilir.

Eksi 25°C’den daha disuk isilarda donduruldugunda 3 yil

saklanabilir. Stabil (fibrinojen) ve labil pihtilasma faktorlerini

(F5-F8), immunglobulinleri ve alblmini igerir. Taze donmus

plazma (TDP) oda isisinda 4 saat, buzdolabinda 24 saat

bekletilebilir. Isitilan TDP tekrar dondurulup kullanilamaz.

Enfeksiyon riski ERT ile aynidir. Bir tnite TDP 200-300

mL'dir ve koagulasyon faktorlerini %2,5 oraninda arttirir.

ABO uyumu gereklidir. Rh uyumu tercih edilir ancak sart

degildir.

Taze donmus plazma endikasyonlari:

* Kumadin kullanimina bagli kanamalar. TDP transflizyonu
endikasyonlari arasinda bulunsa da acil ve hizla kumadin
etkisinin geriye doéndurilmesi gereken hastalarda TDP
yerine protrombin konsantrelerinin kullaniimasi
onerilmektedir. Yiksek miktarda TDP kullaniimasi volim
yuklenmesi ve tromboembolik risk artisina neden
olabilmektedir (25).

» Trombotik trombositopenik purpura ve immun yetmezlikler

* Masif transflizyon: Bu olgularda ERT/TDP oraninin ne
olmasi gerektigi konusunda tartismalar surmektedir.
Calismalara goére oranin 1/1 veya 1/1,5 olmasi
onerilmektedir (26,27).

+ Vitamin K eksikligine bagli kanamalar

» Karaciger yetmezligine baglh kanamalar

+ Dissemine intravaskiiler koagilasyon (DIK)

+ Antitrombin 3 eksikligi

2.4. KRIOPRESIPITAT

Taze donmus plazmanin 1-6°C’de eritiimesi ve santrifijj ile
ayristinimasi sonucu elde edilir. icerigi TDP ile ayni, ancak
hacmi 10-15mL’dir. TDP gibi F8, F13, von Willebrand Faktor
ve fibrinojen igerir. Enfeksiyon riski de TDP ile aynidir,
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dondurularak TDP gibi saklanabilir. Eksi 18°C’de 1 vyil
saklanabilir. Cézildikten sonra 6 saat icinde kullaniimasi
gerekir. ABO uyumu aranir, ancak Rh uyumu gerekli
degildir. Random veya havuzlanmisg olarak bulunur.
Havuzlanmis kriopresipitat stispansiyonlari genellikle 5
dondrden elde edilir. Enfeksiyon ve alloimmuinizasyon
riski dondér sayisina bagl olarak artar. Hazirlandiktan
sonra 4 saat iginde kullaniimasi gerekir. Beklemeyle
pihtilasma faktori seviyeleri azalir ve enfeksiyon riski
artar ancak yapilan galismalara goére fibrinojen seviyesi 5
glne kadar korunabilmektedir (28).

Kriopresipitat  slspansiyonlari  baslangigta hemofili
hastalari igin gelistiriimistir. Bugiin ise daha ¢ok majoér
kanamal cerrahi operasyonlarda koagulopatinin
dizeltimesi ve fibrinojen  replasmani  amaciyla
kullaniimaktadir. Havuzlanmis Urinlerin enfeksiyon ve
transfiizyon komplikasyonlarini arttirmasi nedeniyle,
fibrinojen ve pihtilasma faktorlerinin konsantre Urinleri
gelistiriimistir.  Bu nedenle Avrupa’da kriopresipitat
sUspansiyonlarinin kullanimi oldukc¢a sinirlanmis olsa da
(29), Ingiltere’de kardiyak cerrahi ve travmaya bagl
kanamalarda kriopresipitat suspansiyonlarin kullanimi
giderek artmaktadir (30). Gunimizde kriopresipitat
suspansiyonlarinin kullanimi tartisma konusudur (31).
Kriopresipitat sispansiyonu transfizyon endikasyonlari:
+ Disfibrinojenemi
» Dissemine intravaskiler koagtlasyon
» Hemofili A, Hemofili B
« invaziv islem uygulanacak ve kanamasi olan asagidaki
hastalar;

¢ Fibrinojen <100 mg/dL

¢ von Willebrand Hastaligi

o F VIII veya F Xl eksikligi

 Uremiye bagl trombosit fonksiyon bozuklugu
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2.5. GRANULOSIT SUSPANSIYONU

Tam kandan aferez yontemi ile elde edilir (buffy coat).
igeriginde |6kosit, eritrosit ve trombosit bulunur. Plazma
eklenerek transflizyona hazirlanir. Hazirlandiktan sonra oda
iIsisinda muhafaza edilir ve 8 saat iginde kullaniimasi
gerekir. Immun sistemi zayif nétropenik hastalarda
kullanildigr i¢in, 6ncesinde GVHD'’yi 6nlemek amaciyla
isinlama yapilmalidir. Sispansiyon icinde eritrosit de
bulundugundan ABO ve RhD uyumu gereklidir (32).

Yiksek miktarlarda kullanilmasi gerektigi icin maliyeti
fazladir, hazirlanmasi zaman alir, alloimminizasyon ve
ciddi transfizyon reaksiyonlari gelisme riski yuksektir.
Klinik yarar saglayabilmesi igin, slUspansiyon icindeki
granilositlerin yiksek oranda olmasi gerekir. Bu da
vericilerin aferez iglemi oncesi, kortikosteroidler ve
granilosit stimulanlari ile granulositlerinin arttiriimasi ile
saglanir. Bu durum da dondrlerin hasta yakinlari veya
dizenli bagis yapanlarin olmasini zorunlu kilar. Kilinik
yarari ve dondrlere aferez 6ncesi uygulanan iglemlerin
etik yonU tartismali olmakla birlikte ciddi ndétropeni
hastalarinda belirli endikasyonlar  igin faydal
gorinmektedir. Bu hasta gruplarinda enfeksiyonlara bagh
mortalite orani %40 dizeyindedir (33,34).

Graniilosit siispansiyonu transflizyon endikasyonlari:

« Agir noétropenik hastada patojene uygun antibiyoterapiye
ragmen 48 saat iginde yanit alinamayan enfeksiyonlar

Kemik iligi miyeloid hipoplazisi
Ciddi nétropeni hastalari (<0,2- 0,5 x 10%/L- <500/mcgL)
+ Kronik graniilomat6z hastaliklar

* Septisemi
* Mortalite  riski  ylUksek olan kemoterapi veya
transplantasyona sekonder nétropeni
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BOLUM.3- TRANSFUZYON REAKSIYONLARI VE
TEDAVI

Uzm. Dr. Ozlem YAKUT OZDEMIR

Transflizyon uygulanirken ya da sonrasinda ortaya ¢ikan
istenmeyen her turli etki transflizyon reaksiyonu veya
komplikasyonu olarak adlandirilir. Hastanede yatan
hastalarin yaklasik %15'ine hastanede kaldiklari sire
boyunca kan transfizyonu vyapilmaktadir. Transfiizyon
sonrasi ortaya c¢ikan reaksiyonlarinin  ¢cogu  hafif
seyrederken, yaklasik %1'inde ciddi advers reaksiyonlar
gorulmektedir (1). Nadiren 1/200.000-420.000 transflizyon
6limle sonuglanabilir (2). Bu nedenle transfiizyon
reaksiyonlarinin belirtileri ve yonetiminin kan transfiizyonu
uygulayan saglik g¢alisanlan tarafindan iyi bilinmesi ve
gerekli 6nlemlerin alinmasi, zamaninda fark edilerek uygun
tedavinin yapilmasi énemlidir.

Transflizyon reaksiyonu gelistiginde, oncelikle transflizyon
durdurulmali, semptomlara yoénelik tedavi uygulanmali,
kardiyak, renal ve solunum fonksiyonlarini korumak
amaciyla destek tedavisine baslanmalidir. Kan drininin
Uzerindeki etiket ile hasta bilgileri mutlaka karsilastiriimali ve
ilave testlerin yapilabilmesi igin ilgili kan merkezine haber
verilmelidir (2).

Transflzyon reaksiyonlari genel olarak immdinolojik ve
immiinolojik olmayan reaksiyonlar olarak siniflandirilir (3).

LIMMUNOLOJIK TRANSFUZYON REAKSIYONLARI
1. Akut transfiizyon reaksiyonlari

1.1. Akut hemolitik transflizyon reaksiyonlari (AHTR)

1.2. Febril non-hemolitik transfiizyon reaksiyonu (FNHTR)
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1.3. Allerjik transflizyon reaksiyonu (hafif veya anafilaktik)
1.4. Transfiizyonla iligkili akut akciger hasari (TIAAH)

2. Geg transfiizyon reaksiyonlan

2.1. Geg hemolitik transfiizyon reaksiyonu (GHTR)

2.2. Transflizyonla iligkili Graft Versus Host Hastalgi
(TIGVHH)

2.3. Post transflizyon purpura

2.4. Transfiizyonla iligkili immiin modiilasyon (TiiM)

Il. IMMUNOLOJIK OLMAYAN REAKSIYONLAR
. Septik reaksiyon

. Hipotansif reaksiyon

. Non-immiin hemoliz

. Transflizyonla iliskili dolasimsal sivi yiklenmesi

. Hemosiderozis

. Masif transflizyon komplikasyonlari

~N o o~ WDN PP

. Transfiizyonla bulasan enfeksiyonlar

I.IMMUNOLOJIK TRANSFUZYON REAKSIYONLARI
1. Akut immiin transfiizyon reaksiyonlar

1.1. Akut hemolitik transfiizyon reaksiyonu (AHTR): Kan
transfizyonlarinin ~ yaklasik  %1'inde  gorilen  ciddi
reaksiyonlarin  %5’ini _hemolitik transfiizyon reaksiyonlari
olusturmaktadir (1). Immiinolojik akut hemolitik transfiizyon
reaksiyonlarinin en sik nedeni ABO uyumlu olmayan eritrosit
transfiizyonu olsa da, Jka, K ve Fya antikorlarina bagh
olarak da gorilebilmektedir (2). Nadiren, trombosit veya
taze donmus plazma gibi kan drlnleri de ¢ok az miktarda
eritrosit veya eritrosit antikorlari icerdikleri igin bu reaksiyona
neden olabilir. Her iki durumda da alici plazmasinda
bulunan IgM grubu dogal antikorlarin, donér eritrositlerindeki
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antikorla birlesmesi sonucu kompleman aktivasyonu
meydana gelir ve olusan membran atak kompleksler (C5-
C9) eritrosit membranlarinda ¢ok sayida por olusturarak
intravaskiler hemolizi baglatir. Antijen-antikor birlesmesi
spesifik olmasina ragmen, aktive olmus kompleman
molekdllerinin eritrositlere baglanmasi nonspesifik
oldugundan hem transfliize edilen uygunsuz eritrositler hem
de hastanin kendi eritrositleri hemolize ugrar (2,3). Ortaya
¢ikan fazla miktardaki serbest hemoglobin, plazma albimin,
haptoglobin ve hemopeksin'in baglanma kapasitesini asarak
hemoglobinemi ve hemoglobiniriye yol agar. Renal
vazokonstriksiyon ve akut tiibuler nekroz sonucu bébrek
yetmezligi  gorilebilir  (4). Kompleman aktivasyonu
sonucunda C3a ve Cba gibi daha potent anafilotoksinler
mast hicrelerini aktive eder ve histamin, seratonin,
bradikinin gibi vazoaktif aminler salinir. Bunun yaninda
ortaya gikan proinflamatuvar sitokinler ve kemokinler (timor
nekroz faktér-A ve interldkin-8) sonucunda sistemik bir
inflamatuar yanit gelisir. Ayrica, bradikinin ve kallikrein
sistemlerinin aktivasyonu ile pihtilagsma yolaklari da aktive
olur. Permeabilite artigi, vazodilatasyon, hipotansiyon ve
atesin yani sira yaygin DIK, siddetli olgularda goklu organ
yetmezlidi, sok ve 6lim goérdlebilir (4,5).

Olimlerin gogu 200 mL veya (zerinde uyumsuz kan
transflzyonu yapilmasi ile iligkilendirilmistir. Cocuklarda 25
mL kadar kuguk hacimler bile élumcil alabilir. Akut hemolitik
transfiizyon reaksiyonlarinin ciddiyeti, anti-A antikorlarinin,
anti-B  antikorlarinin  veya her ikisinin de alicinin
plazmasindaki titresinin ylksekligi, verilen kanin miktari ve
transfizyon hizi ile ilgili olabilir. Laboratuvar testleri
reaksiyonun ciddiyetini dngérememektedir (5).

Uygunsuz kan transfiizyonu sonrasinda gorilen en sik
semptom ani baslangigh atestir (%80). Hipotansiyon,
huzursuzluk, titreme, dispne, gogus agrisi, sirt ve bel agrisi,
tasikardi diger baslica semptomlardir. Anestezi altindaki
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hastalarda yaygin sizinti seklinde kanama artisi, idrar
renginde koyulasma (hemoglobiniri) goértlmesi uyarici
olmalidir. Transflizyon sirasinda hastalarda beklenmedik
degisiklikler veya vital bulgularda farkhhklar olabilecegi
distnulerek hastalar bu siire boyunca izlenmeli ve akut bir
reaksiyon gelistiginde islem derhal durdurulmalidir (6).
Hastanin transflizyon yapilan damar yolu disinda bir venden
alinan kan Ornegiyle birlikte, transflize edilen kan, kan
bankasina génderilerek kayitlar kontrol edilmeli, kan gruplari
tayini ve capraz karsilastirma testleri tekrarlanmalidir. Akut
immin hemolitik transfuzyon reaksiyonu tanisi, klinik
bulgular ve serolojik uyumsuzlugun goésterilmesiyle konur.
Hemolizi belirlemek icin kan ve idrar drnegi alinarak bazi
laboratuvar tetkikleri istenmelidir (Hb, trombosit, LDH,
bilirubin, haptoglobin, Coombs testi, hemoglobiniri, aPTT,
PT, fibrinojen diizeyi, D-dimer). Akut hemolitik transflizyon
reaksiyonunda hastanin direkt Coombs testi pozitif, LDH
yuksek, haptoglobin dusuk, hemosideriniri, hemoglobiniri
gorilir ve indirekt bilirubin ylksektir. Hastanin kayitlari,
istek formlari, kan tipleri ve torbalari incelenir.

Tedavide temel hedef hipotansiyonun diizeltiimesi ve yeterli
renal kan akiminin saglanmasi olmalidir. idrar ¢ikisinin 0,5 -
1 mL/kg/saat Uzerinde tutulmasi amaciyla izotonik sivi ile
intravendz hidrasyon yapilmasi 6nerilir. Genellikle mannitol
uygulamasini destekleyen yeterli kanit yoktur ve 6zellikle
anemisi, sinirh  kalp rezervi olan hastalarda dikkatli
kullaniimalidir. Ek diiiretik uygulamasi (40 mg IV furosemid
bolus, ardindan hipotansiyon yoksa 10-40 mg/saat dozunda
surekli inflzyon) dilreze yardimci olur.  Alkali dilrez
amaciyla idrar pH>6,5 olacak sekilde bikarbonat inflizyonu
uygulanabilir. Hiperkalemi gibi elektrolit bozukluklar sik
gérulir ve hizla duzeltimesi gerekir. Hipotansiyon
durumunda vazopressér destedi amaciyla dopamin
inflzyonu (2-10 pg/kg/dk) yaygin olarak kullanilir. Yaygin
DIK ve siddetli kanamasi olan hastalarda taze donmus
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plazma, krioprespitat ve trombosit infliizyonlari gerekebilir
(trombosit say|5|>20.000/mm3, INR<2, fibrinojen>100mg/dL
olacak sekilde) (5). Bobrek yetmezligi gelismesi durumunda
hemodiyaliz gerekebilir. Tedavide yuksek doz
glukokortikoidlerin, immunglobulinin rutin kullanimini veya
plazma degisimini destekleyen kanit yoktur. Bununla birlikte,
mutlak kan transfliizyonu yapilmasi gereken ancak nadir
gorilen antikorlarin varligina bagh olarak uyumsuziuk
saptanan iki olguda, transfliizyon Oncesi ve 24 saat
sonrasinda glukokortikoid (100 mg hidrokortizon) ve
transflizyondan hemen 6nce ve 2-3 giin boyunca IV
imminglobulin -~ (1,2-2g/kg)  kullanilarak  transflizyon
uygulandigi ve sorun yasanmadigi bildirilmistir (7).
Uygunsuz kan transfizyonuna bagl akut hemolitik
reaksiyonlar birgok durumda korkutucu ve potansiyel olarak
6limcil olmasina ragmen, c¢ogunlukla kendiliginden
sinirlanir.

Hemolitik reaksiyonlarin 6nlenmesinde transfiizyon Oncesi
gerekli dnlemlerin alinmasi ¢ok 6nemlidir. Kan &rnekleri
alinirken ve kan transflizyonu yapilirken mutlaka kimlik
dogrulamasi ve kan urinu etiket kontroli yapilmasi, kan
Urdinlerinin uygun kosullarda saklanmasi gereklidir.

1.2. Febril non-hemolitik reaksiyon (FNHR): En sik
gorilen transfiizyon reaksiyonudur. Transfuzyon
uygulanirken veya 2 saat sonrasina kadar viicut 1sisinda en
az 1°C artis olmasi durumunda bundan suphelenilir. Gegici
hipertansiyon, UsUme, titreme, bas agrisi, bulanti-kusma
eslik edebilir. Bu reaksiyona, kan uriinindeki I6kositler ve bu
I6kositlerden salinan proinflamatuar sitokinler neden olur
(8). Trombosit transflizyonlarinda daha sik gorilmektedir.
Daha onceki gebelikler ve multipl transfizyonlara bagli
alloimmunizasyon goérilme sikligini arttinr. Ates varliginda,
transflizyon hemen durdurulmali, hasta enfeksiyon belirtileri
veya hemoliz agisindan degerlendiriimeli, laboratuvar
tetkikleriyle hemoliz ve enfeksiyon dislanmalidir. Ozellikle
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trombosit verilen hastalarda, septik transfiizyon reaksiyonu
riski daha yuiksek oldugundan dikkatli olunmalidir (9).

FNHR tanisi kesinlestiginde antipiretik ilaglar verilerek ayni
Unite ile transflizyona devam edilebilir. Transfiizyon dncesi
antipiretiklerle premedikasyon, c¢ogu hastada reaksiyon
oraninl azaltmaz ancak mevcut hastaliyi nedeniyle atesi
olan kisilerde ftransflizyon o©ncesi antipiretik ilaglar
kullanilabilir (9).

Onlenmesinde, ézellikle eritrosit depolanmasindan énce
yapilan l6kosit filirasyonu en etkili yontemdir. Depolanan
kanda bulunan l6kositler depolanma siliresince de sitokin
salgilayabilir ve bu sitokinler filtrelerden gecerek atese yol
acabilir. Bu nedenle depolama 6ncesi lokosit filtrasyonu
yapilmasi FNHR'u 6nlemede en etkili yéntem olarak
gorilmektedir (2,3).

1.3. Alerjik ve anaflaktik reaksiyon: Alerjik transfiizyon
reaksiyonlari, transfiizyon uygulandiktan sonra ilk 4 saat
icerisinde ortaya gikar ve %1-3 oraninda gorulir. Her tip kan
Urtin verilmesi sonrasinda gorulebilirse de en sik trombosit
transfiizyonlari ile iligkilidir (302/100,000 trombosit Unitesi)
(10). Alerjik reaksiyonlarin donér plazmasinda bulunan
proteinlere ve plazmada bulunan ilag, gida ve diger
maddelere  karsi olusan antikorlara bagh oldugu
disutniulmektedir. Mast hucreleri ve bazofillerin aktivasyonu
sonucunda salinan histamin gibi maddeler semptomlara
neden olur (11). Bu reaksiyonlarin ¢ogu kizariklik, kasinti,
urtiker ve lokalize anjiyoédem gibi hafif bulgularla
karakterizedir. Sadece deri semptomlari gorilen hafif alerjik
reaksiyonlarda H1 antihistaminik uygulamasiyla (6rnegin,
difenhidramin) semptomatik rahatlama saglanabilir. Egder
semptomlar dizelirse ayni Unite ile transflizyona devam
edilebilir. Ancak semptomlar tekrarlarsa veya ilave
semptomlar ortaya ¢ikarsa o Unite ile transflizyonun
durdurulmasi gerekir (6).
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Anaflaktik reaksiyonlar tipik olarak, IgA eksikligiyle birlikte
IgA antikorlar olan bir hastaya, IgA dlizeyi normal olan bir
dondrden alinan kan UrGninln verilmesi sonucunda ortaya
cikar. Gebelik veya daha onceki transflizyonlar nedeniyle
sensitizasyon gelismis olabilir. Gok nadir géralur (8/100,000
Unite) ve ortaya c¢iktiginda acil intramiskiler adrenalin
uygulanmasini gerektirir. Tedavide bronkodilatorler (B2
adrenerjik agonist; salbutamol), IV  glukokortikoidler
(hidrokortizon,  metilprednizolon), IV antihistaminikler
(ranitidin) uygulanabilir (12).

Alerjik transflizyon reaksiyonu dykisu olan hastalar, sonraki
transfiizyonlarinda yakindan izlenmelidir. Oncesinde hafif
alerjik  transfiizyon reaksiyonu olan hastalarda,
antihistaminiklerin veya glukokortikoidlerin rutin profilaksi de
kullanimina dair kesin bir kanit yoktur. Ancak klinik
uygulamalarda yaygin olarak kullaniimaktadir. Orta-siddetli
alerjik transflizyon reaksiyonlari olan hastalar saptanmali ve
bu konuda bilgilendirilmelidir. Santrifiijleme veya yikama
yoluyla fazla miktarda slpernatanin uzaklastiriimasi
reaksiyonlarin ciddiyetini azaltabilir (6).

Anafilaktik transfiizyon reaksiyonu 6ykisi olan hastalarda
serum protein eksikliginin (IgA ve haptoglobin gibi) ve diger
alerjilerin diglanmasi gerekir. Anti-IgA antikorlariyla birlikte
IgA eksikligi olan bir hastada anafilaktik reaksiyon oykusu
yoksa IgA eksik veya yikanmis kan bilesenleri kullanilabilir
ancak bunu destekleyen kanitlar yeterli degildir (6).

1.4. Transfizyon iligkili akut akciger hasar:
Transfiizyonla iligkili akut akciger hasar (TIAAH),
transflizyondan sonraki ilk 6 saatte ortaya ¢ikan kardiyojenik
olmayan pulmoner &6dem ve hipoksemi gelisimi ile
karakterizedir. Transflizyon yapilan hastalarda verilen kan
Urind basina insidansi %0,02-1,12 iken yogun bakim
hastalari gibi kritik hastalarda %5-8’e yikselir (13). Oda
havasinda PaO,/FiO,<300 mmHg veya SpO,<%90, akciger
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grafisinde bilateral infiltratif degisiklikler, akciger 6demi
(pulmoner arteriyel oklizyon basinci €18 mm Hg veya
santral vendz basing <15mmHg) ve akut akciger hasari igin
bagka bir risk faktorl olmamasi tani koymada yardimcidir.
Klinik olarak dispne, ates, hipotansiyon, hipoksi, I6kopeni,
trombositopeni gérilebilir. Dispne, tasipne ve hipoksemi,
artmis pulmoner vaskiler gegirgenligin bir sonucudur.
Bazen, kan UrinlU transflizyonuna bagli olarak gelisen
hipokseminin, transfiizyonla iligkili dolagim yiklenmesi veya
pulmoner 6demden kaynaklanip  kaynaklanmadigini
belirlemek zor olabilir (14).

Tek basina anti-HLA (insan l6kosit antijeni) veya anti-HNA
(insan nétrofil antijeni) antikorlari TIAAH’a neden olabilecegi
dugunullse de ¢odu olgunun iki sekilde meydana geldigi
varsayilir.  Birincisi, pulmoner endotelin aktivasyonuna
neden olan ve akcigerdeki nétrofillerin asiri galismasina ve
sekestrasyonuna yol acan klinik bir durum oldudu
disiinilir. Yiksek IL-8 (interldkin 8) diizeyi, karaciger
cerrahisi, kronik alkol kullanimi, sok, mekanik ventilasyon
sirasinda ylUksek peak hava yolu basinci, sigara ve pozitif
sivi dengesi bu durumun risk faktérleri arasindadir. ikincisi
ise, endotel hasari ve sonrasinda akut akciger hasarina
neden olan o6nceden aktive olmus nétrofilleri iceren kan
Urtini transflizyonundan kaynaklanir. Notrofil sekestrasyonu
ve aktivasyonu transfiizyonla iliskili akut akciger hasarinin
gelisiminde yer aldigindan, alicinin nétrofil sayisi ve
fonksiyonu TIAAH gelisiminde énemli rol oynar (15).
TIAAH’nIn spesifik bir tedavisi yoktur. Tiim hastalara oksijen
destedi vermek gereklidir ve %70-90 hastada mekanik
ventilasyon ihtiyaci olabilir. ALI ve ARDS tedavisiyle benzer
sekilde akciger koruyucu ventilasyon ve restriktif sivi
tedavisi uygulamak gerekir. Hipotansiyon gelisirse inotropik
ajanlar-vazopressor destegi gerekebilir. Akciger hasari asiri
sivi yukiine bagli olmadigindan diliretik uygulanmasi dogru
degildir. Erkek dondrlerin kullaniimasi, 6zellikle kadin aferez
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trombosit  dondrlerinin  hamilelikten sonra HLA/HNA
antikorlari icin yeniden taranmasi ve kan Urinu
toplanmasinda alinacak 6nlemler ile TIAAH gelisme riski
onemli 6lgtide azaltilabilir (14).

2. Ge¢ immiin transfiizyon reaksiyonlari

2.1. Ge¢ hemolitik transfiizyon reaksiyonu: Gecikmis
hemolitik transfizyon reaksiyonlarinin (GHTR) insidansi
1/2500°dir, ancak orak hiicreli anemisinde bu oranin %11'e
kadar ylkseldigi gordlir (16). Kan transflizyonlari ABO ve
Rh uygunluguna gére yapilmasina ragmen transfiizyon
sirasinda ¢ok sayida yabanci antijen iceren minér kan
gruplarina sahip eritrositler de verilmektedir. Bunlarin
antijenik guctine ve hastanin immin yanitina gore
alloantikorlar ortaya ¢ikabilir. Eritrosit alloantikorlarinin %25'i
insanlarda olustuktan sonraki 10 aylik sirede standart
laboratuvar testleriyle saptanamaz. Genellikle 6nceki
gebelikler veya transflizyon uygulamalari sonucu olugsan bu
alloantikorlarin titreleri, zamanla rutin antikor tarama testleri
ile saptanamayan dizeylere diser. Ancak ayni antijenle
tekrar kargilagsmalari sonrasi tekrar Uretilirler ve bu duruma
anamnestik antikor yaniti adi verilir. Antijene yeniden maruz
kalma, transfizyondan 24 saat ile 28 gin sonra eritrosit
antikor titrelerinde artisa neden olur. En sik Kidd (Jk) ve Rh
antijenlerine karsi gelisen antikorlar, siklikta da anti-Kell ve
anti-Duffy antikorlari gec hemolitik  transfiizyon
reaksiyonundan sorumludur. Genellikle 1IgG yapisinda olan
bu antikorlar ile C3 diizeyine kadar kompleman aktivasyonu
olur, karaciger ve dalakta bulunan makrofajlar tarafindan
eritrositler fagosite edilirler. GHTR’da hemoliz
ekstravaskiiler alanda oldugu igin sistemik bir inflamatuar
yanit gorilmez. Olgularin blylik béliminde hemolizle ilgili
higbir klinik bulgunun gorilmedigi, sadece laboratuvar
testlerinde bu antikorlarin saptanabildigi serolojik bir
reaksiyon ortaya ¢ikar (2).

37



Kan transfizyonu sonrasinda hemoglobinde beklenen
artisin olmamasi veya hemoglobin dizeyinin azalmasi,
indirekt bilirubin artigi veya direkt Coombs testi pozitifligi
genellikle alloantikor varligini gosterir. Gecikmis hemolitik
transflizyon reaksiyonlarinin en belirgin klinik &zellikleri
arasinda koyu renkli idrar veya sarilik (%45-50) bulunur.
Bunlarin yaninda ates, gégus, karin veya sirt agrisi, dispne
ve titreme de gorulebilir. Orak hiicre hastaligi olan
hastalarda bu bulgularin goérilmesi, ilk olarak veno-oklizif
agnl krizi akla getirse de gecikmis hemolitik transflizyon
reaksiyonu tanisi atlanmamalidir. Taninin dogrulanmasi igin
direkt Coombs testi (DAT), periferik yayma, haptoglobulin ve
hemoglobin diizeyi, idrar tahlili, LDH, serum biliuribin diizeyi,
bobrek fonksiyon testleri gérilmelidir. Kan grubu tayini ve
antikor taramasi tekrarlanmalidir.

Cogdu hastada, istenen hemoglobini korumak igin tekrar
transflzyon yapilmasi disinda ek tedavi gerekli degildir. Bir
hastada spesifik bir antikor varligi tanimlandiginda, gereklilik
halinde, o antijenin bulunmadigi bir kan Unitesi ile
transflzyon yapilmalidir (3).

2.2. Transfiizyon iligkili Graft Versus Host Hastalig::
TIGVHH reaksiyonu, g¢ok nadir gérilmesine kargin
mortalitesi oldukga yiksektir. Verilen kan Uriintindeki (tam
kan, eritrosit, trombosit, granulosit, taze plazma), canh T
lenfositlerin alicinin  doku antijenlerini yabanci olarak
tanimasi ve reaksiyon vermesi sonucu  olugur.
Hematopoetik kok hicre nakli yapilan hastalar, ciddi
hiucresel immin yetmezligi olanlar, yenidoganlar gibi
immunitesi zayif olanlar risk altindadir (17). Bu durumda
verilen kan UrGnindeki T lenfositleri alicinin dokularina,
ozellikle kemik iligine yerlesir, codalir ve alicinin dokularini
yabanci olarak algilayip hasar vermeye baslar. Alici-verici
arasindaki HLA doku antijenleri benzerligi nedeniyle
akrabalar arasinda yapilan transflizyonlarda da benzer bir
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risk bulunur. Bu nedenle akrabalar arasinda transfiizyondan
kacinmak gerekir (18).

Semptomlar transflizyondan 5-10 glin sonra ortaya ¢ikar ve
genellikle eritematdz makulopapuler doékintu, ates, karin
agrisi, ishal, bulanti ve kusmadan olugur. Laboratuvar
testlerinde pansitopeni, karaciger fonksiyon testleri ve
elektrolit bozukluklari oldugu géralur. Etkilenen bdlgeden
alinan deri biyopsisi taniya yardimci olabilir. Kemik iligi
biyopsisinde belirgin olan tam kemik iligi aplazisi, genellikle
transfiizyondan sonraki 21 giin icinde gelisir. TIGVHH,
kemik iligi yetmezligi ve gelisen sekonder enfeksiyonlar
nedeniyle gogunlukla dlimcul seyreder (19).

Tedavi sadece destekleyicidir. Mortalite orani %80’lerde
seyretmektedir. Bu duruma eritrosit, trombosit ve granilosit
suispansiyonlari ve taze plazma gibi canli l16kosit iceren kan
Urtnleri yol agar. Taze donmus plazma ve kriopresipitat
canli lenfosit igermez ve TIGVHH riski tagsimaz. Depolama
sirasinda kandaki lenfositler giderek canliliklarini kaybeder.
Kan ne kadar taze ise risk o kadar fazladir (2,3).

Transflizyonla iligkili GVHH 6nlemede l6kosit filtreleri gok
etkili degildir ancak kan drinlerinin gama veya X-isinlari ile
isinlanmasi lenfositlerin gogalma yetenegini azaltarak daha
etkili olabilir (2).

2.3. Post transfiizyon purpurasi: Post transflizyon
purpurasi (PTP), eritrosit veya trombosit transflizyonundan
5-12 gln sonra gelisen agir bir trombositopeni
(<10.000/mm3) olarak tanimlanan nadir bir reaksiyondur.
Tipik olarak yakin zamanda eritrosit veya trombosit
transfiizyon 6yklsl olan orta veya ileri yastaki kadinlarda
gérulir. Diger bulgulari arasinda yaygin purpura,
mukozalarda kanama ve ciddi vakalarda intrakraniyal
kanama ve 6lum sayilabilir (20). PTP gelisen hastalarda,
transfiizyon yapilmasi sonrasi, sekonder veya anamnestik
bir immun yanit ortaya cikar ve spesifik insan trombosit
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antijenlerine (HPA) yonelik antikor titreleri artar. Hastalarin
cogunda gebelik veya ftransflizyon ©6ykist mevcuttur.
Genellikle 6nceki gebelidi sirasinda alloimmiinize olan HPA-
1a antijeni negatif bireylerde (toplumun %2'si) gériilir. lleri
yas, trombosit transflizyonu, ¢oklu transflizyonlar ve
komorbiditelerin varhgi da diger risk faktorleri arasinda
sayllabilir (21).

Tani, trombosit spesifik alloantikorlarin saptanmasiyla
dogrulanir. Tedavi edilmeyen vakalarda trombositopeni 7-28
gin devam eder. Bu slregte hastalarin  %10-15%
intrakraniyal kanama nedeniyle kaybedilebilir. Tedavi daha
cok destekleyicidir. Yiiksek doz IV immiinoglobulin (IVIG),
steroidler veya plazma degisimi tedavide kullanilan
yontemlerdir. 1VIG tedavisi ile %85 oraninda yanit alinir ve
2-5 gun iginde trombosit sayisi 100.000 /mm? (izerine
yUkselir. Trombosit transfiizyonuna genelde yanit alinmaz
ancak yakin zamanda operasyon gegirmis ve kanamasi
olan hastalara IVIG yaniti ortaya ¢ikincaya kadar verilebilir.
Akut trombositopenik fazdaki bir hastada antijen negatif
dondrlerden alinan trombosit konsantrelerinin, rasgele
dondrlerden alinanlardan daha etkili olduguna dair bir kanit
yoktur (2,3).

PTP’nin tekrarinin 6nlenmesi igin yikanmis veya HPA
uyumlu dondrlerden veya otolog transflizyondan elde
edilmis trombosit ve eritrositler ile I0kosit azaltiimis kan
Urtnleri  kullanimi  onerilebilir. Hasta daha sonraki
transflizyonlar konusunda bu agidan mutlaka
bilgilendirilmelidir (22).

2.4. Transfiizyonla iligkili immiin Modiilasyon (TiiM):
Transfizyon sonrasi alici immin sisteminde olusan
degisiklikleri ve bunlarin etkilerini tanimlar. Temel nedenleri
ve olus mekanizmalari tam olarak aydinlatilamamistir.
Depolama sirasinda kan Urininde biriken immiunolojik
mediyatorlerin  buna neden oldugu dustndlmektedir.
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Bunlarin mononikleer hicreler, bunlardan salgilanan
biyolojik yanit dizenleyicileri ve HLA sinif | gibi baz
molekiller olabilecegdi belirtiimektedir. Cogunlukla dondre ait
mononukleer hiicreler ve bunlara ait Urlinler suglanmaktadir.
Bu durum ilk kez 1973 yilinda, bdbrek nakli bekleyen
hastalara yapilan transflizyonlarin greft émri Uzerindeki
olumlu etkilerinin gérilmesiyle tanimlanmis ve bu dénemde
boébrek hastalarina transplantasyon 6ncesi transfizyonlar
rutin olarak uygulanmistir. Daha sonra allojenik kan
transflizyonlarinin  kanser nikslerini  ve postoperatif
bakteriyel enfeksiyonlari  arttirdidi, bazi  otoimmin
hastaliklarin ise siddetini azalttigi gorilmustar.
Transflizyonun immuin sistemi (zerine her zaman olumlu
etki yaratmayacaginin anlasiimasiyla gereksiz kan Urund
uygulamalarinda kacinmak gerektiginin  6nemi ortaya
konmustur.

Kan arlnlerinin l6kositten arindiriimalar (I6kosit filtrasyonu)
gogu olguda TiiM tablosunu engelleyebilir, ancak filtrasyon
ile engellenemeyen bazi ¢ézinlir molekillerin de tablonun
olusumunda &énemli rol oynayabilecedi dusunilmektedir
(3,23).

IMMUNOLOJIK OLMAYAN TRANSFUZYON
REAKSIYONLARI

1. Septik transfiizyon reaksiyonlari ve bakteriyel
kontaminasyon

Septik reaksiyonlar genellikle transfiizyondan sonraki 4 saat
icinde meydana gelir. Bakteriyel kontaminasyonun trombosit
transfiizyonuyla ¢ok daha yaygin oldugu disunulmektedir.
En sik gérllen bulgular; ates, titreme, hipotansiyon ve
sistemik inflamatuar yanit sendromu ile iligkili diger
belirtilerdir. Transfiizyonla bulasan bakteriyel enfeksiyonun
kesin tanisi, ayni mikroorganizmanin verilen kan drininden
ve hastadan izole edilmesi ile konur. Ancak klinik stiphe
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varliginda hastanin  kiltirinde Ureme olmasa da
transfiizyon yapilan tniteden bakteri izole edilmesi yeterlidir.
Antibiyotik baglamadan &nce hastadan kan kulturleri
alinmali, yakin zamanda transflize edilen kan Griinleri gram
boyama ve kulturle kontaminasyon acisindan
degerlendirilmelidir (24).

Kan duranlerinin  bakteriyel kontaminasyonunu azaltmaya
yonelik Onlemler arasinda, don6r taramasi ve kan
alinmadan 6nce uygun cilt dezenfeksiyonu, alinan ilk 10-50
mL kanin atilmasi sayilabilir. Trombositler oda sicakliginda
saklandigi icin, bakteriyel kontaminasyon agisindan en
yiksek riske sahip kan Grinddir (1/3000-5000) (25).
Ultraviyole 1sik kullanan patojen reduksiyon sistemleri;
virusleri, bakterileri ve parazitleri etkisiz hale getirir.
Trombositler igin bu sistemlerin kullanimlarinin septik
transflzyon reaksiyonlarini azalttigr gosterilmistir (26).

2. Hipotansif reaksiyonlar

Akut hipotansif transfiizyon reaksiyonlari nadir gorulir ve
transfizyonun baslamasindan sonra 15 dakika iginde
sistolik veya diyastolik kan basincinda 30 mm Hg'den fazla
dists olmasi, transfiizyon durdurulduktan sonra hizla
dizelmesi (10 dakikak iginde) ile tani konur (27). Akut
hipotansiyon, akut hemolitik reaksiyonlar, anaflaksi,
transfiizyonla iligkili akut akciger hasari (TIAAH) ve sepsis
gibi diger transflizyon reaksiyonlarinda da gorilen bir durum
olsa da, izole hipotansiyon varliginin farkh bir patofizyolojiye
sahip oldugu kabul edilmistir. Cok sayida olguda hipotansif
transflzyon reaksiyonlari, negatif yukliu l6kosit filtreleri ve
hastalarin  anjiyotensin ~ donustirici  enzim  (ACE)
inhibitorleri kullanimi ile iligkilendirilmistir (28).
Hipotansiyonun, koagilasyon kaskadinin intrensek yolunun
aktivasyonu ile bradikinin Uretimi ve bunun aktif metaboliti
des-Arg 9-bradikinin salinmasi sonucu olusan

42



vazodilatasyon ve vaskuler permeabilite artigina bagli olarak
meydana geldigi disunulmektedir (29).

Hipertansiyonu olan, ACE inhibitéri kullanan hastalarda
hipotansif reaksiyonlarin goriiime olasihgi daha yiksektir.
Transfizyon durdurulmali ve hemen klinik degerlendirme
yapilarak destekleyici tedavi baslanmalidir. Hipotansiyon,
tipik olarak transfliizyon durdurulduktan sonra dulzelir ve
nadiren  vazopressor tedavi gerekir.  Semptomlar
tekrarlayabilecedinden ayni kan ile transfiizyona devam
edilmesi 6nerilmez (29).

3. Non- immiin hemoliz

immun olmayan akut hemolitik transfiizyon reaksiyonlari,
kan GrinGnin hipoosmolar bir soliisyonla (%5 dekstroz gibi)
veya ilaglarla birlikte uygulanmasi, kanin  yanhs
depolanmasi, fazla isitilmig kanin verilmesi gibi nedenlerle
eritrositlerin antikor disindaki faktorler tarafindan hemolize
ugramasiyla meydana gelir. Kuguk delikli igneler veya
I6kosit filtreleri ile basingh olarak kan transflizyonu
yapilmasi eritrositlerin  mekanik olarak pargalanmasina
neden olabilir. Otoimmin hemolitik anemiler ve ilaca bagl
hemolitik anemiler transfiizyonla daha da kétllesebilir (30).

4. Transfiizyon iligkili dolagimsal yiik/sivi
yuklenmesi

Transfuzyonla iligkili dolagsimsal yiklenme %1-8 oraninda
gorilen az bilinen bir reaksiyondur. Tani konulabilmesi igin
transfiizyondan sonraki 6 saat iginde solunum sikintisi,
beyin natritretik peptid (BNP veya NT-pro-BNP) diizeyinin
artmasi, santral vendz basing artisi, sol kalp yetmezligi,
pozitif sivi dengesi, pulmoner 6dem kriterlerinden Ugiiniin
ortaya ¢ikmasi veya akut alevlenmesi gerekir.

Genellikle fazla miktarda veya hizli kan transflizyonu
uygulanmasindan kaynaklanir. Risk faktorleri arasinda ileri
yas, bobrek yetmezligi (6zellikle diyalize giren hastalar),
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onceden var olan fazla sivi yuku, kardiyak disfonksiyon
bulunur. Ayirici tani da transfiizyonla iliskili akut akciger
hasari, septik transflizyon reaksiyonu ve akut hemolitik
transfiizyon reaksiyonu disunuilmelidir (2). Transflizyonla
iliskili dolagim asiri yiklenmesini 6nlemek icin kan
Urtnlerinin 4 saatlik bir sire igerisinde verilmesi
onerilmektedir.

Tedavide; transfiizyon durdurulur, hasta oturur pozisyona
alinir, oksijen ve kontrendikasyon yoksa dilretik tedavi
baslanir. Transflizyonla iliskili asir volim ylklenmesi
dykusti veya bu acidan yiksek riskli olan hastalarda,
transfiizyon 6ncesinde ya da transflizyon sirasinda diliretik
verilebilir (27).

5. Hemosiderozis

Bir Unite eritrosit sispansiyonu 250 mg kadar demir igerir.
Bu nedenle tekrarlayan transfiizyonlarla alinan fazla
miktarda demir dokularda birikip hasara neden olabilir.
Ozellikle talasemi hastalari gibi sik transfiizyon ihtiyaci olan
hastalarda  gorilir.  Transflizyonla  verilen  demir
retikiloendoteliyal sistemde depolanir. Ancak bu sistemin
depolama kapasitesi asildiginda, plazma demiri artar ve
transferrinin demir baglama kapasitesini kademeli olarak
doyurur. Serum ftransferrin doygunlugu %85'i astiginda,
transferrine bagh olmayan demir L tipi kalsiyum kanallari
araciligiyla huicreye girer ve kalp, karaciger, hipofiz bezi ve
pankreas gibi organlarda birikip hucre hasarina ve son
olarak hucre o6lumine yol acar. Demir birikimine bagli
karacigerde fibrozis, siroz, diyabet, hipotiroidi ve
hipoparatiroidi gibi endokrin komplikasyonlar, iskelet sistemi
bozukluklari, kardiyak, norolojik, dermatolojik sorunlar
gorulebilir. Tedavide demir baglayarak dokularda birikmesini
onleyen desferrioksamin gibi ilaglar verilir (3,31).

6. Masif Transfiizyon Komplikasyonlari

Masif transflizyonun standart bir tanimi yoktur. Hastada 150
mL/dk kan kaybi veya toplam kan hacminin %50'sinin 3 saat
icinde kaybi nedeniyle gelisen transflizyon ihtiyaci veya 24
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saat icinde 10 Uniteden fazla eritrosit transfluizyonu
uygulanmasi  olarak tanimlanabilir. Genelde travma
sonrasinda veya organ nakli, kardiyovaskiler cerrahi gibi
buytk cerrahiler sirasinda kontrol edilemeyen kanamalar
nedeniyle masif transflizyon uygulanir (2). Masif transflizyon
¢ogu zaman hayat kurtaricidir ancak hipotermi, metabolik
asidoz, hiperpotasemi, hipokalsemi, dilisyon ve pulmoner
mikroembolizasyon gibi ciddi yan etkilere de neden olabilir.
Masif kan transflizyonunun komplikasyonlart;

Hipotermi: Soduk kan ve kan drinlerinin fazla miktarda ya
da hizli sekilde uygulanmasi hastalarda hipotermiye neden
olabilir. Ozellikle hastalarin viicut yiizey alaninin biiyiik
kismi aclk olan operasyonlar, yanik hastalari ve soktaki
hastalar hipotermi acgisindan risk altindadir. Hipotermi,
metabolik asidoz, koagllopati ve trombositlerde fonksiyon
bozuklugu gibi bircok soruna neden olur. Soduk kanin
santral vendz kataterle atriyuma yakin bir noktadan
verilmesi aritmilere yol acabildigi gibi genel olarak hastanin
vicut 1sisinin 32°C altina diismesi, kardiyak disfonksiyon ve
arreste neden olabilir (2,32). Hipotermi gelistijinde tedavi
vucut sicakligini arttirmaya ydnelik olmalidir. Hipotermi
nedeniyle olusan koagulasyon bozuklugunun tedavisinde,
vucut sicakhdr duzeltimeden plazma ve trombosit
transflizyonu yararli olamaz. Uygun kan isitici cihazlarin
kullanimi ve hastalarin klinik durumuna gére uygun hizda
transflizyon vyapilmasi ile O6nlenebilir. Uygun olmayan
cihazlarin kullanimi ve kanin gereginden fazla isitilmasi
hemolize yol acacagi icin tehlike yaratir. Sok tablosu ve
bunun neden oldugu doku perfizyon bozuklugu,
hipotermiden daha bulylk bir sorundur. Bu nedenle kanin
isitilamadigi durumlarda, bu durumun hipoterminin yol
acacagl sorunlardan daha o6nemli olabilecedi akilda
tutularak transflizyon uygulanmalidir (3).

Hipokalsemi: Masif transflizyonla fazla miktarda sitrat
veriimesi sonucu bu Ca™" iyonlarini baglar ve hastada
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hipokalsemi geligir. Karincalanma hissi, parestezi ve
kardiyak aritmilere neden olur. Tedavi intraventz kalsiyum
glukonat veya kalsiyum klorid verilmesidir.

Hiperkalemi: Eritrositlerin depolanmasi sirasinda potasyum
intraselliler alandan ekstraselliler alana gecger. Saklama
suresinin sonunda CPDA-1 ile hazirlanmis bir Unite
eritrositte potasyum miktari, 78,5 mEqg/L'ye ulasabilir.
Ozellikle hipovolemisi olan gocuklarda ve bébrek yetmezligi
olan hastalarda masif transflizyon sirasinda kardiyak
arrestler goriilebilir (2,3). Tedavi nedene yéneliktir. Insiilin,
glikoz, kalsiyum glukonat ve furosemid kullanilir.
Hemodiyaliz ve potasyum baglayici regineler de tedavide
kullanilabilir. Yikanmis veya plazmasi azaltiimig eritrositler
veya daha taze dUnitelerin (£ 7-10 gun) kullanimi ve
transflzyondan 12 saat O©nce Igsinlanan eritrositlerden
kaciniimasi, transflizyonla iligkili hiperkalemik kardiyak
arrest riskini azaltabilir (34).

Asit-Baz Denge Bozukluklan: Masif transflizyonda asidoz
gelisimi siklikla kétu doku oksijen perfiizyonuna baglidir ve
hipotermi bu durumu daha da kétulestirir. Metabolik alkoloz
ise transfizyon sonrasi daha sik gorilen bir yan etkidir.
Sitratin metabolizmasi sirasinda hidrojen iyonu tiiketmesi ve
bikarbonat olusumu ile gelisir. Her iki durumun tedavisi de
neden olan faktdrlerin dizeltimesine yoénelik olmalidir. Doku
oksijen perfuzyonu duzeltilmeli, hipotermi gelisimini 6nlemek
icin isitilmah, masif transfizyonuygulanmigsa bikarbonat
verilmelidir (3).

Diliisyonel Koagiilopati: Transflizyon sirasinda kristalloid
ve kolloid gibi sivilarin fazla miktarda verilmesi, beklemis
tam kan transflizyonu, masif eritrosit transflizyonu sirasinda
yeterli taze donmus plazma ve trombosit siispansiyonu
verilmemesi gibi nedenler trombosit ve koagilasyon
faktorlerinin dilisyonuna yol agabilir. Bunun sonucunda da
koagulopati ve kanama gelisebilir (2).
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7. Transfiizyonla bulagan enfeksiyonlar

Kan ve kan drlnleri ile bulagtidi bilinen ¢ok sayida bakteri,
virlils, parazit, mantar ve prionlar olmak Uzere farkli tir
mikroorganizmalar vardir (27).

En sik karsilasilan enfeksiyon etkenleri:

Bakteriyel olanlar: Enterobacter cloacae, Escherichia coli,
Klebsiella oxytoca, Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas
aeruginosa, Serratia marcescens, Staphylococcus aureus,
Staphylococcus epidermidis, Staphylococcus lugdunensis,
Treponema pallidum, Yersinia enterocolitica.

Viral olanlar: CMV, Enteroviruslar, EBV, HAV, HBV, HCV,
HIV, HPVB19, HTLV-1, HTLV-2, West Nile Virus (WNV),
Zika Virus (ZIKAVI)

Parazitik  olanlar: Babesia, Trypanosoma  cruzi,
Plasmodium

Prion: Creutzfeldt-Jakob.
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BOLUM.4- PERIOPERATIF TRANSFUZYON
GEREKSINIMIiNi AZALTAN YONTEMLER

Dog. Dr. ilkben GUNUSEN

Kan; elde edilmesi zor, pahali ve kisith bir kaynaktir. Kan
transfiizyonu ise vyararlarinin yani sira hastaya zarar
verebilecek kisa ve uzun vadeli risklerle iligkilidir. Bu
nedenle kanin uygun zamanda, dogru hastaya ve uygun
miktarda verilmesi blyuk dnem tagimaktadir. Kanin “uygun”
kullanimi, diger yéntemlerle morbidite ya da mortalitenin
onlenemeyecedi durumlarda, glvenli kan bilesenlerinin
transfiizyonu olarak tanimlanir. “Hasta kan yonetimi” ise,
transfiizyona ihtiyag duyan hastalarin bakimini optimize
etmek icin kanita dayali, multidisipliner bir yaklagimi
tanimlamak amaciyla kullanilan  bir terimdir. Kan
transfiizyonu “6zel bir doku veya organ transplantasyonu”
olarak kabul edilir. Bu nedenle gereksiz transfiizyondan
kacinmak, hastalar risklerden korudugu gibi kisith olan bir
kaynagin gerekli yerlerde kullanilmasini saglar.

Kan guvenligini artirmak ve gereksiz transflizyonlar
onlemek amaciyla yapilan arastirmalar, bazi hastaliklarin
(Hepatit C, AIDS gibi) kan transfiizyonuyla bulagsma riskinin
fark edildigi 1970 ve 1980'li yillarda ivme kazandi. O
yillardan itibaren de enfeksiyonlarin 6nlenmesi ve guvenli
kan kullanimi ile ilgili 6nemli gelismeler kaydedilerek
transfizyonun neden oldugu sorunlar ¢ok daha net
taninmaya baglanmistir (1-4).

Cerrahi uygulanacak hastalarda, altta yatan primer
hastaliga, yandas hastaliklara veya laboratuvar tetkikleri icin
alinan kanlara bagl olarak anemi ve/veya koagulasyon
bozukluklar siklikla gérilebilir. Elektif cerrahi uygulanacak
hastalar i¢in énceden tani konulmamis anemi orani %5-75
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olmasina ragmen, transflizyon gerektiren hasta orani
%10’un altinda bildirilmistir. Yani anemisi olan her hastaya
transflzyon uygulanmamaktadir. Perioperatif dénemde
allojenik kan transfizyonunu o6nlemede dikkat edilmesi
gereken en o6nemli nokta, hemoglobin (Hb) seviyesinin
cerrahi oncesi dbénemde optimize edilmesidir. CUnku
operasyon 6ncesi donemde hastalarda saptanan anemi,
bagimsiz olarak mortalite artisi ile iligkili bulunmustur (5-7).

1. Preoperatif donem

intraoperatif ve postoperatif dénemde transfiizyon
gereksinimini ve transflizyon miktarini azaltmaya yonelik
uygulamalarin buytk kismi preoperatif ddonemde baslar. Bu
doénemde intraoperatif allojenik transfiizyonu azaltmak igin
uygulanmasi  gereken stratejiler arasinda; aneminin
dizeltiimesi, kullanilan antikoagulan ve/veya bitkisel ilaglarin
diizenlenmesi, antifibrinolitik tedaviler, akut normovolemik
hemodiliisyon gibi yontemler yer alir. Ayni zamanda her
saghk kurulusunda multidisipliner bir ekip tarafindan
(anestezist, cerrah, hematolog, kan bankasindan sorumlu
hekim vb olusan), transfiizyon gerektiren cerrahi islemlerde
istenmesi gereken kan miktari ile ilgili dnceden bir protokol
olusturuimasi da gereksiz transfiizyonlardan kaginmada
onemli diger bir stratejidir. Bu ekip tarafindan olusturulacak
bir protokole goOre, her operasyon igin ne kadar kan
istenmesi gerektigi 6nceden bilinmeli ve buna gbre bir
cizelge hazirlanmalidir (1,4,7).

Preoperatif donemde, anamnez ve fizik muayeneyle
hastalardaki anemi, pihtilasma bozukluklari ve
komorbiditeler  saptanmali, operasyon acil degilse
dizeltiimelidir. Hastalarin 6nceki tibbi kayitlar gdézden
gegcirilmeli, hasta veya aile ile gorigllerek detayli anamnez
(6zellikle kanamaya yonelik) alinmali, onceki
operasyonlarda yasanan sorunlar, fizik muayene, kullandigi
ilaglar dikkatlice sorgulanmali ve gerekli laboratuvar testleri
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istenmelidir.  Ayni  zamanda  operasyon  sirasinda
olugabilecek kan kaybinin ve transfizyon ihtiyacinin
azaltimasina yoénelik anestezi yo6netimi planlanmalidir.
Kanama riski olan vakalarda anestezi plani yapilirken
kanama ve transfizyon ihtiyacini azaltan ydéntemler
distndlmeli, uygulanacak cerrahi  tekniklerde de
intraoperatif dénemde kanamayi minimuma indirmeye
yonelik bir planlama yapilmalidir. Kanamay! azaltmaya
yonelik uygulanacak hipotansif anestezi gibi yoéntemlerin ve
ilaglarin, hastanin yasi, yandas hastaliklari ve uygulanacak
operasyon igin uygun olup olmadigina dikkat edilmelidir.
Ailede veya hastanin kendisinde kanama &ykusu (dis
tedavileri, menstriiasyon durumu, spontan kanamalar,
ekimoz, petesi Oykileri, konjenital/edinsel koagulopati ya da
hematolojik hastaliklari vb.), ila¢ kullanimi (bitkisel ilaglar,
antikoagulanlar vb) sorgulanmali, anamnez ve fizik
muayene sonrasi kanama riski belirlenen hastalarda,
bunlara  yonelik laboratuvar tetkikleri istenmelidir.
GlUnumizde kanama riskinin belilenmesinde, operasyon
oncesi dénemde rutin koagulasyon testleri
oneriimemektedir. Kanama Oykusinun sistematik
degerlendiriimesi  (6ykli ve fizik muayene), standart
laboratuvar testlerine tercih edilir. Kanama o6ykisi yoksa
kanama testleri gerekli degildir. Kanama oykusu veya klinik
olarak belirgin bozuklugu olanlara ise detayli testler
yapilmali, hastalarda  konjenital/edinsel pihtilasma
bozukluklari varsa bunlar ortaya cikariimalidir. Kanama
riskine yonelik ilave ek testler gerekiyorsa, hastanin
durumuna ve alinan anamneze goOre karar verilmelidir.
Operasyon Oncesi donemde gereksiz laboratuvar testlerinin
istenmemesinin en 6nemli nedeni, hastadan alinan kan
ornegi sayisinin  ve kan miktarinin fazla olmasinin
preoperatif anemi nedenlerinden biri olmasidir (1,4,7).

Allojenik kan transfiizyon gereksinimini azaltmak veya
o6nlemek acgisindan dikkat edilmesi gereken en dnemli nokta,
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hemoglobin (Hb) seviyesinin cerrahi 6ncesi doénemde
optimize edilmesidir. Hastalarda gérulen anemi, aslinda
mortalite ve morbidite acgisindan tek basina bir risk
faktorudur. Elektif cerrahiler icin preoperatif aneminin,
postoperatif mortaliteyi 5 kat arttirdidi bildiriimektedir.
Perioperatif kan transfiuzyonu ise, Ozellikle kardiyak
cerrahide hastanede kalma sliresinde uzama, mortalite,
yara enfeksiyonu, sepsis ve pndmoni riskinde artigla
iligkilidir. Kisaca hem preoperatif anemi hem de uygulanan
transfiizyonlar morbidite ve mortalite izerine etkili olduklari
icin cerrahi hastalarinda transfiizyon karari c¢ok dikkatli
alinmalidir. Nasil zamaninda yapilan organ
transplantasyonu hayat kurtariyorsa, ancak zamaninda
yapilan kan transflizyonu yararh olabilir. Bu nedenle
hastanin operasyon acisindan aciliyeti g6z o6niinde
bulundurularak, mimkiinse operasyon Oncesi ddnemde
aneminin nedeni arastiriimali ve tedavi edilmelidir (2,5,6,8).
Diinya saglik érguti (WHO) anemi igin esik degeri; erkekler
icin Hb 13 g/dL, kadinlar igin 12 g/dL ve gebelerde 11 g/dL
olarak kabul etmektedir (9). Ancak anemik hastalarda, kan
transflizyonu igin optimal hemoglobin esigi konusunda
onemli  belirsizlikler vardir ve transfiizyonda kritik
hemoglobin esik degderi ile ilgili kesin bir sinir
bilinmemektedir. Hastanin klinik ~ durumu, yandas
hastaliklari, yasi, uygulanacak cerrahi gibi bircok etken
transflzyon icin gerekli esik degeri etkiler. Bazi
kompanzatuar mekanizmalarla (kardiyak output da artis
gibi), saghkl kigiler Hb<5 g/dL degerleri bile tolere
edebilirler. Ancak genel olarak popilasyonda Hb<6 g/dL
iken kognitif fonksiyonlarda azalma, Hb<5 g/dL iken oksijen
sunumunda bozulma, EKG’de ST degisimleri, hafizada
zayiflama gortlebilir (2,10,11).

Avrupa Anesteziyoloji Dernegi (European Society of
Anaesthesiology- ESA), yayinladidi kilavuzlarda, preoperatif
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dénemde aneminin mutlak dlzeltiimesi gerektigini Israrla
vurgulamaktadir (1,12). Onerileri igerisinde;

» Kanama riski olan hastalarin, operasyondan 3-8 hafta
6nce anemi agisindan degerlendiriimesi ve aneminin
dizeltiimesi (kanit diizeyi 1C)

* Aneminin nedeninin belirlenmesi (bobrek yetmezligi,
demir eksikligi, inflamasyon vb) (1C)

+ Demir eksikligi varsa bunun tedavisi (oral / iV) (1B)

« IV demir kullaniminin oral demir kullanimina tercih
edilmesi (1C)

* Aneminin diger nedenleri diglandi veya tedavi edildi ise
eritropoezi uyarici ajanlarin kullanimi (2B)

» Otolog kan donasyonu yapildiysa, preoperatif anemiden
ve artmis transfiizyon oranlarindan kaginmak adina demir
ve/veya eritropoetin stimule edici ajanlarin kullanimi (2 C).

* Preoperatif anemisi olan hastalarda restriktif bir
transfiizyon stratejisi dogrultusunda [V demir ve
eritropoetin kombinasyonunun kullanimi (1C).

* Ayni zamanda anemi nedenleri B12, folik asit eksikligi vb.
ise bunlarin replase edilmesi

» Preoperatif anemisi olan ve kanser disi nedenler igin
elektif operasyon planlanan hastalarda, anemi
duzeltilinceye kadar cerrahinin ertelenmesi (1C).

+ Cerrahiyi takiben anemik hastalarda IV demir kullanimi
(2C).

Hastalarda gorilen aneminin en sik nedeni demir eksikligi

oldugu igin operasyon 6ncesi bekleme siiresine gore oral ya

da iV demir tedavisi oénerilmektedir. Oral 2 hafta énce
baslanan demir tedavisinin Hb konsantrasyonunu belirgin
olarak arttirdidi, kan transfizyonunu azalttigi gosterilmistir.

Yapilan ¢alismalarda kalga-diz operasyonu uygulananlarda,

operasyon oOncesi 4 hafta oral demir tedavisi ile Hb

konsantrasyonunun 1,1 g/dL arttigi belirtiimektedir (1,13-

15). Operasyon igin yeterli bekleme slresi olmasina ragmen

hastalar oral demir tedavisini tolere edemiyorsa (GIS yan
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etkileri vb nedeniyle), IV demir tedavisi &nerilir. Bu Hb
konsantrasyonunu daha fazla arttirir ancak allerjik reaksiyon
gibi yan etkileri vardir. Glukonat ve sukrozlu preparatlarin
daha guvenli oldugu bildiriimigse de enfeksiyon ve kanserin
ilerlemesini arttirabilecegine dair bazi endigeler vardir.
Ancak bunlarla iligkili yeterli veri ya da c¢alisma yoktur.
Kemoterapi alan kanser hastalarinda veya menorajisi olan
kadinlarda da preoperatif dénemde anemi tedavisinde IV
demir preparatlan 6nerilmektedir (1,7).

Demir eksikligi bulunmayan anemik hastalarda ise,
eritropoezi-stimule eden ajanlarla tedavi O6nerilir. Bu
tedavinin Hb konsantrasyonu <11 g /dL iken baglanmasi ve
12-13 g /dL ulastiginda kesilmesinin uygun oldugu
belirtiimektedir. Cunkl kanser hastalarinda sag kalm
suresini azalttid ile ilgili endiseler mevcuttur. Yine trombotik
komplikasyonlar gorilebilir, derin ven trombozu (DVT) igin
proflaksi dugtndlmelidir.

Bazi hastalarda iV demir, eritropoetin, B12 vitamini, folik asit
ve restriktif transflizyon stratejisi gibi kombine tedavilerin
kullanimi da transfiizyon gereksinimini azaltabilir. Ancak
aneminin kombine tedavilerden yarar gérdiugiine dair sinirl
kanit mevcuttur. Genellikle nedene yonelik tedavinin daha
iyi oldugu gérust daha yaygindir (1,16).

Eritrosit  sayisinin  azliginin  yaninda  koagulasyon
bozukluklari, 6zellikle trombosit sayisinin disik olmasi da
intraoperatif ve postoperatif ddnemde kanamaya neden olan
diger 6nemli bir durumdur. Trombositopenik bir hastada,
major cerrahi veya invaziv bir girisim icin trombosit sayisi
>50.000/uL olarak kabul edilir. Trombosit fonksiyon
bozuklugu (konjenital veya akkiz) olan kanama riski yliksek
kisilerde ise trombosit sayisindan bagimsiz olarak proflaktik
trombosit transfizyonu O6nerilmektedir. Faktor eksikligi
saptanan koagulasyon bozukluklugu olan hastalarda, eksik
olan faktér replase edilmelidir (1,7).
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Antikoagulan ya da antitrombositer tedavi alan hastalarda,
operasyon o6ncesi bu ilaglarin dizenlenmesi operasyon
sirasinda ve postoperatif ddnemde kanamanin énlenmesini,
dolayisiyla gereksiz transfiizyonlardan kaginilmasini saglar.
Yeni jenerasyon oral antikoagulan kullanan hastalarda
cerrahi planlama yapilirken kreatinin klirensine bakilmalidir.
Rivaroxaban operasyondan 14-26 saat, Apixaban 20-30
saat, Edoxaban 16-20 saat, Dabigatranin ise 34 saat dnce
kesilmesi Onerilmektedir (6). Warfarin, asenokumarol gibi
ilaglar ise elektif cerrahiden en az 4 giin 6nce kesilmeli, PT
ve INR’nin normale doénmesi beklenmelidir. Antiagregan
ilaglar (clopidogrel, dipyridamole, ticlopidine, abciximab) ve
non-steroid anti-inflamatuar ilaglarin da planh girisimler
oncesi kesilmesi onerilmektedir. K vitamini antagonisti
kullanan ve acil operasyona alinacak hastalarda, protrombin
kompleksi konsantreler (PCC), bu yoksa taze donmus
plazma O&nerilir. Aspirin i¢in, hastanin durumuna gore karar
verilir, kesin olarak kesilsin diye bir 6neri yoktur. Hastanin
durumuna, uygulanacak cerrahi girisime gore kar-zarar
hesabi yapilarak ona gore davraniimasi gerektigi gorusu
hakimdir (7). Aspirin kullaniimasinin perioperatif kan kaybi,
transfizyon gereksinimleri veya postoperatif yan etkiler
(miyokardiyal) igin plasebo ile esdeger oldugu bildirmektedir
(4). Amerikan Anesteziyoloji Dernegi (American Society of
Anesthesiology- ASA), uzmana danigilarak, elektif
vakalarda pihtilasma tedavisinin (6rn, Warfarin, anti-Xa
ilaglari, antitrombin ajanlan), klinik olarak mimkinse
perkitan koroner girisim 6ykisi olan hastalar harig, aspirin
olmayan antitrombosit ajanlarin (klopidogrel, tikagrelor veya
prasugrel gibi tiyenopiridinler) kesilmesini  Onerirken
hastalarda kanama riskine karsi tromboz riskinin géz éniine
alinmasi gerektigini vurgular (4). Proflaktik dusuk doz
unfraksiyone heparin (UFH) alan hastalarin cerrahi
sirasinda kanama riski dusuktir. Ancak heparin tedavisi
alan hastalar igin operasyondan o6nce en az 6 saat
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uygulamadan kag¢inilmalidir. Disik molekdl agirlikli heparin

(LMWH) alanlarda ise bu slre en az 12 saat olmahdir. Acil

durumlarda heparinin antikoagulan etkisi, protamin silfat ile

dogrudan antagonize edilebilir. Kardiyak cerrahi éncesi oral
antikoagulan etkisini antagonize etmede protrombin
kompleks konsantresi (PCC), yine elektif bypass
cerrahisinde kanamayi azalttigi icin preoperatif fibrinojen

konsantresi gibi Oneriler kilavuzlarda yer almigtir (1,7).

Kardiyovaskiler cerrahi uygulanacak hastalarda genel

olarak aspirin ve klopidogrel tedavisinin kesilmesi tromboz

riskini, surdurilmesi ise kanama riskini artirir. Hasta
agisindan risk ve yarar g6z 6ninde bulundurularak karar
verilmelidir. Elektif bypass cerrahisinden 8-12 saat 6nce
proflaktik, subkutan, disik doz, disik molekil agirlikli

heparin (LMWH) 6nerilmektedir (1,7).

Cogunlukla gézimizden kagan baska bir durum,

glinimuzde destek amaciyla veya alternatif tedavi olarak

hastalarin fazla sayida bitkisel ila¢c kullaniimasidir. Bu
ilaglarin ¢ogu koagulasyonu etkiledikleri icin operasyon
oncesi kesilmelidir. Sarimsak haplari (warfarin etkisi-7 gun),

Ginko biloba (antiplatelet etki-36 saat), Ginseng (irreversibl

antiplatelet etki-7 gin), keten tohumu, balik yagdi, zencefil,

sarl papatya gibi bitkiler ve bunlardan yapilan ilaglar
acisindan, operasyon oncesi dénemde hastalar mutlaka
sorgulanmali  ve kesilmelidir. Yesil cay ise warfarin

metabolizmasini hizlandinir, etkisini azaltir (1,4,7).

ASA’nin preoperatif hasta hazirlidi ile ilgili 6nerileri (4);

» Secili hasta populasyonlarinda (bdbrek yetmezligi, kronik
hastallk anemisi, yehova sahitleri gibi) allojenik kan
ihtiyacini azaltmak i¢in demir iceren preparatlar veya
eritropoetin uygulanabilir.

* Yeterli zaman yoksa demir eksikligi olanlara iV demir
verilebilir.

« Uzmana danigilarak elektif cerrahi icin antikoagtlan tedavi
(warfarin, anti-Xa ilaglari, antitrombin ajanlar) birakilip
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segili hastalarda daha kisa etkili bir ilaca (heparin, dugik
molekdl agirlikli heparin) gegilmesi uygun olabilir. Klinik
olarak mumkiinse, perkltan koroner girisim Odykusu olan
hastalar harig, ameliyat oncesi yeterli bir siire aspirin
digindaki antitrombosit ajanlarin (klopidogrel, tikagrelor
veya prasugrel gibi) durdurulmasi Onerilir. Aspirine ise
duruma goére devam edilebilir.

« Antikoagulan ilaglari degistirirken hastalardaki tromboz
riskine kars1 artmis kanama riski diigtinilmelidir.

Acil durumlarda warfarin etkisinin antagonize edilmesinde
uzmana danisilarak protrombin kompleks konsantresi (PCC)
veya taze donmus plazma verilir.  Postoperatif
antikoagllasyonun hizli restorasyonu disinda, segili
hastalarda warfarin antagonizmasinda acil olmayan
durumlarda K vitamini énerilir (4).

2. intraoperatif dénem

intraoperatif ddénemde kan transfiizyonunu azaltmaya
yonelik uygulamalar ve tedaviler arasinda; otolog kan
uygulamalari, cell saver kullanimi, normovolemik
hemodilisyon, cerrahi olarak kanamayi durdurucu teknik ve
topikal hemostatik ajanlarin  kullanimi  (koterizasyon,
gelfoam, floseal, fibrin glue, surgicel vb), antifibrinolitik
ilaclar ve restriktif transfiizyon stratejisi yer alir (1,3). Ayrica
intraoperatif koagulasyon durumunun monitorizasyonu da
gereksiz transflizyonlardan kaginmada ¢ok énemlidir. Bunlar
arasinda viskoelastik testler olan tromboelastogram (TEG)
ve ROTEM en o6nemlileridir. Viskoelastik testler mevcut
degilse, standart pihtilagsma testleriyle (trombosit sayisi,
INR, aPTT, fibrinojen konsantrasyonu) hastalarin takip
edilmesi onerilir (4,17,18).

Asirnt kanama durumlarinda uygulanabilecek farmakolojik
tedaviler ise; desmopresin, antifibrinolitikler (e-aminokaproik
asit, traneksamik asit), topikal hemostatikler (yani fibrin
yapistirici, trombin jel), PCC'ler (protrombin kompleks
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konsantresi), pihtilagsma faktéri konsantreleri (rekombinant
faktér Vlla) ve hipofibrinojenemi (kriopresipitat, fibrinojen
konsantresi) tedavileridir (4). Desmopresin’in, kaltsal
olmayan kanama bozukluklarinda perioperatif kan kaybi ve
transflzyon gereksinimini azaltmada kullanimi ile ilgili yeterli
kanit yoktur. Ancak ASA, postoperatif kan kaybi hacmini
azaltmada etkili oldugunu goésteren randomize kontrolll
calismalarin oldugunu ve asin kanama ve trombosit
disfonksiyonu olan hastalarda desmopresin kullaniminin g6z
o6ninde bulundurulmasi gerektigini  bildirmektedir (4,7).
Desmopresin’in spesifik durumlarda (edinsel von Willebrand
sendromu=vWS) kullanimi 6nerilmektedir (12). Antitrombin
ise Onceleri sadece konjenital antitrombin eksikliginde
onerilmekteyken (7), glincel literatlrlerde elektif cerrahilerde
kanama sirasinda antitrombin destegine yodnelik kanit
olmadigindan s6z edilmektedir (12). Heparinle es zamanli
kullanimi kanama riskini arttirir. Asiri kanamasi olanlarda,
daha 6nce kullanilmamigsa antifibrinolitik ajanlar (yani, e-
aminokaproik asit, traneksamik asit) verilebilir (4,7).

Koagulasyon y6netiminde; disik fibrinojen konsantrasyonu
ya da disfonksiyonundan sliphelenilen ve belirgin kanamasi
olan kisilerde, fibrinojen konsantresi Onerilir. Fibrinojen
konsantresi eksikse kriopresipitat verilebilir. Rekombinant
aktive faktorin (rFVila) ise kullanimi sinirh tutulmahdir,
proflaktik  kullanimi  6nerilmez. Cunki mortalite ve
transflizyon gereksinimini azalttigina dair yeterli kanit
bulunmamaktadir. Ayni zamanda arteriyel tromboemboli gibi
riskleri ve ylksek maliyet s6z konusudur. Rekombinant
aktive faktorin endikasyon digi uygulanmasi,
konvansiyonel, cerrahi veya girisimsel radyolojik yollarla
durdurulamayan ve/veya kapsamli koagulasyon tedavisinin
basarisiz oldugu, hayati tehdit eden kanama igin
dusundlebilir. K vitamini antagonisti kullananlarda ciddi
kanama durumunda, Oncelikle protrombin kompleks
konsantresi (PCC) ve IV K vitamini tavsiye edilir. Tek basina
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uzamig INR/protrombin zamani (PT) veya VHA (viskoelastik
hemostatik assay) pihtilasma sureleri ile oral antikoagulan
kullanmayan kanama hastalari PCC kullanimi igin bir
endikasyon degildir (1,12).

Hastalardan otolog kan toplanmasi; kardiyovaskuler cerrahi
ve bazi ortopedik girisimler gibi ciddi kanama beklenen
operasyonlardan 6nce, hemoglobin sayisi yeterli Kisilerden
kan alinip yerine volum verilmesi, operasyon sirasinda da
gerektidi zaman alinan bu kanin tekrar kendine verilmesi
islemidir. Bu gereksiz transflizyondan kaginilmasini saglar.
En o6nemli avantaji, yabanci eritrosit antijenlerine karsi
antikor gelisimini azaltmasidir. Ancak iyatrojenik anemi,
bakteriyel  kontaminasyon, asin  yuklenme, olasi
immunomodulatuar etki gibi ¢cok sayida dezavantaji da
vardir. Glinimizde sadece secilmis vakalarda kullaniimasi
onerilmektedir (1). Bazi yayinlarda operasyondan bir hafta
o6nce 1 Unite kan alinmasi sonucu endojen eritropoetinin
stimule olmasinin yaklasik 2-3 Unite eritrositin Uretimine
neden oldugu bildiriimektedir. Bu hastalara ayrica ekzojen
eritropoetin tedavisi de uygulanmigsa bunun 2-5 Uniteye
kadar c¢iktigi gorilmuistir (7,19). Otolog kan, sadece
eritropoetik rekonstriksiyon icin yeterli zaman varsa
basvurulan bir ydntem olmalidir (4).

Akut normovolemik hemodilisyon (ANH), hipervolemik
hemodilisyon (HH) gibi yontemler de transflizyon
gereksinimini azaltmada kullanilabilir. Ancak daha ¢ok
erigkinlerde basvurulan bir yontemdir. Biyilk cocuklarda
ANH daha yararliyken, klgiuk c¢ocuklarda anemi ve
hemodinamik instabilite nedeniyle HH daha iyi bir segenek
olabilir (17,20). ESA, segili durumlarda akut normovolemik
hemodilisyon (ANH) kullanimini  6nermekte, ANH‘un
intraoperatif kontrolli hipotansiyonla kombine edilmesini
tavsiye etmemektedir (12). Onceden var olan veya edinilmis
koagiilopatisi olan hastalarda, ANH kullaniminda dikkatli
olunmasi gerekir. Normovolemik hemodilisyon icin Ringer
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laktat, %5 albimin, %6 dekstran 70, %6 hetastarch gibi
degisik sivilar kullanilmistir. Dekstran ve hetastarch ile daha
dengeli ortalama arter basinci elde edilmis, ancak
koagulasyon parametrelerinde bozulma saptanmistir
(21,22).

Cell salver yontemi; Cell savage cihazlari operasyon
sahasindaki kani ve bununla birlikte gelen bazi atiklan
toplar, filtreden gegirip silizer. Bu atik Urinler arasinda
trombositlerden ve I6kositlerden kaynaklanan hucre
dokuntlleri, pihtilasma kaskat faktorleri, kompleman
proteinleri ve enzimler gibi biyokimyasal artiklar ve metal
parcaciklari, irrigasyon sollsyonlari ve kemik ¢cimentosu gibi
hiicre disi kalintilar hatta iyi filtre edilemezse timar hiicreleri
bulunabilir. Filtreleme sonrasinda, kirmizi kan hucreleri
otolog bir cell salvage sistemi ile hastaya verilir. Bebekler
icin uygun olmayan bir ydntemdir. Genellikle >10 kg ve kan
hacminin yaklasik %40 dan daha fazla kanama beklenen
kisilerde yararli oldugu bildirilir. Dezavantajlari arasinda;
gecici hematuri, heparinize kanin veriimesi sonucu
hemostaz bozukluklari ve elektrolit dengesinde degisiklikler,
pahali olmasi, ek saglik personeli gerektirmesi ve her
ameliyathanede mevcut olmamasi sayilabilir (18,23). ESA
(European Society of Anesthesiology), major kardiyak ve
ortopedik cerrahide kan korunmasinda eritrosit cell
salvage’in kullaniimasini, bypass sirasinda ise intraoperatif
trombosit agisindan zengin plazmaferezin kan
korunmasinda rutin  kullanimini  énermemektedir (12).
Bagirsak cerrahilerinde ise, kirlenmis abdominal icerigin
bosaltilmasi, ilave yikamanin yapilmasi ve genis spektrumiu
antibiyotiklerin ~ kullanilmasi  sartiyla cell salvage’in
kontrendike kabul edilmemesi tavsiye edilir.

intraoperatif ddénemde kan gereksinimini azaltan diger
yontemler arasinda; uygulanan cerrahi teknikler ve
malzemeler (koter, klips, dikkatli diseksiyon yapilmasi,
endoskopik sutlr teknikleri), vendz konjesyonu 6nlemek icin
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uygun hasta pozisyonlari, dilie vazokonstriiktor iceren lokal
anestezikler (epinefrinli solusyonlarla doku infiltrasyonu,
topikal hemostatik ajanlar (Gelfoam, Floseal, fibrin tutucular,
surgisel, fibrin glue gibi) sayilabilir (4).

Antifibrinolitik (aprotinin, traneksamik asit, €-aminokaproik
asit) kullanimi da, perioperatif kan kullanimini ve kan
kaybini azaltmada uygulanan diger bir yontemdir. Ancak
bunlardan aprotinin, bébrek yetmezligi, miyokard enfarktisu,
kalp yetmezligi, inme ve mortalite riski gibi yan etkileri
nedeniyle FDA tarafindan piyasadan kaldinimistir.
GUnumizde traneksamik asit (TXA) ve g-aminokaproik asit
(EACA) intraoperatif dénemde kullanimi daha glivenli olan
ajanlardir (24). Yapilan calismalarda, asirn kanamanin
profilaksisi igin cerrahi iglemden Once vel/veya islem
sirasinda uygulanan traneksamik asidin, perioperatif kan
kaybini, transflizyon uygulanan hasta sayisini ve transfiize
edilen kan 0rinU hacmini azaltmada etkili oldugu
gOsterilmistir (4). Yine g-aminokaproik asitin de islem 6ncesi
velveya islem sirasinda uygulanmasinin major kardiyak,
ortopedik veya karaciger cerrahisinde toplam perioperatif
kan kaybini ve transfliizyon uygulanan hasta sayisini
azaltmada etkili oldugu bildiriimistir (4). ASA, kanamayi
azaltmak amaciyla profilaktik olarak ya da intraoperatif
dénemde O&zellikle kardiyopulmoner bypass cerrahisi,
karaciger cerrahisi, diz protezi gibi kanama riski yuksek
ortopedik cerrahilerde antifibrinolitik tedavinin kullanimini
onermektedir (4).

Restriktif  (kisitlayici)  transflzyon  stratejisi;  sadece
potansiyel faydalarin risklerden daha fazla oldugu, kan
kullanimini en aza indirme amaciyla uygulanan bir
yontemdir (3). Sadece segilmis hastalara uygulanmalidir,
her hasta icin gecerli olmayabilir. Restriktif stratejinin
kargisinda liberal strateji yer alir. Restriktif yontemde,
transflizyona baslamak i¢in daha dusuk (en sik 7-8 g/dL),
liberal transfliizyon stratejisinde ise daha ylksek bir
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hemoglobin esik seviyesi kullanir (en sik 9-10 g/dL) (2).
Codu hastada 7-8 g/dL'nin Uzerindeki hemoglobin
esiklerinde allojenik eritrositlerle transflizyondan
kacinilabilecegine dair kanitlar bulunurken (2), yogun bakim
hastalari, ortopedik ve kardiyak cerrahi hastalari arasinda
klinik uygulamalarda énemli farkhhklar oldugu c¢aligmalarla
gosterilmistir  (25-28). Hemoglobin seviyesi 7-8 g/dL
tutularak yapilan randomize ¢alismalarda, hemodinamik
acidan stabil birgok hasta icin (yogun bakim ve cerrahi
hastalari  dahil) restriktif ~ stratejinin  uygun  oldugu
saptanmistir (29,30). Genel olarak, hemodinamik agidan
stabil hastanede yatan hastalarda transfuzyon igin Hb esik
degeri; <8 g/dL, erigkin ve pediyatrik yogun bakim hastalari
icin Hb <7 g/dL gibi O6neriler bulunmaktadir. Restriktif
transflzyon stratejisinin mortaliteyi arttirmadigi, giivenli ve
daha az kan kullanimi ile iligkili oldugu bildirilmektedir (31).

Avrupa Kardiyoloji Dernegi (European Society of
Cardiology- ESC) tarafindan akut koroner sendromlu
hastalar icin de Hb: 8 g/dL altina diismedikge transflizyon
icin beklenmesi gerektigi 6nerilmektedir. Yine semptomsuz
yodun bakim hastalarinin Hb:7 g/dL kadar olan degerleri
tolere edebildikleri belirtiimektedir. Ancak butiin bu éneriler,
preoperatif ddnemdeki hastalar igin cerrahi girisim sirasinda
olasi kan kayiplann da g6z ©&nunde bulundurularak
degerlendirilmelidir. Hastane de yatan, hemodinamik agidan
stabil hastalarda transflizyon karari verilirken hem Hb

diizeyi hem de semptomlar birlikte degerlendirilmelidir (32).

ABD’de yapilan galismalar sonucunda cerrahi hastalarda

transfiizyonla ilgili bazi éneriler vardir (3);

* Kesinlikle gerekenden daha fazla kan nakli yapmayin.
Yetersiz doku oksijenasyonunu gdsteren kanit olmadan
cogu stabil hasta igin restriktif bir esik (7-8 g/dL)
kullaniimal. Kanamayan hastalar icin eritrosit
siispansiyonu standart olmalidir.
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« Hemodinamik instabilite olmadan eritrositleri, demir
eksikligi igin vermeyiniz.

» Warfarin etkisini tersine gevirmek i¢in kan urinlerini rutin
olarak kullanmayin. Bu genellikle tek basina K vitamini ile
elde edilebilir.

» Klinik olarak stabil hastalarda sik kan sayimi yapmayin.
Bdylece gereksiz yere kan alimindan kaginiimig olur. Kan
sayimi icin kan sadece Kklinik olarak énemli yeni bir
anormallik tespit edilecegine inanildigi zaman alinmalidir.

3. Ozellikli hasta gruplarinda uygulamalar

Gebeler; Fibrinojen konsantrasyonun degerlendiriimesi
dnerilmektedir. Ozellikle <2 g/L degerler ciddi postpartum
hemoraji (PPH) riskinde artisa neden olur. Dodumun
basinda trombosit <100000/uL ise ve bu ozellikle disik
plazma fibrinojen konsantrasyonu ile birlikteyse PPH
riskinde artisin gostergesidir. PPH’i 6n gérmede aPTT ve
PT’nin yarari dusuktir. Sezaryen oncesi traneksamik asit
kullaniminin géz 6ntinde bulundurulmasi énerilir (1).

Pediyatrik hastalar; Bu hastalarda sentetik eritropoetin,
demir tedavisi, hemodiliisyon, otolog kan toplanmasi, cell
salver ve antifibrinolitik gibi tedavi ve yéntemler, hastanin
yas! ve kilosu g6z 6niinde bulundurularak uygulanabilir (24).
Bazi yontemler 6zellikle kigik ¢ocuklar icin uygun degildir.
Ornegin, operasyondan 2-4 hafta ©nce otolog kan
toplanmasi ve gerektiginde operasyon sirasinda verilmesi
kiiclk cocuklar i¢in cok uygun bir ydontem degildir. Ayrica bu
yaklasimin dezavantaji, bakteri kontaminasyonu ve hata
riskinin olmasidir. Antifibrinolitiklerin ise, yan etkilerine karsi
toleransinin iyi olmasi, kullanim kolayligi, ucuz maliyet gibi
bazi avantajlari vardir. Ozellikle traneksamik asit ve epsilon-
aminokaproik asitin pediyatrik kardiyak cerrahide, omurga
ve kraniofasiyal cerrahide kan kaybini azaltmada etkinligi
gOsterilmigtir. Pediyatrik cell saver kullaniimasi, mimkin
oldugunca ¢ok otolog kanin korunmasina yardim eder.
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Ancak bu da her ameliyathanede mevcut degildir, yetiskin
bir chamber kullanildiginda yuksek priming volim gerektirir.
islem siiresi nispeten yavastir ve diisiik bir hematokrit elde
edilir (17,24). Son yillarda, 30 mL'ye kadar disuk kapasiteye
sahip olan surekli ototransflizyon sistemi gibi gelismis
cihazlarin, kraniosinostoz cerrahisinde homojen kan
transflzyonunu azaltmada etkili oldugu gosterilmis ve kilo
<10 kg olan hastalarda kullaniimigtir. Bu cihazlarin
kullanimi, timor hdcrelerinin yayllma potansiyeli nedeniyle
timor cerrahisinde tartismalidir. Filtre kullanimi ve timor
hicre naklinin riskini en aza indirmek igin 1sinlama
onerilmektedir (17).

Kisaca uygun pediyatrik hastalarda (20);

*Preoperatif otolog bagis

*Preoperatif eritropoetin

sintraoperatif cell saver

*Akut normovolemik hemodilisyon

Antifibrinolitik ilaglar; traneksamik asit, e-aminokaproik asit
Fibrin yapistiricilar veya fibrin tutkali

*Postoperatif dren reinflizyonu gibi ydntemler uygulanabilir.

Yehova sahitleri; Dini inancglari ya da bagka nedenlerle
transflzyonu reddeden Kkisiler igcin cerrahi girigsimler
sirasinda alternatif yollar gelistiriimelidir. BlyuUk cerrahi
girisimlerden 6nce, hastalarin klinik durumu, preoperatif Hb
seviyeleri ve demir depolari optimize edilmeli ve anemi
dizeltiimelidir. Allojenik transfiizyonu azaltmaya yonelik plan
ve program uygulamaya sokulmalidir (anestezi ydntemi,
cesitli farmakolojik ajan kullanimi, otolog kan alinmasi,
eritopoetin kullanimi gibi) (1,7).

Ozellikli hastalar ve cerrahilerde perioperatif transfiizyon
gereksinimini azaltan yéntemler, ayri bélimler halinde daha
detayl sekilde anlatiimigtir.
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BOLUM.5- OBSTETRiIK CERRAHIDE
TRANSFUZYON

Uzm. Dr. Asuman SARGIN

Obstetrik hastalarda kanama, gebelik haftasina gore ilk 22
hafta igerisinde meydana gelmisse erken gebelik kanamasi,
22 haftadan sonra goériilirse ge¢ gebelik kanamasi olarak
adlandirilir. Erken gebelik doneminde en sik disik ya da
distk tehdidi, dis gebelik veya molar gebelik nedeniyle
kanamaya rastlanirken, ge¢ gebelik déneminde bunlara ek
olarak plasentanin anormal yerlesimine bagh kanama
olabilir. Bu bdlimde obstetrik cerrahi (sezaryen
operasyonlari) sirasinda meydana gelen kanamalarda
uygulanan transfiizyon protokollerinden s6z edilecektir.
Postpartum kanama, maternal o&limlerin en &6nemli
nedenlerinden biridir. Uzerinde énemle durulmasinin ve
dikkat gekilmesinin nedeni 6nlenebilir olmasidir. Postpartum
kanama riski ylksek hastalarin dnceden belirlenmesi, erken
tani, kanamayi Onlemeye yonelik mudahaleler, dogru ve
zamaninda yapilan yonetimle maternal mortalitenin
onlenmesinde temel rol oynar (1,2).

1. Postpartum Kanama

Vajinal dogum sonrasi 2500 mL, sezaryen ile dogum
sonrasi 21000 mL kanama gérulmesi postpartum kanama
(PPK) olarak tanimlanmaktadir. Obstetrik kanamalar,
%80'den fazla vakada dogum sonrasi meydana gelir.
Dodum sonrasi ilk 24 saat icinde gelisen kanama erken
PPK, 24 saat ile 12 hafta arasinda meydana gelen kanama
ise ge¢ PPK olarak adlandirilir (3-5). Postpartum kanamaya
bagl maternal 6limler, genelde dogumdan sonraki ilk 4 saat
icinde gerceklesen ve dogumun uguncl evresinde olusan
sorunlara baglidir. Vajinal dogumlarda ise, ciddi postpartum
kanama %3 oraninda goérilir. Hematokrit duzeyinde
%10’luk dusme, diger bir tanimi olsa da, dikkat edilmesi
gereken aslinda klinik olarak hemodinamik instabiliteye
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neden olan solukluk, hipotansiyon, bag dénmesi, oligiri gibi
bulgularin olmasidir. Gebelikte gérilen fizyolojik degisikler
sonucu kan hacmi, %30-60 artar dolayisiyla normal vicut
yapisindaki bir gebede ortalama 1500-2000 mL’lik bir hacim
artisi olmaktadir. Total kan hacminin %10 ve Uzeri
kaybedildiginde sok bulgular ortaya gikar (5).

1.1. Postpartum Kanama Etiyolojisi

PPK'lar iki gruba ayrilabilir. Birinci grup uterus atonisi,
travma ve koagilasyon bozukludu, plasenta retansiyonu,
genital lezyon nedenlerinden biri ya da birkagi nedeniyle
meydana gelir (Sekil-1). Bu nedenleri, akilda tutmak igin
Ingilizce bas harflerinden (Tonus, Tissue, Trauma,
Thrombin) olusan 4T kurali kullaniimaktadir (Tablo-1) (1).
Hastanin postpartum kanama riski, preoperatif
degerlendirme sirasinda yapilmahdir. Hastanin vicut kitle
indeksinin (VKI) >40 olmasi, parite sayisinin yilksek olmasi,
cogul gebelik, uzamis gebelik, fetusun makrozomik olmasi
(>4000 gr), miyom, dogum sonu kanama 6ykisi ve/veya
dogum o6ncesi kanama varligi PPK agisindan orta risk
olarak degerlendirilirken, anormal plasenta yerlesimi,
plasenta akreata veya perkreata siphesi, trombositopeni
varligi (<70.000 mm?%dL), koagilopatisinin olmasi, aktif
kanamasinin olmasi ve orta risk olarak degerlendirilen
bulgulardan 2 veya daha fazlasinin olmasi ylksek risk
olarak deg@erlendirilmektedir (4).

Yapilan bir ¢alismada (5) ciddi PPK’li hastalarda 5 bagimsiz
faktorden s6z edilmektedir; anormal plasenta yerlesimi,
INR>1,64, fibrinojen dizeyinin <2g/L, troponin dizeyinin
artmasi, maternal kalp atim hizinin >150 atim/dk olmasidir.
ESA tarafindan 2017 yilinda ¢ikarilan Perioperatif Kanama
Kilavuzu’'na (6) goére PPK ile ilgili 6neriler arasinda risk
degerlendirmesi acisindan sunlara dikkat ¢ekilmistir:
» Fibrinojen dizeyi <2 g/L ise ciddi PPK riskinin
gOstergesidir ve kanamali gebede fibrinojen duzeylerinin
belirlenmesi 6nerilir (kanit diizeyi 2B).
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» Travayin basinda dinamik trombosit sayisi azalmigsa ya
da trombosit sayisi 100.000/uL 6zellikle plazma fibrinojen
seviyesi 2,9 g/L ile birlikteyse PPK riski artabilir (kanit
diizeyi C)

» Travayin baglangicinda aPTT ve PT dizeyi, PPK igin
dusuk prediktif degere sahiptir (kanit dlizeyi C).

Literatirde dogumun 3. evresinde yapilacak yakin izlemle
ciddi postpartum kanama (>1000 mL) ve anemi olasiliginin
azaltilabilecegi bildiriimektedir (7). Gebelikte meydana gelen
hematolojik degisiklikler sonucu, hemodilisyonel bir anemi
gorilmektedir. Ancak gebe olmayan kadinlar ile gebelik
doéneminde meydana gelen aneminin siniflandiriimasinda
net bir fikir birligi halen bulunmaktadir. WHO’ya gore gebelik
doénemine bakilmaksizin hemoglobin seviyesinin 11 g/L
diizeyinin altinda olmasi anemi olarak tanimlanir (8). Anemi
ayrica 1hmh (10-10,9 g/L), orta (7-9,9 g/L) ve siddetli (<7
g/L) olarak da siniflandinimaktadir. Amerikan Kadin
Hastaliklari ve Dogum Dernegi (ACOG) ve ingiltere Ulusal
Saglk ve Mikemmellik Enstitisi'nin  (NICE) ilk
trimesterinde 11 g/L'nin, ikinci trimesterde 10,5 g/L'nin
altinda hemoglobin degerini anemi olarak tanimlamislardir
(Tablo-2) (9-12). Gebelikte aneminin temel nedeni demir
eksikligidir (13). Gebe olmayan kadinlarda da normalde
demir eksikligi sikhkla gorilurken gebelikte ayrica kan
sirkilasyonundaki degisikliklere bagli olarak bu eksiklik
artar. Gebe kalma silrecinde ek demir ihtiyacinin yaklasik 1
gr oldugu belirtiimektedir (14). NICE kilavuzunda gebelerde
28. haftada anemi acisindan tarama oOnerilmektedir (4).
isvicre kilavuzlarinda, ilk trimesterde ferritin duzeyi
degerlendiriirken en az bir kez anemi taramasi
onerilmektedir (12). Serum ferritin degerinin 30 ng/mL'nin
altinda olmasi, gebelikte demir eksikligi olarak
tanimlanmistir (13). Ancak ferritin bir akut faz proteini
oldugundan, enfeksiyona bagli yikselme ihtimalini ekarte
edebilmek icin CRP (C-reaktif protein) diizeyine de ayni
zamanda bakilmasi 6nerilmektedir.
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Masif obstetrik hemoraji
Kanama =1500 ml
Hb = 4 g/dl azalr

=4 U akut kan transflzyon gereksinimi

Antepartum
(kanama =24 hi-dogum)

1. Plasenta previa
2. Ablasyo plasenta
3. Travma

4. Uterus rupturu

Postpartum
Vajinal dogumda kanama =500ml
C/S'de kanama =1000 ml

I

Sekonder (geg)
(Dogumdan 24 st sonra)
1. Rest

Primer (erken)
(Dogumu takiben 24 sticinde)

1. Uterus atonisi

2. Rest

3. Genilal travma

4. Pihtlasma bozuklugu
5. Uterus inversiyonu

2. Puerperal sepsis

Sekil-1. Postpartum Kanama ve Nedenleri.

Tablo-1. Postpartum Kanama icin Risk Faktorleri (1).

Tonus
(Anormal uterin
kontraksiyon)

>

Y VvV

Uterusun anatomik/fonksiyonel distorsiyonu (yiksek
parite, uterin anomaliler, presipite eylem, uzamig
eylem, myoma uteri, plasenta previa)

Uterin distansiyon (polihidroamnios, cogul gebelik,
makrozomi)

Intraamniyotik enfeksiyon (ates, uzamis membran
rptird)

Mesane distansiyonu

Uterin relaksasyona yol agan ajanlar (magnezyum,
nifedipin, halotan)

Doku (Gebelik » Plasenta insersiyon anomalileri

iiriinlerinin > Koagulum retansiyonu

retansiyonu) > Kotiledon/ suksentriat lob retansiyonu

Travma (Genital > Sezaryen kesisinin uzamasi (malpozisyon)

yol travmasi) > Uterin riiptir (uterin riiptir ve cerrahi dykisii)
» Serviks, vajen ve perine laserasyonu (presipite

\4

eylem, operatif dogum)
Uterin inversiyon (fundal plasenta, yiksek parite,
kontrolsUiz traksiyon)

Trombin
(Koagiilasyon
bozukluklar)

VVYVYVYYVYYVY

Gestasyonel trombositopeni
Hemofili A

Preeklampsiye bagli trombositopeni
Yaygin damar ici pithtilagsma
Terapotik antikoagllasyon kullanimi
Idiopatik trombositopenik purpura
Von Willebrand hastaligi
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Tablo-2. Gebelik Dénemlerinde Anemi.

Gebelik haftasi Anemi: <Hb duzeyi (g/dl)
lik trimester: 0-12 11
Ikinci trimester: 13-28 hafta 10,5

Ugiincii trimester: 29. hafta —

gebelik sonu 1

1.2. Postpartum Kanamanin Onlenmesi

WHO, Ulusal Jinekoloji ve Obstetri Federasyonu (FIGO) gibi
kuruluglarin 2012 yihinda yapilan arastirma sonuclari ve
uzman gorislerine dayanarak hazirladiklari kilavuzlarda,
PPK’'nin Onlenmesine yonelik en glincel kanita dayali
uygulamalari sunmusglardir (4,15). Dogumun 3. evresinin
aktif yonetimi ile ciddi postpartum kanama ve anemi riskinin
azaldigi bildirilmigtir. Bu nedenle postpartum kanamanin
onlenmesinde bu evrenin aktif yonetimi onerilmektedir (7).
Aktif yonetimin temeli, uterotonik ajanlarin rutin kullaniimasi
olarak belirtimektedir (4).

1.2.1. Uterotonik Ajanlarin Kullanimi

WHO, tarafindan 2012 yilinda yayinlanan "postpartum
kanamanin dnlenmesi ve tedavisi igin 6neriler" rehberinde,
dogumun 3.evresinde postpartum kanamayi 6nlemek igin
uterotonik ajanlarin kullanilmasi ve uterotonik ajanlardan da
ilk tercih olarak oksitosin 6nerilmektedir (4). Yine Kanada
Obstetrisyenler ve Jinekologlar Cemiyeti (SOGC), 2009
yilinda hazirladiklar klinik uygulama rehberinde postpartum
kanamayi 6nlemek igin tercih edilmesi gereken ilag olarak
oksitosini (kanit dizeyini |-A) bildirmigtir (16). FIGO ve
Uluslararasi Ebelik Konfederasyonunun (ICM), 2003
yayinladigi kilavuzda ve diinya saglk orgatiinin 2012'de
postpartum kanamanin énlenmesi ve tedavisi igin Oneriler
rehberinde, oksitosin olmadigi durumlarda alternatif olarak
oncelikle misopristol olmak Uzere diger uterotoniklerin
kullanilmasi 6nerilmigtir (4,17). Bu uterotonik ajanlar igin
herhangi bir doz protokoli belilenmemis olsa da rutin
kullaniminin  postpartum kanama riskini yaklasik %40
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azalttig bildirilmistir. Rutin profilaktik uterotonik kullanimi ile
tedavide kullanilacak olan uterotonik gereksiniminin azaldigi
da belirtilmigtir (18).

Oksitosin, intravenoz ve intramuskduler yoldan
uygulanabilen, hizli etkili, kan basinci Uzerine efkisi
olmayan, plasenta retansiyonuna yol agmayan, 3. evreyi
uzatmayan, vajinal ve sezaryen dogum sonrasi postpartum
kanama proflaksisinde ilk tercih edilen ajandir.
Metilergonovin, hipertansif yan etkisi (6zellikle hipertansif
olgularda) bulunan bir ajandir. Oksitosinin olmadigi veya
kullanilamadigi  durumlarda misoprostol tercih  edilir.
Glnumizde postpartum kanama proflaksisinde igin riskli
vajinal dogumlarda ve sezaryen sonrasi karbetosin
onerilimeye baslanmistir. Uzun etkili oksitosin analogudur ve
ek uterotonik gereksinimini azaltir (1,4).

2. Postpartum Kanamanin Yonetimi

Postpartum kanama agisindan Uzerinde durulmasi gereken
en onemli nokta, erken donemde taninmasidir. Erken tani
maternal mortalite ve morbiditenin azaltilmasi i¢cin dnemli bir
adimdir (21). Normalde gebelikte artan plazma hacminin
¢ogunlugunu kirmizi kan hicresi olusturur. Buna bagli
olarak %25 kadar artan kan hacmi sonucunda dolasim
hacmi de artar. Gebelikte gorulen bu hipervolemi nedeniyle
hipovolemi bulgulari daha ge¢ ortaya c¢ikabilmektedir (22).
Plasental kan akimi yaklasik 500-700 mL/dk olup uterin
kanama sonucunda tim kan hacmi 5-10 dakika iginde
kaybedilebilir. Dogum eyleminin 3. evresi tamamlansa da
myometriyum kasilmazsa plasental alandan kanama devam
etmektedir.

Kanamanin nedeni ne olursa olsun alinacak genel tedbirler;
hemorojik sokun énlenmesi icin genis damar yolu agilarak
sivi replasmani (kristaloid ve/veya kolloid) baglanmalidir.
Akut kan kaybinda c¢ok o6nemli bir konu da zamandir.
Tedaviye ge¢ baslanirsa hastadaki presok tablosu, ¢oklu
organ disfonksiyonuna, morbidite ve mortaliteye neden olur.
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Son doénemlerde uygulanan protokollerde, dizenli kanama
takibi ve anormal kanamanin erken fark edilmesinin ¢ok
6nemli oldugu vurgulanmaktadir (23). Ancak operasyon
disinda gelisen bir kanamanin miktarinin goérsel olarak
tahmini daha kolay olurken operasyon sirasinda bunun
oldukga zor oldugu da belirtiimektedir. Buna ydnelik yapilan
bir calismada gérsel olarak yapilan tahminlerde bu yanilma
oraninin  %30-50 arasinda oldugu ve kanamanin
oldugundan daha az tahmin edildigi bildiriimistir (24).

Postpartum kanama oldugunda multidisipliner bir yaklagim
sarttir ve 6nce yardim istenmelidir (4). Postpartum kanama
yonetiminde temel hedef kan hacminin ve oksijen tasima
kapasitesinin dlzeltiimesidir. Transflizyon karari alirken
klinik bulgular temel faktér olmali, laboratuvar degerlerinin
beklenmesi ile zaman kaybedilmemelidir (19).

Postpartum kanamada etiyolojiyi belirlemek ve buna yonelik
tedavi yapmak gerekir. En sik neden uterin atoni oldugu igin
oncelikle uterin tonus degerlendiriimeli (25,26), uterin masaj
ve uterotonik ajanlar baglanmalidir (Tablo-3).

Tablo-3. Postpartum kanama proflaksisinde kullanilan uterotonik

ajanlar
WHO RCOG (19) SOGC (16) T.C Saglik
(4) Bakanlhigi (20)
Oksitosin 10 1U, 51U, yavas 101U, IM 10 IU, IM
im/iv \Y,
(sezaryen
ile dogum)
51U, IM
(vajinal
dogum)
Ergot 0,2 0,5 mg 0,2 mg, IM 0,2 mg, IM
tarevleri mg, iM ergometrin/
51U
oksitosin,
M
Misoprostol 600 600-800 g, 600 pg, PO
ug, PO PO/sublingu
al/rektal
Karbetosin 100 pg,
yavas, IV
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2.1. Traneksamik Asit

Traneksamik asit (TXA), plazminojen Uzerindeki lizin
reseptdor  bdlgesine  yarigmal olarak  baglanarak
plazminojenin plazmine déntsimuni engelleyen sentetik bir
lizin analogudur. TXA'in, major cerrahiler sonrasi kan
kaybini ve ftransflizyon gereksinimini azalttigi, travma
hastalarinda mortaliteyi distrdtidu bildiriimektedir. Kanama
kontroliinde uterotoniklere ek olarak traneksamik asitin
kullanimini, peripartum hemorajide en kisa siirede iV 1 gr'ik
dozda verilmesi kilavuzlarda oneriler arasina girmistir (6).
Kanama devam ederse tekrarlanmasi Onerilir. Ancak erken
kullanimi konusunda halen tartismalar devam etmektedir (27).

WHO kilavuzlarinda da uterus atonisi gelisen uterotonik
ajanlara direngli veya kanamanin en azindan bir kisminin
travma sonucu olmasi durumunda TXA kullanimini
Onerilmektedir (4).

Fleischer ve Meirowitz (28), dogumda profilaktik TXA
kullanimini, PPK agisindan risk faktorleri olan ama kan
Urtinlerini reddeden, farmakolojik olarak antikoagulan alan,
ciddi PPK igin yiksek risk tasiyan (plasenta previa/accreta
vb) hastalara dnermektedirler.

2.2. Krioprepisitat, Fibrinojen Konsantresi

Postpartum kanama acisindan fibrinojen seviyesinin <2 gr/L
olmasi 6nemli bir parametredir. Kilavuzlarda, kanamasi olan
hastalarda  fibrinojen  duzeylerinin  degerlendiriimesi
onerilmektedir. Dinamik trombosit sayisinda azalma olursa
veya dogumun baslangicinda trombosit <100000/mm?
diserse ve ayni zamanda bu durum 2,9'dan daha disuk
plazma fibrinojen seviyesi ile beraberse PPK riskinde artis
olabilecegi vurgulanmistir (1). Ingiltere’de kriopresipitat
edinsel hipofibrinojenimi de kriopresipitat ilk tercih olsa da
bircok Avrupa Ulkesinde viral transmisyon nedeniyle bunun
kullanimindan uzaklasiimis, fibrinojen konsantresi tercih
edilmeye baslanmistir (29). Fibrinojen konsantresinin
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avantaji, viral transmisyonun olmamasi, standart
konsantrasyonda fibrinojen olmasi ve kan grubu
uyumsuzlugu gibi bir sorun yasanmamasidir ancak oldukga
pahali bir ajandir (24).

2.3. Eritrosit Slispansiyonu

PPK sonrasi akut anemide, optimum transflizyon icin net bir
hemoglobin degeri belirlenmemesine ragmen mevcut
kilavuzlar 7-8 g/L’a transfiizyon énermektedir. Daha restriktif
yaklagimda ise aktif kanamanin devam etmemesi kosuluyla
<6 g/L hemoglobin degerinde transflizyon o6nerilmektedir
(30). Laktat degeri, PPK igin vyeterli bir resusitasyon
gostergesi olarak belirtiimese de travma ve yogun bakim
hastalarinda perfiizyonu ve resisitasyonu degerlendirmede
kullanmanin yararli oldugu vurgulanmaktadir (31).

2.4. Taze Donmusg Plazma

ingiltere Obstetri ve Jinekoloji Dernegi (RCOG) tarafindan
taze donmus plazma (TDP) kullanimi, PPK’'nin devam ettigi
ve kanamanin kontrol altina alinamadigi, aPPT velveya
PT'In uzadidi durumlarda o6nerilmektedir. Uygulama dozu
olarak her eritrosit suspansiyonu (ERT) icin bir TDP
replasmani yapilmasi tavsiye edilmektedir (32). Ozellikle
ABD ve ingiltere’de obstetrik hastalardaki majér kanama
protokollerinde ERT/TDP oranini 1:1 olarak verilmektedir.
Bu Urlnlerin  verilmesi ile koagilasyon faktorlerinin
replasmani saglanarak trombin Uretimi ve fibrinojen dizeyi
korunmaya calisilir (33).

2.5. Trombosit Sispansiyonu

Birgok kilavuzda trombositin >50000/mm?®  tutulmasinin
kanama riski agisindan yeterli oldugu belirtiimis ancak aktif
kanamasi olan hastalarda, bu seviyenin korunabilmesi igin
75000/mm?® altina dustiginde replasmana baslanmasi
onerilmigtir (34). Kan kaybi >4500 mL olanlar, preeklampsi,
idiyopatik trombosit purpurasi (ITP) ve gestasyonel
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trombositopenisi  olan  hastalar disinda  trombosit
replasmaninin gerekli olmayacagindan s6z edilmektedir
(35). Daha o6ncesinde protokollerde ERT/TDP/Trombosit
orani 1:1:1 olarak verilirken, gunimuizde ampirik trombosit
replasmaninin  dogru olmadidi vurgulanmaktadir  (4).
Burtelow ve ark (36), obstetrik hastalarda masif kan
transflizyonu protokolinde ERT/TDP/Trombosit oranini
6:4:1 olarak énermektedir.

2.6. Faktor Konsantreleri

Faktér konsantreleri genel olarak hemofili gibi konjenital
hematolojik hastaliklarda kullanilir. Ancak son dénemlerde
major travmalarla iligkili akut kan kaybinda da kullaniimasi
gindeme gelmigtir. Ancak major PPK'lI gebelerde
kullaniimasi uygulanan bir yontem degildir (27).

2.7. Rekombinant Faktor Vlla

Hayati tehdit eden PPK'nin tedavisinde ya da histerektomiyi
o6nlemek amaciyla rekombinant aktive faktor Vila (rFVlla)
gindeme gelmisse de esas endikasyonlari arasinda yer
almamaktadir. RCOG’a gore, yasami tehdit eden PPK'larda
fibrinojen diizeyi 1 gr/dL ve trombosit >20000/mm? olan
hastalarda kullaniimasini 6nermekteyse de bu konuda
yeterli kanit bulunmamaktadir (40). NICE Onerileri arasinda
ise, rFVIla konsantresi kullanmak yerine fibrinojen dizeyini
velveya trombosit sayisini yikseltmenin daha etkili
olabilecegi yer alir (37).

2.8. Protrombin Kompleks Konsantresi

Protrombin kompleks konsantresinin iginde faktor Il, 1X, X ve
bazen faktér VII bulunmaktadir. Ciddi PPK’da fibrinojen
konsantresi ile kombine kullanimina dair arastirmalar devam
etmektedir. Protrombin  kompleks konsantresi, gebe
olmayan Kkisilerde gorilen trombotik olaylarla iligkilidir.
Mevcut kanitlarin yetersiz olmasi nedeniyle henlz klinik
galisma ortami disinda kullanilmasi 6nerilmemektedir (27).
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Ozetle; PPK meydana geldiginde (4,20,38);

Yardim istenmeli (deneyimli obstetrisyen, anestezi ekibi,
ebe, girisimsel radyolog, hematolog)

En az iki genis damar yolu acgilmali (14-gauge), arter
kateterizasyonu icin hastanin durumu degerlendirilmeli
Tam kan sayimi, koagulasyon parametreleri, kan grubu,
antikor taramasi, karaciger ve bobrek fonksiyon testleri
icin vendz kan Ornegi alinmahdir

Kan ve kan Urunleri kontrol edilmeli, yoksa hazirlatiimalidir
Eger hasta monitérize degilse kan basinci, nabiz ve
solunum sayisinin izlenmesi i¢cin hemen monitdrize
edilmeli

idrar sondasi takilmalidir

Kristaloid sivi inflizyonu baslanmalidir

Kan ve kan {Urinleri, transflizyon ihtiyaci agisindan
degerlendirmelidir

Maske ile oksijen verilmelidir (10-15 L/dk)

Hava yolu desteginin yeterli olmadigi durumlarda
endotrakeal entibasyon uygulanmalidir

Hasta 1sitiimaya baslanmalidir

Kanama etiyolojisinin belirlenmesi ve tedavisine yodnelik
girisimler uygulanmalidir

Kanama kontrol altina alindiktan sonra yodun bakim
Unitesinde takip agisindan degerlendirilmelidir

Bunun yani sira unutulmamasi gereken noktalar;

1. PPK sirasinda kristaloid-kolloid asiri  kullanimi
yuklenme sonucu dilisyonel koagilopati ve
koagulasyon faktorlerinde degisikler gorilebilir. Yine
fazla kolloid infuzyonu, trombosit disfonksiyonuna
neden olabilir. Fibrin polimerizasyonunu inhibe
edebilir ve/veya fibrinolitik aktiviteyi bozabilir (39).

2. Eritrosit stispansiyonu ile TDP oranini optimize etmek
onemlidir. Ciddi PPK sirasinda, ERT: TDP: Trombosit
orani 6:4:1 dnerilmektedir (40).
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3. Kriopresipitat veya fibrinojen konsantresi uygulanmasi
son kilavuzlara girmistir ve fibrinojen seviyesi, PPK
tahmininde kullanilan 6nemli bir parametre olarak
kabul edilmektedir.

4. Traneksamik asit kullanimi da kilavuzlarda bulunur.

5. Diger koagulasyon faktdr konsantrelerinin kullanimi
ise tartismalidir.

3. Postoperatif izlem

Hastalarin postoperatif dénemde, operasyon sirasinda
gelisebilecek komplikasyonlar ya da masif transflizyonlarin
neden olabilecedi sorunlara baglh olarak yogun bakimda
izlemleri gerekebilir. Masif kan transflizyonu sonrasi temel
laboratuvar testleri (hemogram, biyokimya) disinda PZ
aPTT, INR ve fibrinojen seviyelerinin her saat kontroli
onerilmektedir. Fakat bu testlerin higbiri trombosit
fonksiyonunu, FXIIl dizeyini veya fibrinolitik aktiviteyi
degerlendirmede yardimci olamaz. Bunun icin
tromboelastogram (TEG) veya tromboelastometri (ROTEM)
gibi farkli cihazlara ihtiyag vardir (39,41). Ancak NICE,
PPK’l hastalarda bunlarin rutin kullanimini énermemektedir
(12).

Masif kan transfizyonlarinda sonra plazma elektrolitleri
siklikla  kontrol  edilmeli,  Ozellikle  hiperpotasemi,
hipokalsemi, hipomagnezemi ve hiperkloremi gorilebilir
(42).
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BOLUM.6- ORTOPEDIK CERRAHIDE
TRANSFUZYON

Uzm Dr. Zeynep GAGIRAN

Travma cerrahisi olsun ya da olmasin, erigkin ve pediyatrik
ortopedik cerrahi vakalarinda ciddi kan kaybina bagh olarak
perioperatif ddnemde siklikla kan ve kan Urlnlerine ihtiyag
duyulmaktadir. Cerrahi vakalarda anemi, ©6nemli bir
morbidite ve mortalite nedeni olmakla birlikte kan
transfiizyonunun da bir doku-hiicre transplantasyonu oldugu
unutulmamahdir. Burada amag¢ hastaya dogru zamanda,
givenli, uygun kan ve veya kan Urininun kullanimi
olmalidir (1,2). Eski donemlerde transfliizyon uygulamalari
denildiginde allojenik kan transfliizyonu anlasiimaktayken,
glinimuzde allojenik kan transfiizyonunun yliksek maliyeti
ve klinik riskleri nedeniyle multimodal kan transflizyon
programlari olusturulmustur. Buradaki yaklasim, restriktif
transflizyon kriterlerinin benimsenmesi, tam kan yerine kan
Urtnlerinin tercih edilmesi, elektif vakalarda otolog kan
transflizyonunun tercih edilmesi, uygun ilaglarla eritropoezin
uyariimasi, kanama kontrolinin saglanmasi ve hastanin
anemiye toleransinin optimize edilmesi olarak sayilabilir (3-5).

1. ANEMI

Anemi, hasta igin gecerli referans arahginin altindaki
hemoglobin veya hematokrit degeridir. Hemoglobin ve
hematokrit duzeyi, yas ve cinse gore degisiklik
gOsterdiginden referans  araligi belirlenirken bu
parametrelere gore dizeltiimelidir,. WHO tarafindan
hemoglobin diizeyinin erkeklerde 13 g/dL, kadinlarda 12
g/dL altinda olmasi anemi olarak tanimlanir (6). Anemi
tedavi edilmediginde fiziksel ve biligsel fonksiyonlarda
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bozulma, depresyon, konjestif kalp yetmezligi gibi
morbiditelere neden olarak hastanede vyatis surelerini
uzatabilirken ayni zamanda mortalite riskini artirmaktadir
(7). Amerika Birlesik Devletleri Ulusal Cerrahi Kaliteyi
Gelistirme Programinda cerrahi uygulanan hastalarda anemi
sikhdr %30,4 olarak bildirilmistir (1). Avrupa’da ise bu oran
%28,7 olarak belirtiimistir (8). Ayrica anemi insidansi,
hastanin yasi ve eslik eden hastaliklarina gére degisiklik
gOstermektedir. Altta yatan cerrahi neden de anemiyi
6ngoérmede dnemlidir. Kalga fraktlri nedeniyle opere olacak
yash hastalarda anemi insidansi %5 iken, Dukes
siniflamasina gére evre 4 kolon kanserlerinde bu oran
%75,8 olarak bildirilmistir (9). Bununla birlikte postoperatif
anemi, preoperatif anemiye goére daha siktir ve blylk
cerrahi girisimlerden sonra %90’a kadar ¢ikmaktadir (9).

Aneminin yonetimi, ameliyat dncesi hasta muayenesi ile
baslar. Beslenme bozukluklari, hemoglobinopatiler, bébrek
yetmezligi, gastrointestinal sistem hastaliklari, travma gibi
birgok etken aneminin nedeni olabilir (10). Bunlar arasinda
fonksiyonel demir eksikligi, aneminin en sik nedenidir. Eger
operasyon sirasinda orta-agir giddette kan kaybi
bekleniyorsa, hastalarda preoperatif donemde tam kan
sayimi, serum ferritin, transferrin doygunlugu, inflamasyon
markerlari (CRP) ve bdbrek fonksiyon testleri yapiimalidir.
Transflizyon alternatifleri iyilestirme agi rehberleri (NATA)
elektif ortopedik cerrahiden 28 giin 6éncesinde hemoglobin
sevilerinin bakilmasini dnermekteyken (11) ESA, kanama
intimali olan hastalarda cerrahiden 4-8 hafta &nce
bakilmasini tavsiye etmektedir (12).

1.1 Preoperatif Aneminin ilagla Tedavisi

Demir eksikligi anemisi, neden olan etken g6z oniinde
bulundurularak oral veya IV demir preparatlariyla ve/veya
rekombinant eritropoetin ile dizeltiimelidir. Oral demir,
distk maliyetlidir ancak emilimi 2-16 mg/gin’dir. Eger
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demir eksikligi anemisi ciddi ise aneminin dizeltiimesi uzun
zaman alabilir. Ayni zamanda karin agrisi, konstipasyon ve
diyare gibi durumlar ilacin toleransini guglestirebilir. Eger
oral demir tedavisine bir kez baslandiysa, mutlaka
operasyon oncesi hemoglobin seviyesi kontrol edilmelidir.
Eger operasyon 6 hafta icinde gercgeklestirilecekse veya
hastanin oral demire intoleransi varsa IV demir preparati
tercih edilebilir. Hemoglobin seviyelerini yikseltmekte oral
demir ile kiyaslandiginda iV demir preparati daha etkilidir
(13).

Rekombinant eritropoetin, eritropoezi uyarmaktadir. NATA
rehberlerinde, transflizyon alternatiflerinin ilerlemesi igin
ortopedik  cerrahiye alinacak beslenme  bozuklugu
dizeltiimis veya ekarte edilmis anemi hastalarinda
rekombinant eritropoetin  kullanimi  dnerilmektedir (11).
Ancak rekombinant eritropoetin, hemoglobin seviyelerinde
hizli ve gereginden fazla olan artis ve dider hucreler
Uzerindeki trofik etkiye sekonder olarak hipertansiyon,
iskemik ve trombotik olaylarla iligkilendirilmistir (14).

1.2 Kan Kaybinin ve Kanamanin Azaltilmasi

Aneminin Onlenmesinde ©6nemli bir noktada operasyon
sirasinda kan kaybinin 6nlenmesidir. Ortopedi hastalarindan
diger tim cerrahi branslarda oldugu preoperatif dénemde
dikkatli bir anamnez alinmali ve fizik muayene yapilmalidir.
Hastada veya ailesinde kanama bozuklugu oykisu veya
daha 6énceki gegiriimis cerrahilerinde kanama ile iligkili sorun
yasaylp yasamadigi sorulmahldir. Hastalar intraoperatif
kanamaya neden olabilecek medikal tedaviler ve ilaglar
agisindan sorgulanmalidir. Bu ilaglarin devam edip
etmemesi gerektigine, tedaviyi baslayan hekimin goérisi
alinarak ve Kkar-zarar iligkisi degerlendirilerek karar
verilmelidir.

Genel anesteziye kiyasla spinal veya epidural anestezinin,
yaptiklari sempatik blokaja bagh kan basincindaki disme ve
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vendz tonustaki azalma sonucu cerrahi kanamay! azalttiklari
bildirilmigtir  (15). Ayrica bazi cerrahi prosedurlerde
uygulanan prone pozisyonu gibi hastaya verilen bazi
pozisyonlar, cerrahi bélgede vendz basincin ani artisina
neden olup kanamaya vyol acabileceginden, hasta
pozisyonlarina dikkat edilmeli, venéz geri donus
saglanmaldir (5). Kanama miktarini azaltip daha iyi bir
cerrahi gorus alani saglamak amaciyla, kontrolli hipotansif
anestezi de uygulanabilir. Ayrica koagllasyona olumsuz
etkileri nedeni ile perioperatif hipotermi, asidoz ve
hipokalsemiden kaginiimalidir. Travma nedeniyle olusan
istemsiz hipotermi veya vicut isisinin kot yonetilmesi,
intraoperatif dénemde olumsuz sonuglarla iligkilendirilebilir.
Ornegin 32,2°C izole hipotermi %23 mortalite ile iligkiliyken
travmaya bagh 32°C’nin altindaki vicut sicakliklari %100
mortalite ile iligkilendirilmistir. Bu hastalarda perioperatif aktif
Isitma yontemleri kullaniimalidir. Ayrica hipotermiye siklikla
asidoz da eslik edebileceginden metabolik bozukluklarinda
dizeltiimesi gerektigi unutulmamalidir (16).

Bazi ortopedik vakalarda cerrahi sahadan kanamayi
onlemek igin turnike kullanimi dusuandlebilir.  Epsilon
aminokaproik asit ve traneksamik asit gibi bazi hemostatik
ajanlarin kanama kontroll Uzerine olumlu etkileri oldugu
gosterilmigtir  (5). Bu ilaglar lizin analoglari  olup
plazminojenin lizin baglayici Unitelerine baglanarak, fibrin ve
fibrinojenin baglanmasini azaltir, fibrinolizi inhibe ederler.
Traneksamik asit ile yapiimis galismalar daha fazla sayida
olmakla birlikte Amerika Birlesik Devletler’nde amino
kaproik asit kullanimi da yayginlasmaya baglamistir (17).
Cogu calismada total aminokaproik asit dozu 20-30 gr veya
total traneksamik asit dozu ise 2-25 gr (genelde 2-8 gr)
olarak belirtiimigtir (18). Total eklem artroplastilerinde
traneksamik asitin intravendéz veya topikal kullanimi ile
intraoperatif kan kaybi ve postoperatif allojenik kan
transfiizyon ihtiyacinin azaltildigi gosterilmistir  (16,19).
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Kardiyak cerrahi sonrasi ndbet insidansinin traneksamik asit
kullanimiyla artis gosterdigi bildiriimisse de bu etki ylksek
dozlarla iliskilendirilmistir (20). iki gram gibi diisiik dozlarin
kullanildig1 ortopedik vakalarda ndébet nadir goérilmistir
(16). Fibrin yapistirici gibi diger topikal hemostatik ajanlarin
da ortopedik cerrahi girisimlerinde kan kaybini dolayisiyla
allojenik kan transfiizyonu ihtiyacini %54 oraninda azalttigi
gOsterilmistir (21).

Kanamanin 1000 mL’den fazla olmasi beklenen ortopedi
vakalarinda cell saver cihazi ile hiicre toplama iglemi
disUnulebilir. Bu islemde s6z edilen cihaz, ameliyat
sirasinda cerrahi sahada biriken kani toplayip, kani
isledikten sonra yeniden hastaya geri vererek transflizyon
gereksinimini azaltir. Ancak geri verilen kan, pihtilasma
faktorleri, trombosit veya plazma icermemekte dolayisiyla
hasta ek hemostatik tedaviye ihtiya¢g duyabilmektedir. Ayrica
yontem pahali ve ulasilabilirligi sinirlidir. Cerrahi sahadan
aspire edilebilecek maliyn hicre ve bakteriler endise
olusturmaktadir (5).

Akut  normovolemik hemodilisyon (ANH); anestezi
indUksiyonu Oncesinde veya sonrasinda kalin bir venden
(genelde santral ven kateterinden) kan alinirken ayni anda
kristalloid ya da kolloid gibi sivilarla volimin replase
edilmesi, gerektiginde alinan bu kanin hastaya geri
verilmesidir.  Ancak ciddi anemi varlidi, kardiyak
disfonksiyon, kontrol altinda olmayan hipertansiyon, bobrek
yetmezligi, kanama problemleri, bakteriyemi, solunum
problemleri ANH icin kontrendikasyon olusturmaktadir.
ANH, basit ve ucuz bir kan koruma stratejisi olmasina
ragmen, etkinliginin tartismali olmasi, cerrahiye baslama
suresini geciktirmesi, ugrastirici olmasi gibi nedenlerle
glinimuzde uzun sureli olmayan ortopedik cerrahilerde gok
tercih edilmemektedir (18).

91



Kan tetkikleri igin istem sikhiginin minimalize edilmesi de
iyatrojenik aneminin énlenmesine katki saglar. Ayrica ¢ok
sik  kan alinmasinin gerektigi durumlarda, maliyeti
arttirmakla birlikte gocuk kan alma tiplerinin kullaniimasinin
daha iyi oldugu da goérulmustir (22). Yine kan alma iglemleri
icin santral vendz kateter ve arteriyel kanil sistemlerinin
kullanimi, gereksiz alinan veya atilan kan miktarini
azaltabilir (23).

Elektif ortopedi hastalarinda kan transflizyonu igin gecerli
olan esik deger tanimlamalari, dider cerrahilerde oldugu
gibidir. NICE, akut miyokard infarktlisi ve major kanamasi
olmayan Hb degeri 7 g/dL olan hastalarda daha restriktif bir
transflzyon politikasi uygulanmasiyla transflizyon sonrasi
Hb'nin 7-9 g/dL olarak hedeflenebilecegdini ancak
kardiyovaskuler sistem hastaligi olan hastalarda daha liberal
bir yaklasim izlenebilecegini belirtmektedir. Akut koroner
sendromlu hastalarda ise ftransfiizyon igin esik Hb
seviyesinin 8 g/dL ve transflizyon sonrasi ise 8-10 g/dL
olmasi 6nerilmektedir (24).

Operasyon sirasinda kanamaya bagh hipotansiyon gelisen
hastalarda, hastanin anemiye fizyolojik toleransini artirmak
amaci ile inspire edilen oksijen miktari artirilabilir, organ
perfizyonunu saglamak amaciyla vazopressor ilaglarla
hemodinamik stabilizasyon saglanabilir. Uygun analjezi ve
enfeksiyon kontroll de oksijen tiketimini azaltmaktadir.

2. TRAVMA iLiSKILI KOAGULOPATIDE HASTA
KAN YONETIMI

Travma hastalarinda ilk 1 saat igindeki 6nlenebilir dlimlerin
en sik nedeni posttravmatik kanamalardir. Tim kanamali
travma hastalarinin lgte birinde ise hastaneye daha kabul
asamasinda travma iligkili koagilopati (TiK) bulgulari
gorilmektedir. Travma iligkili mortalitelerin ~ %40’inin
nedenini derin koagulopatiler olusturur (25). Burada etken
mekanizma, diffiz mikrovaskiler kanama ile sonuglanan
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kompleks bir patofizyolojik suregtir. Mekanizma, travmanin
tetikledigi sok, doku hasari iliskili trombomodulinin up-
regllasyonu, trombin- trombomodiilin kompleks olusumu,
antikoagulan ve fibrinolitik yollarin aktivasyonudur. Asidemi,
hipotermi, dilisyon, hipoperfiizyon, koagtilasyon
faktorlerinin tiketimi, yas, genetik, komorbid hastaliklar ve
oral antikoagulanlar koagulopatinin siddetini etkilemektedir.
Bu kadar karmasik bir soruna yaklasimi kolaylastirmak
amaciyla, majér kanama ve koagulopati sonrasi yonetim
Uzerine gok merkezli bir Avrupa kilavuzu yayinlanmistir (26).
Ciddi kanamalarda yonetim, cerrahi veya travma sonrasi
altta yatan kanama nedeninin dizeltiimesi, kan Grinleri ile
sivi  resUsitasyonu, meydana gelen koagllasyon
defektlerinin tani ve tedavisini icermektedir. TIK sonrasi
yonetim de ise, eritrosit siispansiyonu, taze donmus plazma
ve trombosit konsantresi verilir veya koagulasyon durumunu
gOsteren laboratuar bulgulari ve/veya viskoelastik testler ile
hedefe yonelik koagulasyon faktorlerinin uygulanir (27).

Mortalitesi ylksek ciddi travma hastalarinin %50’inde 6lim
hasardan sonraki ilk 24 saatte gergeklesmektedir (28). Bu
nedenle kanayan travma hastalari hastaneye basvurudan
sonraki en kisa sire icerisinde acil operasyona alinmalidir.
Hayati tehdit eden kanamalar cerrahi kanama kontroli
saglanincaya kadar lokal basi uygulanmasi veya turnike
kullanimi ile kontrol altina alinmalidir. Her ne kadar turnike
kullaniminda maksimum 2 saatin gecilmemesi gerektigi
sOylense de 6 saate kadar turnike uygulandigi bildirilen
vakalar bulunmaktadir (29,30). Turnikenin uzun sire
kullanilmasina bagh sinir paralizisi ve ekstremitelerde
dolasim bozuklugu bildirilen vakalar varsa da nadirdir (31).

Kanayan veya kanadigindan sliphe edilen travma
hastalarinda  hipoksemiden  kaginilmalidir.  Hastalara
normoventilasyon uygulanmali, serebral herniasyondan
suphelenilirse kisa slreli zaman kazanmak amaciyla
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hiperventile edilmelidir. Hiperventilasyon ve hipokapni
hastada vazokonstriiksiyonla beraber serebral kan akimini
azaltir ve bozulmus doku oksijen sunumuna neden olabilir.
Hipovolemik hastalarda pozitif basingli ventilasyon venéz
geri donusu engelleyerek hipotansiyon ve kardiyovaskuler
kollapsa neden olabilir. Ancak olasi serebral herniasyon
vakalarinda kisa sureli periyotlarla hiperventilasyon, kafa igi
basincini azaltmak amaciyla kullanilabilir. Ancak en kisa
zamanda normoventilasyona gegcilmelidir. Ozellikle travmatik
beyin hasari olan hastalarda hipokseminin negatif etkileri iyi
bilinmektedir (32).

Kanamanin degerlendiriimesinde Hb seviyesinin baslangi¢
ve tekrarlayan olgimleri degerlidir. Kanamanin ciddiyeti ve
sokun degerlendiriimesinde ise serum laktat ve/veya baz
defisiti diizeyi 6nemlidir (26). Kontrol edilemeyen kanama
veya hemorajik sokun eslik ettigi penetran travmalarda, acil
cerrahi girisim ile kanama kontroli saglanabilir. Kanama
odaklari en kisa slrede tanimlanmali ve monitdrizasyon
saglanmalidir. Ancak travmatik hemorajinin derecesi sadece
gorsel veya fizyolojik parametrelerle ortaya konamaz.
Burada hastanin fizyolojisi, anatomik hasarin kendi dogasi,
hasarin mekanizmasi ve hastanin baslangi¢ tedaviye yaniti
yani hastanin kliniginin butiin olarak degerlendiriimesi
o6nemlidir. Hemorajik sokta tahmini kan kaybini
degerlendirmede, ileri travma yasam destegi (Advanced
Trauma Life Support- ATLS) siniflamasinin yararh oldugu
gOsterilmistir. Hemorajik sok riskini tahmin eden spesifik
skorlar, acil triajda ve hastaya acil midahalede yarar
saglayabilir. Sok indeksi, hemostaz saglama gibi mudahele
gerektiren travma hastalarinda faydali olabilir. Bir diger
skorlama sistemi olan travma iligkili ciddi hemoraji (Trauma
Associated Severe Hemorrhage- TASH) skorlama sistemi,
sistolik kan basinci, hemoglobin, intraabdominal sivi,
kompleks uzun kemik ve/veya pelvik frakturler, kalp hizi,
baz acigi ve cinsiyet gibi 7 parametreyi degerlendirmektedir
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ve oOnemli kanamalarda masif transflizyon gerekip
gerekmedigiyle ilgili yararli olabilir (26). Kanama odaginin
tespitinde  klinik  degerlendirmenin  yaninda  X-Ray,
ultrasonografi ve bilgisayarli tomografi ile goéruntileme
tekniklerinden faydalaniimalidir.

Baslangictaki normal hemoglobin seviyeleri kanamayi
maskeleyebilecedinden kanamanin kontrollinde tekrar eden
hemoglobin seviyelerinin 6lglimi dnerilmektedir. ilk élgiilen
hemoglobin seviyesinin diisik olmasi ise, koagllopatinin
eslik ettigi ciddi kanamayi gdstermesi agisindan énemlidir.
Serum laktat ve/veya baz defisiti degerleri, kanamanin ve
sokun ciddiyetini gostermekte ve doku perflizyonu hakkinda
bilgi vermektedir. Ancak alkol iligkili travmalarda, etanol
metabolizmasi ile olusan pirlivat, laktat dehidrojenaz ile
laktata dénugsup laktat seviyelerini arttirabilir. Dolayisiyla
etanol iligkili asidoz da baz defisitini etkileyebilir. Bu nedenle
arteriyel kan gazi parametreleri degerlendirilirken bunlar g6z
onunde bulundurulmalidir. En kisa strede basta ve aralikl
ardisik olarak protrombin zamani (PZ), aktive parsiyel
tromboplastin zamani (APTZ), trombosit sayisi, fibrinojen
vel/  veya viskolelastik  ydntemlerle koagulasyon
parametrelerinin degerlendiriimesi gerekir (26).

Travmatik beyin hasari olmayanlarda kanama kontrol altina
alinincaya kadar sistolik kan basincinin 80-90 mmHg
civarinda olmasi hedeflenirken, travmatik beyin hasar
varliginda ortalama arter basincinin 80 mmHg’nin lzerinde
tutulmasi oOnerilmektedir. Hayati tehdit eden hipotansiyon
varliginda sivi tedavisine vazopressorler eklenmelidir.
Glinumizde travmada hasar kontrol resusitasyonunda,
permisif  hipotansiyon  6nerilmektedir. Kisa surede
gerceklestirilen agresif ylksek miktarda sivi tedavisinden
kaciniimahdir. Cunkl pihtilasma faktorlerinin - dilisyonu,
hastanin vicut 1sisinin dismesi gibi yan etkilere neden
olabilir. Ayrica artan sivi miktari ile koagllopati insidansinin
arttigr gosterilmistir. Hastalara >2000 mL sivi verildiginde
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koagllopati sikligi %40 iken, >3000 mL sivi verildiginde
%50, >4000 mL verildiginde ise %70’in Uzerindedir (33).
Santral sinir sisteminde doku perflizyonunu saglayabilmek
agisindan, beyin veya spinal hasari olan travma
hastalarinda restriktif volim replasmani kontrendikedir.
Ayrica kronik hipertansiyonu olan travma hastalarinda da
uygulanmasi dnerilmemekte, yasl hastalarda ise ¢ok dikkat
edilmelidir (26). Septik ve hemorajik soklarda kan basincini
korumak amaciyla en sik kullanilan ilag norepinefrindir.
Miyokardiyal disfonksiyonun eglik ettigi travma hastalarinda
ise dobutamin veya adrenalin gibi inotropik ajanlar tedaviye
eklenmelidir.

Hipotansif, kanayan travma hastalarinda sivi tedavisi olarak
baslangigta izotonik baglanmalidir. Ancak kristaloidler,
asidozu ve dolayisiyla bébrek hasarini da artirabileceginden
asirt kullanimindan kaginiimal, maksimum 1-1,5 L ile
sinirlandinimalidir  (34). Travmatik beyin hasari olan
hastalarda, hasarli serebral dokuya sivi siftine neden
olabilecek ringer laktat kullanimindan kaginiimalidir.
Hemorajiye bagli hemodinamik instabilitesi olan travma
hastalarinda baslangic tedavisinde, hemostaz Uzerine
negatif etkileri ve pahali olmasi nedeniyle kolloidler degil
kristaloidler 6nerilmektedir. Kolloidlerin tedavide ne kadar ve
ne slre verilmesiyle ilgili calismalar olmasina ragmen, kesin
net bir sonug¢ hala elde edilememistir. Kristaloidlerin etkin
olmadi§i durumlarda hangi c¢esit kolloidin tedaviye
eklenmesi konusu da henlz tam netlesmemistir. Bir
calismada kritik hastalarda hidroksietil nisastaya (HES)
bagli boébrek hasari ve mortalite insidansinda artis
bildiriimesine ragmen baska bir calismada cerrahi gegiren
hastalarda %6 HES ile bébrek hasari ve mortalite agisindan
bir fark bulunmamistir (35-37). Bagka bir ¢calismada ise HES
solusyonlari ve jelatinler ile platelet ve koagtlopati sorunlari
bildirilmistir. Ancak jelatin ile olan koagulopati fibrinojen ile
geri dontsimli iken HES ile olan geri donligimsuzdir (38).
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Hemoglobin disisit doku hipoksisi ile iligkilidir. Travma
hastalarinda hedef Hb dizeyi 7-9 g/dL olarak bildirilir.
Randomize kontrollii calismalarda, kritik hastalarda bile
restriktif transfizyon stratejisi ile Hb degerinin 7-9 g/dL
tutulmasinin guvenli oldugu gdsterilmistir (39,40). Ancak bu
calismalarda masif kanamasi olan hastalardan s6z
edilmemektedir. Travma hastalarinda, verilen eritrosit
suspansiyonlarinin  artmis akciger hasari, enfeksiyon
oranlari, bébrek yetmezligi ve mortalite ile iliskisi oldugu
gOsterilmistir (41-44). Travmatik beyin hasari olan olgularda
da ayni yaklasim Onerilmektedir. Travmatik olmayan
hastalarla ilgili bir metaanalizde preoperatif IV demir
tedavisinin, preoperatif anemiyi duzeltip transflizyon
oranlarini azalttigi goésterilmisse de artmis enfeksiyon
oranlari ile iligkili oldugundan séz edilmektedir (45). Bu
potansiyel riskler, postoperatif ddSnemde iV demir tedavisi
ve travma hastalarinda iV demir tedavisi ile enfeksiyon
arasindaki iliski ginimuzde hala c¢ahsiimamistir (26).
Daha sonra gergeklestirilen bir ¢galismada ise, ortopedi
hastalarinda preoperatif kisa dénemli demir
karboksimaltoz ve epoetin alfa tedavisinin postoperatif
enfeksiyon komplikasyonlarini ve hastanede vyatis
slresini azalttigi gosterilmistir. Ayrica kalga fraktiru
cerrahisi gegiren hastalarda, mortalite oranlan %9,4’ten
%4,8'e dusmdistir (46). Dolayisiyla potansiyel yan
etkilerine ragmen IV demir tedavisi travma hastalarinda
dusunulebilir ancak daha cok arastirmaya gerek vardir
(26).

Hipotermi vicut kor sicaklhiginin <36°C olmasi olarak
tanimlanir. Asidoz, hipotansiyon, bozulmus trombosit
fonksiyonu ve koagulopati ile iligkilidir. Dolayisiyla
kanama riskini arttiran bir faktér olan hipotermiden erken
dénemde alinacak tedbirler ile kaginilmasi Onerilir. Bu
amagla slak giysiler varsa c¢ikarilmali, c¢evre isisi
artiriimali, verilen sivilar isitilmalidir (47-49).
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Cok ciddi yaralanmasi olan devam eden kanama ve
koagulopati isaretleri tasiyan derin hemorajik gsoktaki
hastalar hasarin tespiti amaciyla hemen cerrahiye
alinmalidir. Major abdominal hasarli coklu penetran
yaralanmalar, fraktur alanindan veya retroperitoneal
damarlardan kanayan stabil olmayan pelvik fraktirler bu
tablo ile karsimiza cikabilir. Bu hastalarda sonugcta
fizyolojik rezervlerin tikenmesine bagli derin asidoz,
hipotermi, ciddi koagilopati gérilmektedir. Oncelikle
uygun fraktirler eksternal fiksator ile stabilize edilmelidir.
Daha az travma ile daha kisa sirede gerceklestirilen
cerrahi prosedirlerle amag¢ sekonder prosedir iligkili
travmaya neden olmamaktir (26).

Ven6z veya ilimh arteriyel kanamasi olan parankimal
hasarli olgularda diger cerrahi prosedurlerle beraber
topikal hemostatik ajanlar kullanilabilir. Ginimizde
kollajen, jelatin veya seliloz bazh dUrinler, fibrin ve
sentetik yapistiricilar gibi bircok lokal hemostatik ajan
bulunmaktadir. Bunlar hem eksternal hem de internal
kanamada kullanilabilirken, organik olmayan polisakkarid
bazli yapistiricilar sadece eksternal kanamalar igindir
(26).

Travmanin tetikledigi koagulopatiyi erken saptamak ve
tedavi etmek igin, hastalarin koagilasyon durumlari
geldiklerinde hemen monitérize edilmelidir. Hedefe
yonelik koagililasyon yonetimi, transflizyon gereksinimini
azaltarak mortalite ve morbiditeye olumlu katki saglar
(26,50,51). Masif hemorajide baslangi¢ tedavisi 1:2:1
oraninda TDP:ERT veya hemoglobin degerine gore
eritrosit ve fibrinojen konsantresini icerir. Hizli testlerin
yapilamadigr durumlarda belirli oranlarda kan ve kan
Urunlerinin kullanimi, hedefe yonelik tedaviyi kolaylastirir.
Koaglilasyon testleri bakilabiliyorsa tedaviye yon vermek
icin kullaniimalidir. Fibrinojen travma iliskili koagulopatide
en c¢ok etkilenen ve ilk bozulan parametredir. Dusuk
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fibrinojen duzeyleri hastalarda kéti sonuglar ile
iliskilendirilmigtir. 1 L plazma 2 gr fibrinojen igerir. Yapilan
calismalarda disaridan verilen fibrinojenin, endojen
fibrinojen sentezini baskilamadigi gosterilmistir (52).

Traneksamik asitin kanayan veya belirgin hemoraji
intimali olan travma hastalarinda erken dbnemde
kullanilmasi 6nerilmigtir. On dakikada verilen 1 gr
yikleme dozu sonrasi 1 gr traneksamik asitin 8 saatte
gidecek sekilde IV inflizyonu &nerilmistir. Kanayan
travma hastalarinda hasar sonrasi ilk 3 saat iginde
uygulanmasi tavsiye edilmektedir. Hatta travma
hastasina yaklasim protokollerinde, hasta daha
hastaneye gelirken yolda traneksamik asitin uygulanmasi
seklinde oneri vardir (26). Traneksamik asit yok ise €-
aminokaproik asit kullanilmasi ddstndlebilir. Aprotinin,
guvenliginden endise duyulmasi nedeniyle kanayan
travma hastalarinda énerilmemektedir. Trombosit sayisi =
50000 olacak sekilde platelet transflize edilmelidir.
Kanamasi devam eden hastalar veya travmatik beyin
hasari olan olgularda trombosit sayisinin 100.000
olmasina dikkat edilmelidir. Verilecekse baslangic dozu
olarak 4-8 inite random trombosit veya 1 aferez olmasi
Onerilmistir (26,53).

Depo kanlar sitrat igerdigi ve sitrat da kalsiyumu baglayip
kalsiyum seviyelerinin dismesine neden oldugu igin,
masif transfiuzyon siliresince kalsiyum seviyeleri
monitérize edilmeli ve normal sinirlarda tutulmalidir.
Trombositler ve taze donmus plazma urlnleri ylksek
oranda sitrat icerdikleri igin hipokalsemiye neden olur.
Ancak sitrat karacigerde hizla yikima ugradig! igin
hipokalsemi gecici olmaktadir (26).

Masif kanayan hastalarin kanama kontrolleri saglandiktan
en gec¢ 24 saat sonrasinda farmakolojik tromboprofilaksi
baslanmalidir (26).
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3. ORTOPEDIK TUMOR CERRAHISINDE HASTA
KAN YONETIMI

Kas ve iskelet sistemine ait tumorler genellikle vaskuler
yapilardir ve intraoperatif kanamaya meyillidirler. Renal
hicreli veya tiroid kanserlerinin kemik metastazlan diger
kemik metastazlarina gére daha ¢ok kanar, dolayisiyla bu
gibi metastazlarin preoperatif embolizasyonu distnlebilir.
Pelvik timorler gibi bazi timorlerin lokasyonu ¢ok dnemlidir.
Miyelom gibi bazi timorler de ise ¢oklu sistem tutulumlar
g6rulebilir. Tumdr hastalarinda timor hicrelerinin sistemik
yayilimina sebep olunabileceginden cell saver yontemi rutin
olarak kullaniimamaktadir. Bununla birlikte bu teknigin
glvenli kullanimini artirmaya yoénelik daha efektif filtrasyon
ve irradyasyon teknikleri ile ilgili c¢alismalar devam
etmektedir. Tumor hastalari hiperkoagulobiliteye daha
yatkin olmalari nedeniyle antifibrinolitik ilaglarin kullanimi
tartismalidir. Ayrica onkolojik ortopedi hastalarinda otolog
kan Urunleri kullaniminin uzun dénemde allojenik kan
Urinlerine bir Gstlinligu gosterilememistir (54-56).

4. DINi VEYA DIN DISI SEBEPLERLE KANSIZ
TEDAViI

Yehova Sahitleri gibi hastalar, olasi hastalik ve 6lim riskine
ragmen kan Urunlerini reddedebilir. Bazi hastalara ise,
uygun kan urtnleri hizli bir sekilde temin edileyemeyebilir.
Bu gibi durumlarda, 6zellikle kanama ile ilgili beklenen bir
olaydan 6nce planlamaya odaklanmak ©&nemlidir. Artik
transfiizyon alternatifi olarak cesitli insan-bazli ve insan-
bazli olmayan urinler mevcuttur. Yeni cerrahi tekniklerle
birlikte bu ilaglar hayat kurtarici olabilir (57).

Sonug olarak; giinimuzde ortopedik cerrahide allojenik kan
transfliizyonu yerine yeni alternatif yontemler mevcuttur.
Hastanin profiline ve cerrahi tirine bagl olarak uygun
tedavi yontemleri secilmelidir. Elektif iglemlerden Once
hastalar degerlendiriimeli ve tedavi edilmelidir. Birbirine
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Ustinlugu kanitlanmis tek bir yontem yoktur. Bazen birden
fazla modalite ve multidisipliner yaklasim hasta kan
ybnetiminde daha uygun olabilir.
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BOLUM.7- KARDIYOVASKULER CERRAHIDE
TRANSFUZYON

Uzm. Dr. Esin OZTURK

Kardiyovaskuler cerrahi uygulanan hastalarin %80’inden
fazlasi operasyon sirasinda kan ve kan Urlnd
transfiizyonuna ihtiyag duyar. Kan, risk ve fayda saglayan
nadir bulunan maliyetli bir kaynaktir. Kardiyovaskuler
cerrahide kan ve kan Grind kullanimi énemli gériinse de
esas amag perioperatif transfiizyonu ve transfiizyon
risklerini en aza indirmektir. Son yillarda, anemi ve allojenik
kan transflizyonunun postoperatif donemde olumsuz
sonuglar agisindan bagimsiz risk faktorleri  oldugu
calismalarla gosterilmistir (1).

1. Preoperatif donem

WHO, tarafindan hemoglobin (Hb) konsantrasyonu erkekler
icin >13g/L, kadinlar igin >12 g/L olarak tanimlanmistir (2).
Anemi, elektif kalp cerrahisi planlanan hastalarin %25-
40'Inda gorilen sik  bir durumdur ve aneminin
morbidite/mortalite ile iliskili oldugu g0sterilmistir (1,3).
Perioperatif ddnemde karsilasilan anemi, kan ve kan Grind
ihtiyacinin artmasi, komplikasyonlar ve olimle ile iligkili
olarak kalp cerrahisi sonrasi klinik durumun
kétulesmesinden sorumlu faktdrlerden biridir. Major elektif
cerrahi uygulanacak veya operasyon sirasinda = 500 mL
kan kaybi beklenen hastalar, preoperatif dénemde anemi
acisindan  degerlendiriimelidir.  Operasyona  alinacak
hastalar, anemi tanisi ve tedavisi i¢cin ameliyattan en az 4-6
hafta 6nce incelenmeli ve gerekli tetkikler yapiimahdir (4).

Aneminin nedeni olarak hastalarin %50’ye yakininda demir
eksikligi bulunurken, ikinci siklikta kronik bobrek yetmezIigi,
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daha az siklikta ise B12, folat eksikligi, tiroid ve hematolojik
hastaliklar gelir. En sik neden demir eksikligi oldugu icin,
anemi saptandidinda buna ydnelik serum ferritin duzeyi
Olgulur. Serum ferritin diizeyinin 30 mg/L’nin altinda olmasi
demir eksikligi anemisi igin tani koydurucudur. Bununla
birlikte inflamasyona bagl anemi ile demir eksikligi bir arada
bulundugunda, ferritin duzeyi 30-100 mg/L, transferrin
satlrasyonu <%?20 veya C-reaktif protein >5 mg/L olarak
kendini gosterir. Kronik inflamasyona bagh anemilerde ise
ferritin  >100mg/L, transferrin saturasyonu <%?20 ve C-
reaktif protein>5 mg/L’dir. Demir testleri normal olan
hastalarda ise B12 ve folik asit degerleri de degerlendirilir.
Duslk B12/folik asit tespit edildiginde megaloblastik anemi,
normal B12/folik asit dizeylerinde ise diger anemi nedenleri
incelenmelidir (5).

Operasyon 6ncesi demir ekligine bagh anemisi olan kisilere
demir tedavisi baslanmasinin, postoperatif mortalite ve
morbiditede azalmaya neden oldugu gosterilmistir.
Ameliyattan 6-8 hafta dnce tespit edilmesi durumunda oral
demir preperatlari (40-60 mg/giin veya 80-100 mg/giin gibi
yiksek doz) ile replasman tedavisi Onerilir. Oral demir
tedavisi ilk denenecek ydntem olmasina kargin, hemoglobin
seviyesinde artis saptanabilmesi igcin en az 6 hafta
kullanilmasi gerekir. Bu durum kardiyovaskiler cerrahi
oncesi uygulanabilirligini kisitlamaktadir. Kardiyovaskuler
cerrahi planlanan hastalarda IV demir preparatlari, demir
eksikligi tanisindan sonraki 6 hafta iginde ameliyat
planlanan veya oral demir preparatlarina cevap vermeyen
hastalarda tedavide ilk secenek olarak kullanilabilir (5,6).
Demir tedavisiyle, hiicresel fonksiyonlarda énemli yer tutan
enzimatik reaksiyonlarin dizgin islemesi ve tedaviyi takip
eden 2-4. gunlerde goérilen retikilosit artisi ile hastanin
hematopoezinin optimizasyonu saglanir. Bu nedenle elektif
cerrahiler diginda, 1-2 gin icinde operasyon planlanan kritik
hastalarda, IV demir tedavisinin hiicresel fonksiyonlarda
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iyilesme sagladigi bilinmektedir. Planlanan cerrahiye 2
haftadan az siire kalan durumlarda uygulanan IV demir
tedavisinin, transfiizyon ihtiyacini, akut bébrek hasari riskini,
hastanede yatis suresini ve enfeksiyonu azalttigi
gOsterilmistir (1,5,7). Demir tedavisinde verilecek demir
dozu, toplam demir eksikligi hesaplanarak saptanir. Bunda;
Toplam demir eksikligi (mg) = (Hedef Hb-Bazal Hb (g/dL)) X
0,24 X Vicut agirhigr X Depo demir (600 mg) formiilii
kullanilabilir.

Ornegin: 70 kg agirhiginda hemoglobini 9 g/dL olan bir
erigkin hastanin demir eksikligi 1400 mg’dir.

Bu acia gore oral demir tedavisi baglandigi takdirde 2-2,5
hafta igerisinde hemoglobinde artis baslar, 2 ay igerisinde
normal seviyelere yaklasir, 6 ay igerisinde ise demir depolari
tam olarak dolar. Buna kargin IV demir, acil operasyon
gerektiren hastalarda ve Ozellikle siddetli aneminin eslik
ettigi durumlarda etkili bir alternatiftir. Oral tedaviye kiyasla
iV demir, dnemli kan kaybina bagl gelisen anemiye 5 kat
daha hizli eritropoetik yanit saglar (8). intravenéz tedavi
sonrasi hemoglobin cevabi hemen baslar, 5. giinde %50,
10-14. ginde %75 ve 3 hafta icinde de maksimum artig
g6zlenir (8,9).

Eritropoetin (EPQO), bobrekler tarafindan sentezlenen ve
eritropoiezi indukleyerek kirmizi kan hucresini etkileyen bir
hormondur. Rekombinant insan eritropoetini (rHUEPO),
kronik bébrek hastaliginin ve bazi hematolojik hastaliklarin
neden oldugu azalmis eritropoiez ile iligkili anemiyi tedavi
etmek icin gelistiriimistir. Ameliyat dncesi rekombinant insan
EPO'nun kalp cerrahisinde kullanimi bircok calismayla
arastinimistir. Kalp kapak ameliyatindan bir giin énce 200
mg demir sikroz ile 500 IU/kg r-HUEPO alan hastalarda
transfizyon oraninin anlamh derecede dustk, ameliyat
sonrasi hemoglobin seviyesinin ise daha ylksek oldugu
gosterilmigtir (1). EPO, hasta kan ydnetim programlarinda
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allogenik kan transfluzyonlarini  azaltmak amaciyla
onerilmektedir. Demir eksikligine bagh olmayan anemilerde,
kan transfizyonunu kabul etmeyen hastalarda veya renal
yetmezligi olan kalp cerrahisi gegirecek hastalara eritrosit
hacmini artirmak amaciyla preoperatif EPO tedavisi
6nerilmektedir (10). Preoperatif rHUEPO verilen hastalarda
transflizyon ihtiyacinin yari yariya azaldidi, preoperatif
anemiyi dizeltmede guvenli ve etkili oldugu goésterilmistir
(1). Yine hemoglobin dizeyi 13 g/dL'in altinda olan
hastalarda demir tedavisiyle birlikte kullanildiginda
transflzyon oranlarinin azaldigi ve hastanede kalig
suresinin kisaldigr saptanmigtir (5). Operasyondan bir giin
once tek doz IV eritropoetin ve bir demir takviyesi
uygulamasinin, kalp ameliyati geciren anemik hastalarda
perioperatif transflizyon gereksinimini 6nemli 6lglde
azaltarak kan koruma stratejisinde yer aldigi bildirilmistir
(11). Ancak preoperatif rHUEPO maliyetlidir ve ameliyattan
6nce en az 4 gun hastaneye yatis gerektirir. Ayni zamanda
hipertansiyon ve tromboemboli riskinde artisa neden olmasi,
bu tedavi stratejisinin yaygin kullanimini sinirlandirir (12).
Ayrica deri altina uygulanan rHUEPO'nun emilimi, kardiyak
hastalarda azalan mikrosirkiulasyon nedeniyle glvenilir
olmayabilir. Bu nedenle kalp cerrahisinde deri altina
kullanimi sinirhdir (11).

1.1. Preoperatif antikoagulan ilaglarin diizenlenmesi

ABD ve Avrupa’da her yil yaklasik 1 milyon hastaya koroner
stent uygulanirken bunlarin %15’ine 1 yil, %25’ine ise 5 yil
sonra, tani amaciyla invaziv bir girisim veya operasyon
uygulanmaktadir (13).

Antiplatelet ve antikoagulan tedavi alan hastalarin
perioperatif yonetimi, 6nemli zorluklar ve glvenlik endigeleri
dogurur. Glvenli bir cerrahi i¢in kanama komplikasyonlarini
azaltmak amaciyla bu tedavileri kesmek, hayati tehdit eden
stent trombozu, miyokard enfarktlisi ve inme gibi yuksek
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riskli iskemik olaylarin meydana gelmesine yol agabilir (13).
Uzun sureli antikoagulan tedavi alan hastalar, genellikle
atriyal fibrilasyon, atriyal flutter veya mekanik kalp kapakgigi
nedeniyle inme riski tasiyanlar ya da nlks vendz
tromboemboli riski olan ve tromboemboli dykisl bulunanlar
dahil olmak Uzere genis bir grubu kapsar. Uzun sureli
antikoagulan tedavi alan hastalar icin elektif cerrahi veya
invaziv  girisimler  planlanirken, cerrahinin  zamani,
kardiyopulmoner bypass cerrahisi 6ncesi ve sonrasi ilag
stratejileri g6z 6nune alinmali ve buna goére antikoagulan
tedavi dikkatle planlanmalidir (14).

1.1.1. Antitrombositer ilaglar

Bu grupta yer alan ilaglar arasinda aspirin (ASA),
klopidogrel, prasugrel, tikagrelor ve kangrelor bulunur.
Trombositler agregasyon igin siklooksijenaz-1, aktivasyon
ve agregasyon icin P2Y12 olarak adlandirilan iki reseptor
icerirler. Aspirin, trombosit icindeki siklooksijenaz-1 (COX1)
enzimini geri donusimsuz ve tromboksan-A2 (TXA2)
olusumunu bloke ederek trombosit agregasyonunu inhibe
eder. Klopidogrel, prasugrel, tikagrelor ve kangrelor ise
P2Y12 yani ADP reseptdr blokajiyla trombositin
aktivasyonu, agregasyonunu inhibe ederler. Klopidogrel ve
prasugrel geri donusimsliz, tikagrelor ve kangrelor ise geri
doénugtimli blok olustururlar. Bu ilaglarin aspirinle kullanimi
sonucu trombosit tam olarak inhibe olur (14). Koroner arter
hastaligi nedeniyle invaziv girisim uygulanan (metal stent,
ilag kapli balon, ilag kapli stent) hastalara, islemden
bagimsiz olarak ikili antitrombosit tedavi (ASA+ klopidogrel)
onerilir. Stent uygulamasi sonrasi ikili antitrombosit ilag
tedavisinin erken kesilmesi, stent trombozu agisindan
yiksek risk tasir. Ozellikle stent iligkili trombotik
komplikasyon riski, stent tipinden bagimsiz olarak ilk 6 aydir
(14). Avrupa Kardiyo Torasik Cerrahlar Birligi (EACTS) 2017
yilinda yayinladiklar kilavuzda, yetiskin kalp cerrahisine
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girecek hastalar icin ASA'nin perioperatif ddnemde devam
edilmesini  6nermiglerdir. Eger koroner arter cerrahisi
disinda bir kardiyak operasyon uygulanacaksa ve hasta
transfiizyonu reddediyorsa veya ylksek kanama riski varsa
5 gin 6nceden kesilmesi Onerilmistir. Yine ayni kilavuza
gbre P2Y12 inhibitéru kullanan ve koroner arter bypas
greftleme cerrahisi uygulanacak hastalar igin, klopidogrel'in
5 gun, prasugrel’in 7 glin, tikagrelor'un 3 guin énce kesilmesi
dnerilmektedir. ikili antitrombosit tedavi alan hastalar igin de
sureler ayni olarak belirtilmistir (15).

1.1.2. Yaygin kullanilan antikoagulanlar

Vendz tromboemboli profilaksisi ve tedavisinde, atriyal
fibrilasyon gibi aritmilere baglh gelisen inme ve kalp kapak
replasmani uygulanmis veya stent yerlestiriimis hastalara
postoperatif ddbnemde antikoagulan tedavisi baglanir. Atriyal
flutter ve atriyal fibrilasyonu olan hastalar, inme igin yuksek
risk altinda olduklari igin preoperatif profilaksi de gerekir
(16). Bu sartlara sahip hastalara genellikle faktdér Xa
inhibitdrleri, K vitamini antagonistleri veya direkt trombin
inhibitdrleri baslanilir. Warfarin 1964-2010 yillari arasinda
onaylanan tek antikoagilan ilagtir. FDA tarafindan 2010
yilinda dabigatran, 2011'de ise diger dogrudan faktér Xa
inhibitorleri arasinda olan rivaroksaban onaylandi. Toplu
olarak, bu yeni ila¢g kategorisine giren yeni ilaglara oral
antikoagllanlar (NOAC) veya K vitamini olmayan
antagonistler denir. O yillardan itibaren NOAC'larin kullanimi
hizla arttigi icin, intraoperatif kan kaybini azaltmak ve
gereksiz transfizyonlardan kaginmak amaciyla bu ilaglarin
cerrahi girisim oOncesi kesilme zamanlari iyi bilinmelidir.
Warfarin gibi K vitamini antagonistleri, uzun sireli
antikoagllan tedavinin dayanak noktasi olmustur. Bununla
birlikte, K vitamini antagonistlerinin terapétik araliklarinin dar
olmasi, INR (international normalised ratio) veya protrombin
zamaninindaki  (PT) degisikliklerin  takip  edilmesinin
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gerekliligi en 6énemli dezavantajlaridir. Vitamin K antagonisti
(Warfarin) kullanan hastalarda elektif cerrahiden 5 glin 6nce
kesmek, INR degerini 1,5 altina disirmek gereklidir. Acil
operasyona alinacak hastalarda K vitamin antagonistinin
etkisi, protombin kompleks konsantresi veya taze donmus
plazma ile geri gevrilir (17).

Dabigatran etexilate, hizli bir sekilde aktif dabigatran'a
donusen bir 6n ilagtir. Dabigatran, yari émri 12-17 saat olan
dogrudan bir Flla inhibitéridir ve etkisi alimindan 1-3 saat
sonra zirve yapar. Dabigatran su anda ABD ve Avrupa'da
vendz tromboemboli profilaksisi igin elektif kalgca ve diz
protezi ameliyati, pulmoner emboli tedavi ve sekonder
profilaksisi ile valviler atriyal fibrilasyonda, inme ve
sistemik emboli tedavisinde onaylanmistir. Dabigatranin,
dusuk kanama riski olan bir ameliyattan 24 saat 6nce,
kanama riski yuksek operasyonlardan ise 2-5 giun &énce
kesilmesi 6nerilir (18). Kardiyak cerrahilerde ise en az 2
glin 6nce sonlandiriimahdir (17,19). Bébreklerden atildigi
icin, kardiyak cerrahi uygulanacak KBY hastalarinda,
kreatin klirensi>30 mL/dk olan hastalarda 4 giin 6nce
kesilmesi 6nerilmektedir. Dabigatran'a bagh kanama
durumunda ise hemodiyaliz uygulanmasi plazma
duzeylerini etkili bir sekilde azaltir. Dabigatran kullanan
kanama riski yuksek hastalarda, cerrahi &ncesi
dabigatranin etkisi ldarucizumab ile tersine cevrilir.
Dabigatran’in yerine perioperatif ddnemde disik molekil
agirlikh heparin tedavisi verilmesi, tromboembolik olaylarin
goérilme sikhdini azaltmadan kanama riskini arttirmasi
nedeniyle 6nerilmez (17).

Rivaroksaban, protrombinaz kompleksindeki serbest FXa,
FXa'yl ve pihtilarda bulunan FXa'yl dogrudan inhibe eder.
Bu etki mekanizmasiyla rivaroksaban, fibrinojenin fibrine
donidsuimind onler ve trombositleri etkisiz hale getirir.
Rivaroksabanin yari émri 5-9 saat arasindadir ve 2-4 saat
icerisinde maksimum plazma konsantrasyonuna ulasir.
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Ancak yaslilarda, yari d&muir 13 saate kadar uzayabilir (20).
Rivaroksaban, yiksek plazma protein baglama kapasitesi
nedeniyle hemodiyaliz ile elimine olmaz. Hayati tehdit
eden kanamalarda rivaroksabanin antikoagulan etkisi,
protrombin kompleks konsantresi kullanimi ile azaltilabilir
17).

Apiksaban dogrudan, geri dénusumla bir FXa inhibitéradar.
Etki mekanizmasi rivaroksaban ve edoksaban ile aynidir.
Apiksaban hizli emilir, alimdan 1-3 saat sonra maksimum
plazma degerlerine ulasir, yart 6mri 10-15 saattir (21).
Kanama riski orta ve ylksek olan hastalarda ameliyattan 2
glin 6nce Apiksaban kesilmelidir (17). Edoksaban ise direk
FXa inhibitéridir. Apixaban ve rivaroksabana benzer
sekilde yari dmri yaklasik 10-14 saattir, alimindan 1-2
saat sonra pik konsantrasyonlarina ulasilir. Plazma
proteinlerine  baglanmasi disik olmasina ragmen,
hemodiyaliz uygulamalar antikoagiilan etkiyi azaltmada
etkisizdir. Kanama riski yuksek cerrahilerden en az 3 gln
6nce edoksabanin kesilmesi onerilir (22).

Dabigatran, rivaroksaban veya apiksaban tedavisi alan,
yuksek kanama riski olan veya bobrek/karaciger yetmezligi
olan hastalarda elektif kalp cerrahisi 6ncesinde, plazma
seviyelerinin 6lgimi yapilmali ve guvenli deger olarak
kabul edilen 30 ng/mL’un altinda oldugu tespit edilerek
cerrahinin planlanmasi 6nerilmektedir (23).

2. intraoperatif dénem
2.1.Cerrahi stratejiler

Kardiyovaskuler cerrahide kan kullaniminin azaltiimasinda
rol oynayan en o6nemli faktorlerden birisi de, uygulanan
cerrahi tekniklerdir. Kalp cerrahisinde kullanilan birgok
cerrahi teknik ve cihaz, kan Grlini kullanimini azaltmaktadir.
Bunlar arasinda; off-pump cerrahi, minimal invaziv kalp
cerrahisi, minimal invaziv ekstrakorporeal dolagim devreleri
sayilabilir.
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2.1.1.0ff-pump kardiyak cerrahi

Kardiyopulmoner bypass'in (KPB) cihazinin kullanimi,
hemostatik sistemde ©nemli degisikliklere neden olarak
kanama riskini arttirir. Kanin nontrombojenik ylizeyle temasi
sonucu hemostaz sisteminin aktivasyonuna ek olarak,
kardiyopulmoner bypass hatlarinin  doldurulmasi igin
kullanilan kristalloid ve kolloid sollsyonlarla kardiyak arrest
icin  kullanilan  kristalloid  kardiyopleji, koagllasyon
faktorlerinin  ve trombosit miktarinin dilisyonel olarak
azalmasina neden olurlar. Buna ek olarak hemostatik
sistemin asin aktivasyonu, koagllasyon faktorlerinin ve
trombositlerin tuketilmesine neden olur. KPB esnasinda
kanin ekstrakorporeal sistem ylzeyiyle ve perikardiyal
ylzeyle temasi, subatmosferik kardiyotomi aspirasyonuna
bagli olarak intrinsek ve ekstrensek sistem aktive olur.

Kardiyopulmoner bypass greftleme cerrahisi,
Kardiyopulmoner bypass cihazina girimeden atan kalpte de
(off-pump kardiyopulmoner bypass greftleme cerrahisi)
yapilabilir. Off-pump cerrahi, kardiyopulmoner bypass’a
giriimemesi, hastaya minimal dozda heparin yapilmasi,
hemodiliisyon ve kan hucrelerinin travmatize olmamasi gibi
nedenlerle kan koruma stratejilerinde o6nemli bir yere
sahiptir. Bu avantajlari sonucu cerrahi yontem olarak off-
pump cerrahinin tercih edilmesi, kanama riskini ve
transflzyon ihtiyacini azaltir.

2.1.2. Minimal invaziv cerrahi

Minimal invaziv kalp cerrahisinde temel amag, minimal doku
diseksiyonu sonucu daha az kanama ve kan urinu
kullanimidir. Her ne kadar gesitli insizyon tipleri tanimlanmig
olsa da (kismi sternotomi, parasternal insizyonlar ve
minitorakotomi gibi) hepsinde amag¢ cerrahi travmayi
azaltmaktir. Minimal invaziv kardiyovaskiler cerrahi
girisimler arasinda, transkateter aort kapak implantasyonu
(TAVI), endovaskiiler aort tamirleri (EVAR, TEVAR), atriyal
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ve ventrikiler septal defektlerin anjio laboratuvarlarinda
uygulanan tekniklerle tamirini vb igerir. Bu girisimlerle kan
Urind kullanimi azalmaktadir (24).

2.1.3. Kardiyopulmoner bypass stratejileri; retrograd ve
antegrad otolog priming

Kardiyopulmoner bypass’a baslamadan o&nce sistem,
icerisindeki havayi ¢ikarmak amaciyla prime sollisyonuyla
doldurulur. Erigkin hastada prime solisyonu yaklasik 1600
mL’dir ve dolagima karigarak normovolemik hemodilisyona
neden olur. Hemodilisyon, bagta eritrositler olmak uzere
kan elemanlarinda azalmaya yol acarak hemodilisyonel
anemiye neden olur ve kanin oksijen tasima kapasitesinde
azalmaya yol acar. Hemodilisyonel aneminin istenmeyen
etkilerinden kaginmak igin gelistiriimis yontemlerden biri de
retrograd otolog priming’dir. Bu yéntem ile kardiyopulmoner
bypass hatlari, hastanin kendi kani ile doldurulur ve prime
solisyonu mimkin olan en az seviyeye indirilerek
hemodiliisyon azaltiimaya ¢alisilir (25).

Perfuzyon tamamlandiktan sonra, torbalanan prime
solusyonunun sisteme yeniden verilerek sistemdeki hasta
kaninin hastaya goénderilmesi, oksijenator ve tubing set
icerisinde hasta kani birakiimamasinin hedeflendigi isleme
ise antegrad otolog priming denilmektedir. Antegrad ve
retrograd otolog prime islemleri hemodilisyonu azaltan basit
ve ucuz yontemlerdir. Ayni zamanda kan transfiizyon
ihtiyacini da azalttigi gosterilmistir (25,26).

2.2. Cell saver cihazlan

intraoperatif kan kaybinin ve transfiizyon ihtiyacinin fazla
oldugu kardiyovaskiiler cerrahilerde, hemostazin korunmasi,
kanama ve transfizyonun azaltilmasi amaciyla kullanilan
cell saver (kan kurtarma) cihazlari, hasta kan yonetiminin bir
pargasini olusturmaktadir (1). Glinimuzde en sik kullanilan
cell saver cihazlari, toplama, yikama, infizyon seklinde (¢
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ana calisma prensibine sahiptir. Kalp cerrahisinde hem
cerrahi alandan alinan kan hem de operasyon sonrasi
kardiyopulmoner bypass devresinde kalan kan, cell saver
cihazlar tarafindan toplanir. Konik ve silindirik hazneye
aktarildiktan sonra santrifij islemiyle komponentlerin ayrimi
saglanir. Santrifij sonrasi toplanan kan normal salin ile
yikanir ve yari gecirgen bir membrandan filtre edilir. Serbest
hemoglobin, plazma, trombosit, |6kosit ve heparin ayrilir.
Yikama igleminden sonra toplanan kan, normal salin ile
birlestirilerek hematokrit dizeyi yaklasik %50-80 olarak
inflzyon torbasina aktarilir, hastaya hemen veya 6 saat
icinde verilir (27). Postoperatif donemde de mediyastende
biriken kan, cell saver cihazina aktarihp, temizlendikten
sonra hastaya geri verilebilir. Yag embolisi ve inflamatuvar
sitokinlerin azaltilmasi ve olasi kan transflizyon miktarinin
azaltiimasi acisindan bazi hastalarda yarar
saglayabilmektedir (28).

Kalp cerrahisi disinda damar cerrahisi girisimlerinde de cell
saver cihazlari siklikla kullaniimaktadir. Cell saver
sisteminin kullanimi maliyet/etkinlik acisindan
degerlendirildiginde, 6n planda kanama ve transflizyon riski
yuksek hastalarda kullaniimasi distnulmelidir.

2.3. Akut normovolemik hemodiliisyon

Kan transfliizyonu, maliyetin yaninda hemolitik, alerjik, febril
reaksiyonlara, enfeksiy6z hastalk riskine,
immunosipresyon ve transflizyon-iligkili akut akciger hasari
gibi sorunlara neden olabileceginden transfiizyondan
kaginmak perioperatif siiregte en énemli hedeftir. Allojenik
kan transflizyonundan kaginma stratejilerinden bir digeri de
akut normovolemik hemodilisyon (ANH) teknigidir (29).

Acik kalp cerrahisinde siklikla kullanilan kan kurtarma
tekniklerinden biri olan akut normovolemik hemodilliisyon
oldukg¢a guvenilir ve disiik maliyetli, kolay uygulanabilen, ek
personel veya cihaz gerektirmeyen ve hastaya ciddi
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olumsuz etkileri olmayan bir yontemdir. ANH’nin kan
dolagimini azaltarak mikrosirkllasyonu dizenledigi, hasar
azalttigi ve inflamatuar yaniti azaltarak birgok organin
fonksiyonlarini korudugu gosterilmistir (29).

Bu ydntemde, hastanin anestezi indiuksiyonundan hemen
6nce veya sonra, kardiyopulmoner bypass igin
heparinizasyondan once, periferik, santral veya arter
kanulinden kan alinir ve yerine normovolemiyi saglamak
amaciyla kristaloid (1:3) veya kolloid (1:1) gibi sollisyonlar
verilir. Gerektiginde de alinan kan hastaya geri verilir (30).

Hematokrit degeri>%36 olan ve 1000 mL den daha fazla
kan kaybi beklenen hastalarda ANH endikedir. Ancak ciddi
derecede anemi (Hb<11 gr/dL), kritik lezyonlari olan koroner
arter hastahgi varlidinda, ejeksiyon fraksiyonu %40 olan
hastalarda, renal fonksiyon bozukluu olanlarda,
trombositopeni veya trombosit fonksiyon bozuklugu olan
hastalarda, serebral perfiizyon bozuklugu olan ciddi karotis
darliklarinda kontrendikedir (31).

2.4. Antifibrinolitik ilaglar

Cerrahi muidahaleleler, kardiyopulmoner bypass ve
hipotermi uygulamalari fibrinolitik sistemin aktivasyonuna
neden olur. Ozellikle bypass devresi icindeki kan-yapay
yuzey etkilesimi, trombinin aktivasyonuna yol acar, bu da
fibrinolizi  tetikler. Sonug olarak da hiperfibrinolizin
profilaksisi ve tedavisi, kardiyovaskuler cerrahide hemostatik
tedavinin 6nemli bir bilesenini olusturur (32).

Serin proteaz inhibitéri olan aprotinin, antifibrinolitik
etkisinden badimsiz olarak kardiyopulmoner bypass
sirasinda trombosit fonksiyonlari Uzerine koruyucu etkisi
nedeniyle kullaniimaktaydi. Ancak yapilan cgalismalarda,
yuksek oranda trombotik komplikasyonlara yol
agabileceginin  saptanmasi, yiuksek mortalite ve
komplikasyon oranlari nedeniyle duretici firma tarafindan
piyasadan ¢ekilmistir  (33,34). Aprotininin  piyasadan
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cekilmesinden sonra, traneksamik asit ve e-aminokaproik
asit bu endikasyon igin tercih edilen ajanlar olmus ve
dinyada birgok merkezde rutin olarak kullanima girmistir.
Her iki ajanin da profilaktik kullaniminin, kardiyak cerrahi
sonrasi kan kaybini azaltmada etkili oldugu son meta
analizlerde kanitlanmistir (35).

Traneksamik asit (TA) ve e-aminokaproik asit (EACA),
molekil agirhd@r kiguk, yari o6mri yaklasik 80-120 dakika
olan sentetik bilesiklerdir. Plazminojenin fibrin ile
baglanmasini  6nleyerek  fibrinolizi  bloke  ederler.
Plazminojen veya plazmin ile geri donusumlu bir kompleks
olustururlar ve lizin baglanma bédlgesini doyururlar.
Traneksamik asidin  kalp cerrahisi sirasinda kan
transflzyonu riskini %32, aminokaproik asidin ise %30
oraninda azalttigi belirtiimektedir (36). Ancak her iki ajanla
da yeni baslayan konvilzyonlar bildiriimistir (TA> EACA,
%7,6'ya karsi %3,3) (37). Lisin tlrevlerinin kullanimi ile
iliskili nébetlerin, diger reseptorlerin olasi katilimiyla birlikte
gama aminobutirik asit reseptér antagonizmasina bagli
olabilecegdi dusinllmektedir (36). Traneksamik asit kaynakli
ndbetler icin bir baska hipotezde, vazospazm veya
trombozun neden oldugu serebral iskemidir. Yine her iki
ajanla yapilan c¢alismalarda ayrica acik kalp cerrahisi
sonrasl bobrek fonksiyonlarinda bozulma tespit edilmistir
(36,37). ki lizin analogu karsilastirildiginda, traneksamik
asit, kan kaybini e-aminokaproik asitten daha etkili bir
sekilde azaltir. Ancak ilag segimi, belirli Ulkelerde
bulunabilirlik ve postoperatif kanamayi azaltmada etkinlikten
ziyade vyan etkilerle ilgili endiselerden daha fazla
etkilenmektedir. Optimal doz sec¢imi de, ¢alismalarda farkli
doz rejimleri uygulandidi icin tartismalidir. Yiksek doz TA
kullanildiginda, postoperatif konvilzyon gelisme riski daha
fazla oldugu igin, olasi en disik dozda kullaniimasi
onerilmektedir (38). Traneksamik asitin kardiyovaskuler
cerrahi icin kullaniminda, operasyon baslangicinda 10-30
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mg/kg bolus dozu, takiben operasyon siresince 1-3
mg/kg/saat inflizyon tavsiye edilmektedir (39,40).

3. Transfiizyon kriterleri

Kan transfizyonu akut kan kayiplarinin yerine konulmasi,
pihtilasma faktorlerinin eksikliginin giderilmesi ve anemiye
bagl hipoksinin duzeltiimesi amaciyla yapilir. Kardiyak
cerrahide de koagulopatilerin ve aneminin dizeltiimesi
sonucu kanamanin azaltilmasi ve sonugta kanin oksijen
tagima kapasitesinin arttirlmasi amaglanir. intraoperatif
dénemde, transfiizyon endikasyonu igin bazi protokol veya
algoritmalarin kullaniimasi, transfiizyon kararinin bir ekip
tarafindan verilmesi, tromboelastogram gibi hemostatik
fonksiyonu degerlendiren monitdrizasyon ydntemlerinin
kullanimi,  farmakolojik ilaclarla operasyon sirasinda
kanamanin azaltilmasi, minimal invaziv cerrahi tekniklerin,
daha kiglk hacimli bypass devrelerinin ve cell saver
tekniklerinin kullaniimasi kardiyak cerrahide kan ve kan
aranleri kullanimini azaltabilir.

3.1. Eritrosit sliispansiyonu endikasyonlari

Eritrosit transflizyonu, hastaya saglayacadi yarar olasi
risklerden daha fazla ise uygulanmalidir. Transfizyon ve
kan Urtnleri uygulama karari ayrintili bir degerlendirmenin
ardindan hastanin gereksinimlerine gore bireysellestirilerek
verilmelidir. Sadece bir laboratuvar degerini duzeltmek igin
transfiizyon yapilmamalidir.

Kardiyopulmoner bypass cerrahisinde, eritrosit

suspansiyonu replasmani igin éneriler;

1. Hb=10g/dL  ve/veya Htc=2%30 ise transflizyon
yaplimamalidir (41).

2. Hb=8g/dL velveya Hct=%24 iken endikasyon olmadikga
transfiizyondan kac¢inilmalidir. Bu endikasyonlar; acil
cerrahi, akut koroner sendrom, yodun bakimda ylksek
inotropik ila¢ ve/veya mekanik dolagim destegine ragmen
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disuk kalp  debisi, santral vendéz  oksijen
saturasyonunun<%65, arteriyel kan laktat dizeyinin >4
mmol/L, siddetli aktif kanama, son organ iskemisi
belirtileridir.

. Yagli hastalar yiksek risk altinda kabul edilir ve Hb>8

g/dL olsa bile transfiizyon 6nerilir (41,42).

. Hb 7-8 g/dL velveya Htc %21-24 aralidinda ise hastanin

dokuya oksijen sunumu degerlendirilerek transfiizyon
yapilmasina karar verilebilir. (43,44).

. Hb<7 g/dL ve/veya Hct<%21 oldugunda transflizyon

yapilabilir.

. Kritik son organ iskemisi veya hasari riski olan hastalarda

Hb 27g/dL tutmak gerekmektedir.

. Hb <6 g/dL ise transfizyon yapilmasi mantikhdir.

Serebral oksijen sunumunun risk altinda oldugu
hastalarda (serebrovaskiiler hastaligi ya da Oykusu
olanlar, diabetes mellitus, karotis stenozu) daha yuksek
Hb degerinde de transfiizyon yapilabilir (41).

. Transfuzyon karari verilse bile sadece 1 Unite eritrosit

suispansiyonu yapilarak klinik bulgularin
degerlendirilmesi onerilir.

3.2. Koagulopatinin diizeltiimesinde kan iiriinlerinin

kullanimi igin 6neriler

3.2.1.Taze donmus plazma (TDP) Endikasyonlari

1.

Masif kan transfizyonu veya major cerrahiye bagl
anormal hemostaz.

. K vitamin antagonisti kullanimina bagl  gérilen

kanamalarda ya da etkilerinin acilen tersine gevrilmesi
gerektiginde ve protrombin kompleks konsantreleri
bulunmadiginda kullanilabilir.

. Antitrombin Il eksikligi dusunildiginde, dlzey

bakilamiyorsa ya da antitrombin Il konsantresi yoksa
TDP kullanilabilir (44).
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TDP’ nin, kanamay! 6nlemek, volim genisletmek ya da
albimin seviyesini ylkseltmek amaciyla profilaktik olarak
kullanimi  kesinlikle &nerilmez. Kardiyopulmoner bypass
sonrasi TDP verilmesi karari siklikla koagulopatinin klinik
bulgularina, hasta o6zelliklerine, kardiyopulmoner bypass
suresine ve ekibin deneyimine dayanir. Warfarin dozunun
ayarlanmasi velveya K vitamini uygulamasiyla
dizeltilebilecek bir koagulopati varliginda, TDP kullanimi ilk
planda distniimemelidir. Kanamanin olmadigi durumlarda
anormal pihtilasma parametrelerinin  normallestiriimesi
amaciyla taze donmus plazma 6nerilmez (17).

Son yillarda yapilan c¢alismalarda, kalp cerrahisi sonrasi
belirgin kanamasi olan hastalarda protrombin kompleks
konsantrelerinin, perioperatif kan transflizyonlarini
azaltmada TDP’den daha etkili oldudu belirtiimektedir.
Protrombin kompleks konsantrelerinin ilk tercih olarak
kullaniimasinin, hastalarda transflizyon sayisini azalttigi
ancak tromboembolik olaylar ve yan etkilerde fark olmadigi
bildirilmigtir (45).

3.2.2.Trombosit siispansiyonu

Trombosit sayisi <50.000/L olan veya antitrombosit tedavi
alan kanamali hastalarda kullaniimahdir. Biyik volimde
kan transfizyonlarina eslik eden trombositopeni ve DIK
diger endikasyonlar arasinda sayilabilir (41).

3.2.3.Kriopresipitat

Kalp cerrahisinde kriopresipitat kullanimi olduk¢a énemlidir.

Mevcut kilavuzlar, kardiyopulmoner bypass sirasinda ve

sonrasinda fibrinojen replasmani igin hastanin viskoelastik

testlerle izlenmesini 6nermektedir (46). Endikasyonlari:

1. Majoér kanama olmasa da klinik olarak énemli kanamasi
olan ve fibrinojen konsantrasyonu 1,5-2 g/dL’nin altindaki
hastalar icin kriopresipitat transfiizyonu digtnulebilir.
Tedaviden sonra hastanin  klinik durumu tekrar
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degerlendirilmeli, fibrinojen dizeyi dlgliimeli ve gerekirse
ilave dozlar verilmelidir (46).

2. Spesifik faktdér konsantreleri (Faktor 7) disuk fibrinojen
seviyelerine bagli kanamayi kontrol etmek icin
kullanilmamalidir (47).

Postoperatif donemde yodun bakimdaki hastalarda
transfiizyon karari daha karmasiktir. Hastanin klinik durumu
bu kararda énemli bir yer tutar. intravaskiiler voliim durumu
(tasikardi, hipotansiyon ve oligiri), pulmoner, kardiyak ve
serebrovaskuiler durum, aneminin kronik olmasi, hastanin
semptomlari, potansiyel kan kaybi, cerrahinin bayukluga ve
tekrar kanama olasiligi bu karari etkileyecek 6nemli faktérler
arasinda sayilabilir.

Kan duridnlerinin transfizyon karari, hemostatik fonksiyonu
degerlendiren spesifik testlerin sonucuna goére verilmeli ve
bu sekilde gereksiz transflizyonlardan kaginiimalidir.
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B&liim.8- ORGAN NAKILLERINDE
TRANSFUZYON

Uzm Dr. Asli HEPKARSI

Son yillarda cerrahi tekniklerde, immdinsupresif,
antimikrobial ve antiviral tedavideki gelismeler, organ temini
ve ameliyat slreglerinde zamanin daha etkin kullanimi,
daha fazla sayida hastanin organ naklinden yararlanmasina
neden olmustur.

ilk basarili organ nakli 1954 yilinda Boston’da Peter Bent
Brigham Hastanesinde Joseph E. Murray tarafindan
kadavradan bébrek nakliyle gergeklestirmistir. ik basarili
karaciger nakli ise 1967'de Starzl ve ark. tarafindan
uygulanmistir. Turkiye'de solid organ naklinin gergek tarihi
ise, 1974 yilinda Denver'daki Colorado Universitesi'nde Dr.
Haberal'n Thomaz E. Starzl ile birlikte c¢alismasiyla
baslamistir. ik defa 1975 yilinda Prof. Dr. Mehmet Haberal
ve ekibi tarafindan canlidan canliya bobrek nakli yapiimigtir.
Daha sonra sirasiyla 1979 ve 1982 tarihli 2238 ve 2594
saylll yasalar cikarilarak Turkiye'de kadavra doku/organ
kullanimi ve korunmasinin 6nii acildi. ilk kadavra donér
karaciger nakli ve ilk canli dondr karaciger nakli ise sirasiyla
1988 ve 1990 yillarinda gergeklestiriimistir (1,2).
Transplantasyon, 6zellikle son donem karaciger ve bébrek
hastaliklarinin tedavisinde en 6nemli segenektir. Kan
transfiizyon gereksinimi agisindan ise karaciger, bobrek
transplantasyonuna gore ¢ok daha 6nemlidir. Anestezi ve
cerrahi tekniklerde yasanan gelismelere ragmen ciddi
kanamalar, operasyon sirasinda gorilebilen en bulylk
sorunlardan biri olmaya devam etmektedir. intraoperatif kan
transfliizyon oraniyla postoperatif mortalite ve morbidite
arasinda iligki oldugunu goésteren yayinlar vardir (3).
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1. KARACIGER TRANSPLANTASYONLARINDA
KAN TRANSFUZYONU

ilk organ nakilleri denemelerinden basarili sonuglar elde
edilmeye baglanmasiyla karaciger nakli, son ddénem
karaciger yetmezligi ve akut karaciger yetmezliginin tek
tedavi yontemi olarak kabul edilmistir. Ginimulzde ayrica
primer ve sekonder karaciger tumdrleri, kist hidatik gibi
parazitik  karaciger hastaliklari, bazi  koagilasyon
bozukluklari, metabolik hastaliklar ve masif karaciger
travmalarinin tedavisinde de kullanilir. Cerrahi teknik, yogun
bakim kosullari, organlarin korunma ve saklanmasi,
ameliyat sonrasi bakim ve imminsUpresif tedavilerdeki
gelismeler sonucu son 25 yilda karaciger nakillerinde
hayatta kalma oranlari dnemli 6l¢ide iyilesmis, bir yillik
%96, 10 yillik ise %71 oranlarina ulasiimistir (4). Karaciger
transplantasyon endikasyonlari arasinda; cesitli nedenlere
baglh gelisen sirotik hastaliklar, kanserler, metabolik
hastaliklar (Wilson hastali§i, hemakromatoz), Budd-Chiari
sendromu, transplantasyon sonrasi yasanan rejeksiyon vb
sayilabilir (4,5).

Gelisen cerrahi tekniklere ve monitdrizasyon yontemlerine
ragmen bu tip cerrahilerde kan transfizyonu ihtiyaci
azalmakla birlikte devam etmektedir. intraoperatif ddnemde
gorilen kan  kaybinin  cerrahi  tekniklerden  ¢ok
koagulopatiyle iligkili oldugunun farkedilmesiyle birlikte buna
yonelik tani ve tedavi yontemleri de gelisti. Artan nakil
deneyimiyle, karaciger yetmezliginin fizyolojisine dair
anlayis degisti. Ozellikle son dénem karaciger hastalgi olan
kisilerde altta yatan pihtilasma anormalliklerinin baglangicta
disunilenden ¢ok daha karmasik oldugu ortaya ¢ikmistir.
Karaciger transplantasyonu gegiren hastalar, 6nceden var
olan karaciger disfonksiyonu ve maijor intra ve postoperatif
koagiilopati nedeniyle hem yasami tehdit eden kan kaybi
hem de tromboz riski altindadir. Hemostaz ve
koagulopatideki  degisikliklerin  geleneksel laboratuar

130



testleriyle gosterilmesi genellikle yetersizdir. Viskoelastik
testlerden tromboelastografi ve tromboelastometri,
hematolojik degisikliklerin gdsteriimesinde daha vyararli
olabilir. Dolayisiyla kan kaybinin énlenmesi ve gereksiz
transflzyonlardan kaginilmasini saglayabilecegi bildirilmigstir.
Kan transflizyonuna bagl gelisen enfeksiy6z
komplikasyonlarin  yiksek mortalite ile iligkili oldugu
bilinmektedir. Peroperatif kan transflizyonu agisindan primer
hastalik, yas, cinsiyet, preoperatif koagulasyon testleri,
preoperatif Child ve Meld skorlamasi énemlidir (4-10).

1.1 Preoperatif Degerlendirme

Karaciger nakillerinin basladigi dénemlerde operasyon
sirasinda buyik intraoperatif kan kaybi, masif kan
transflzyon  gereksinimleriyle  karsilasiimaktaydi.  Bu
kanamalar hem cerrahi travma hem de hemostatik
disfonksiyondan kaynaklanmaktaydi. Ancak zamanla son
doénem karaciger hastaliklarinda ortaya ¢ikan koagulasyonla
iliskili fizyolojik degisikliklerin ¢ok iyi tanimlanmasi ve cerrahi
tekniklerde yasanan gelismeler sonucu bu durum
glinimizde oldukga azalmistir. Ayrica  perioperatif
pihtilasma tedavisinde kullanilan farmakolojik ajanlar,
ozellikle antifibrinolitikler ve rekombinant pihtilasma
faktorlerinin gelisimi de buna buyik 6lgiide katki saglamistir.
Preoperatif olarak bu hastalar, altta yatan karaciger hastaligi
nedeniyle koagllopatik olabilir. Cerrahi islem sirasinda,
koagulasyon mekanizmalarinda gorilen diger degisiklikler
ve fibrinoliz, dengeyi kanamaya veya trombotik olaylara
dogru cevirebilir. Bu degisikliklerin anlagiimasi, perioperatif
kanamanin yonetiminde kritiktir. Calismalar, intraoperatif
kan kaybi ve transfliizyonun daha ylksek postoperatif
komplikasyon, morbidite ve mortalite orani dahil olmak
lzere hem kisa hem de uzun vadeli olumsuz sonuglarla
iligkili oldugunu ortaya koymustur. Operasyon sirasinda
transflizyon gereksinimini belirlemede, preoperatif hasta
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parametreleri ¢ok &6nemlidir. Operasyon Oncesi hastalar
multidisipliner olarak bir ekip tarafindan (gastroenterolog,
anestezist, cerrah) degerlendiriimeli, hastanin durumu ve
eslik  eden patofizyolojik ~ komplikasyonlar, diger
komorbiditeler  dikkate alinmalidir. Kronik karaciger
yetmezligi olan hastalarin Model for Endstage Liver Disease
(MELD) skorlamasi, King’'s College kriterleri, ChildPugh
sinifamasi ile hastalarin aciliyet durumlari ve cerrahi
sonrasi prognozlari 6n gorilebilir (9-11).

Kardiyovaskiler degerlendirmede sirotik kardiyomiyopati
(%30), koroner arter hastaligi, kapak fonksiyon bozukluklari,
ritim  bozukluklari, portopulmoner hipertansiyon tipik
kardiyak &zelliklerdir. Kardiyovaskiler degerlendirmede,
EKG, EKO’nun yani sira gerekli durumlarda eforlu EKG,
transtorasik  ekokardiyografi (TTE), kardiyopulmoner
egzersiz testi (CPET), 6-dakika yUrime testi (6MWT),
SPECT, noninvaziv koroner CT anjiografi, invaziv koroner
anjiografi gibi daha ileri tetkikler yapilabilir (12).

Akciger grafisi, solunum fonksiyon testleri (SFT) ve arteriyal
kan gazi hastalarin solunumsal agidan degerlendiriimesinde
6nemlidir. Sirotik hastalarin %10’unda portal hipertansiyonla
beraber pulmoner hipertansiyon da gortlmektedir (11).
Hepatopulmoner sendrom gelisen hastalarda portal
hipertansiyon, arteriyel hipoksemi ve intrapulmoner vaskuler
dilatasyon karaciger transplantasyon endikasyonudur. Son
dénem karaciger hastalarinda hepatorenal sendrom (HRS),
bébrek yetmezligine neden olur. Kreatinin 1,5 mg/dI'nin
Uizerinde ve 500 mg/gin den az proteinlri olmasi tanida
onemlidir. HRS morbidite ve mortaliteyi artiran ciddi bir
komplikasyondur.

Akut veya kronik gastrointestinal kanama, malnutrisyon,
demir eksikligi, folat ve B12 eksikligi, kemik iligi supresyonu
son doénem karaciger yetmezliginde aneminin temel
nedenleridir.  Koagulasyon iligkili  proteinlerin  gogu
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karacigerde sentezlenir. Sirotik hastalarda hemostaz ile
iligkili faktér sentezindeki bozulmalar sonucu kanama ve
koagllasyon sorunlar geligir. Vitamin K bagiml faktorler
(Faktor 2, 7, 9, 10), protein C, protein S, faktor 5,
plaminojen, antitrombin, ADAMTS13 dizeyindeki azalma;
plazminojen aktivatoér inhibitér1, von Willebrand faktor
(VWF), doku faktorl, faktor-8, doku plazminojen aktivator
dizeyinde ise artisg gorilir. Ayrica disfibrinojenemi, platelet
disfonksiyonu ve retikiiloendoteliyal sistem disfonksiyonu da
gorulebilmektedir (13-15). Preoperatif degerlendirmede son
dénem karaciger yetmezligi olan hastalarda koagdilopati ve
trombositopeni oldukga sik gorilir. Bu bozukluklara yonelik
birgok test mevcuttur. Protrombin zamani, aktif protrombin
zamanli, trombosit sayisi, kanama zamani, protein C, protein
S ve fibrinojen dizeyleri bakilmalidir. Kanamasi olan veya
girisim yapilmasi planlananlarda bunlar dizeltiimelidir.
Ancak koagililopati ve trombositopeni, aktif kanama gibi
spesifik bir endikasyon yoksa genellikle diizeltiimez (16).

1.2 intraoperatif Dénem

Cerrahi girisim sirasinda hemostazdaki degisiklikler,
karaciger hastaligindan kaynaklanan altta yatan koagulopati
ile birlestiginde ciddi kanamaya neden olabilir. Diseksiyon
sirasinda (preanhepatik evre), altta yatan karaciger
hastaligindan kaynaklanan hafif koagulopati de mevcut
olabilir. Yine portal hipertansiyondan kaynaklanan buyik
kollateral damarlarin kesilmesi, artmig portal hipertansiyon
ve Ozofageal-gastrik vendz distansiyon ve vaskiler
klemplenme de 6nemli kan kaybina neden olabilir ya da
varolan kanamayi koétulestirebilir. Anhepatik faz sirasinda,
pihtilasma faktori sentezi ve klirensi azalirken, tPA (tissue-
type plasminogen activator) artar ve PAI-1 (plasminogen
activator inhibitor-1) degismeden kalir, bu da fibrinoliz
olasihgini destekler. Karaciger greftinin reperfiizyonu, derin
koagulasyon anormalliklerine neden olabilir. Reperflizyonda

133



koagiilopatiye katkida bulunan "heparin benzeri bir etki"
meydana gelir. Bu etki, heparinize dondr greftinden ekzojen
heparinin salinmasina veya hasarli endotelyumdan endojen
heparin benzeri maddelerin salinmasina bagh olabilir.
Perfuzyonun olmadigi dénemde tim koagulasyon faktorleri,
PAI-1 ve anti-fibrinolitik faktorler azalir. Reperflizyon
sirasinda greft endotelinden tPA'nin hizli salinimi, gegici
hiperfibrinoliz ile sonuglanabilir. Hiperfibrinoliz tipik olarak
reperfiizyondan sonra 30 dakika iginde kisa bir siire iginde
dizelir, ancak greft fonksiyonu zayifsa devam edebilir.
Reperfiizyon sirasinda da siddetli trombositopeni gelisebilir.
Trombosit azalmasini agiklayan mekanizmalar arasinda
hasarli greft endotelyumunda lokal trombin olusumu,
trombosit ekstravazasyonu, Kupfer hicrelerinin neden
oldugu artmis fagositoz sayilabilir. VFW (von Willebrand)
faktdr seviyeleri, vFW'ye bagh adezyonu destekleyen
cerrahi sirasinda ylksek kalir ve postoperatif dénemde
artan vFW fonksiyonel kapasitesi bildirilmistir (10).

Hastalara intraoperatif rutin monitérizasyondan (SpO2,
EKG, NIKB) sonra invaziv monitorizasyon (arter
kanulasyonu ve santral ventéz basin¢ 6lcimu icin katater
uygulamalar) yapilir. Siklikla minimal invaziv iglemlerle
6lcim yapan cesitli monitérizasyon ydntemleri kullanilir. Bu
yontemlerle intraoperatif slrekli olarak hemoglobin (Hb),
kardiyak output (CO), kardiyak indeks (Cl), Pleth Variability
indeks (PVI), sistemik vaskiiler rezistans (SVR) gibi degerler
monitorize edilebilmektedir. Hastanin preoperatif kardiyak
durumuna goére pulmoner arter katateri takilmaktadir (4,5).
Cerrahi islem, diseksiyon, anhepatik ve reperflizyon olmak
Uzere 3 faza ayrilir ve hepsinde de transfiizyon agisindan
spesifik bazi sorunlar icerir. Kan kaybinin énlenmesi icgin
vena portaya klemp konmasi, vendvendz bypass
uygulanmasi ve cell saver yapilabilir. Diseksiyon sirasinda
yavas ya da abondan kanamalar olabilir. Asit bosalmasi
nedeniyle sivi  kayiplari  gorllebilir  (11,17). Portal
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hipertansiyonu olan hastalarda kollateral sirkiilasyon
gelismistir ve portal basing ylksek olursa hepatektomi
sirasinda ciddi kanama gortlebilir. Portal vende trombozisi
olan hastalarda karaciger transplantasyonu sirasinda
operasyon zamaninin uzadigi ve kan Urunlerinin tliketiminin
arttigi  belirtiimistir. Model for Endstage Liver Disease
(MELD) skorlamasi ylksek olan hastalarda kan ve kan
drdnlerinin kullanimini artsa da masif kan tranfiizyonunda
predikdif bir etken oldugu net gosterilmemistir (18-21).

Anhepatik fazda, pihtilasma faktorleri UGretilememesi
nedeniyle koagilopati daha da agirlasir ve fibrinolizi
baslatir. Aprotinin ve traneksamik asit gibi antifibrinolitik
ajanlarin  kullanimi ile fibrinoliz engellenebilir. Yine bu
doénemde trombositopeni gorilebilir. Reperflizyon sonrasi
santral vendz basincin yiksekligi karacierde vendz
konjesyona neden olur. Takilan karaciger calismaz ya da
gec calisirsa metabolik asidoz ve koagulopati gelisir (22,23).
intraopertatif olarak transplantasyonun her asamasinda kan
gazi, gerekli durumlarda hemogram, biyokimya ve kanama
profili gibi laboratuvar testleri yapiimaktadir. Ozellikle vaka
basinda Tromboelastografi (TEG) ve tromboelastometri
(ROTEM) gibi koagillasyonu viskoelastometrik o6lgim
yontemiyle degerlendiren testler yapilarak kan transfiizyonu
minimal dizeyde tutulmaktadir. Siddetli kanama ve
koagiilopati ylksek mortalite ile iligkili ciddi klinik
durumlardir. TEG ve ROTEM transflizyon stratejisini
yonlendirmek igin giderek daha fazla kullaniimaktadir.
Etkinlik agisindan, TEG veya ROTEM testlerinin kullanimi,
her tir kan transfizyonu ihtiyacini azaltmaktadir. Her iki
cihaz ile hemostatik sistemin genel degerlendiriimesi, pihti
olusumunun baslamasindan fibrinolize kadar olan yol ve
trombosit fonksiyonlarinin degerlendirilmesi
yapilabilmektedir (10,24,25).
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Kan ve kan urinleri transflizyonu uygulanirken santral genis
limenli bir kateter kullanihr ve isitilarak verilir. Eritrosit ve
TDP nin yani sira koagulopatinin ve kanamanin durumuna
gore kriopresipitat ve trombosit slispansiyonlari da verilir.
Hastanin durumu stabil ise transfiizyon icin peroperatif Hb
hedefi 7g/dL (Htc %20-22), kanama varliginda 8 g/dL'dir.
Amac vyeterli oksijen sunumunu saglayacak ama hepatik
arter trombozuna neden olmayacak bir degerde tutulmasidir
(4,5).

1.3 Postoperatif Donem

Hastalar postoperatif ddnemde yogun bakimda monitdrize
olarak izlenirler. Postoperatif hipotansiyonun en o6nemli
sebebi intraabdominal kanamadir. Erken dénemde ortaya
¢ctkan  kanamanin  nedenleri arasinda  karacigerin
calismamasi, laserasyon, anastomoz kagagdi, heparin
bagimli kanama, hepatik arter stenozu ve trombozu
sayilabilir. Postoperatif kanama igin en énemli risk faktorleri
ameliyat ©ncesi var olan siddetli koagllopati ve
trombositopenidir. Bu dénemde hastada kanamayi
distindiren semptomlarin ve hemodinamik parametrelerin
takibi ve laboratuar tetkikleri ile kanama ve koagulasyon
bozukluklari  erken dénemde farkedilerek gereksiz
transflzyonlardan kacinilabilir.  Cerrahi  gerektirmeyen
kanamalar genellikle koagulopatilerin duzeltimesi ile
durdurulabilir (26,27).

2. BOBREK TRANSPLANTASYONLARINDA KAN
TRANSFUZYONU

Bobrekler vicut sivi hacimlerini, elektrolit bilesimini, asit-
baz dengesini ve hemoglobin konsantrasyonunu ayarlamak
icin gereklidir. Kalp debisinin yaklasik %25'ini alirlar ve
dolagsimdaki toksinler ve ilaglar igin filtre gorevi gorirler.
Kronik bébrek yetmezligi veya daha uygun bir deyisle kronik
bobrek hastaligi cesitli nedenlerle ortaya c¢ikan glomeriler
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filtrasyon hizinda (GFR) bir digsls anlamina gelir. Bu
nedenler arasinda diabetes mellitus (%40), hipertansiyon
(%27), kronik glomerulonefrit (%13), kistik bébrek hastalig
(%3,5), interstisyel nefrit (%4), obstriktif Gropati, lupus nefriti
ve human immunodeficiency viris vb sayilabilir. GFR ye
gore kronik bébrek yetmezlikleri hafif (60-89 mL/dk/ 1.73 m2
GFR), orta (30-59 mL/dk /1.73 m2 GFR), siddetli (15-29
mL/dk / 1.73 m2) olarak siniflandirilabilir veya son dénem
bobrek hastaligindan séz edilir. Son dénem bdbrek hastalig
GFR <10 ml/dk/1.73 m2 olarak tanimlanir. Son dénem
bobrek yetmezliginde hastalarin yasam kalitesini arttiran en
iyi  tedavi  ydntemi bébrek  transplantasyonudur.
imminsipresyon tedavisindeki ilerlemeler ve doku
tiplendirmesinde saglanan basarilar sonucunda transplant
bdbrekte bir yillik greft sag kalimi %90’nin Gzerine gikmistir.
Ginumuzde transplantasyon bekleyen hasta sayisinda
gorulen hizli artis nedeniyle bdbrek transplantasyonu
yapilan merkezler her gecen giin artmaktadir (28,29).

2.1 Preoperatif Degerlendirme

Hastalara preoperatif anestezi degderlendirmesi oldukga
6nemlidir. Cerrahi acidan orta riskli olarak
degerlendiriimekle birlikte bu hastalara siklkla
komorbiditeler eslik eder. Detayli anamnez, muayene ve
onam alinmaldir. KBY hastalarinda 6limlerin neredeyse
%50'si kardiyovaskiiler sistem tutulumundan
kaynaklanmaktadir. Hasar erken evrelerde ve siklikla dilate
kardiyomiyopati, sol ventrikil hipertrofisi, pulmoner
hipertansiyon seklinde baslar. Diyabet ve dislipidemiler
ateroskleroz gelisimini kolaylastirirken, hipertansiyon ve
kardiyomiyopati genellikle hem hacim hem de basing asiri
yukiine ve ylksek seviyelerde renin-anjiyotensine baghdir.
Postoperatif mortalite ve morbiditeyi etkileyen en 6nemli
faktor kardiyovaskiiler sistem oldugu igin bu hastalarda
kardiyovaskiiler  degderlendirme  6nemlidir.  Pulmoner
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degerlendirmede hastalarin volim yiki nedeniyle artmig
pulmoner konjesyon, kronik hastaliga bagh disik immdinite
ve pnémoni, eslik eden hastaliklarin akciger tutulumu
gorulebilir. Diyabet ve hiperglisemi artmisg gecikmis greft
fonksiyonu ile birliktedir. Bu hastalarda gértlen en dnemli
sorun anemidir. Eritropoetin sentez ve salinimindaki
azalmaya bagl normokromik normositer anemi goérdlur. Ayni
zamanda artmig hemoliz ve kanama, hemodiyaliz sirasinda
tekrarlayan  kayiplar, Uremi kaynakli  kemik iligi
baskilanmasi, demir, folat ve vitamin B6 ve B12'ye bagli
olarak da anemi ortaya ¢ikar. Bu hastalarda hemopoezi
iyilestirmek icin kullanilan eritropoetin, kan basincini daha
da vyukseltebilir ve antihipertansif ilaglara olan ihtiyaci
artirabilir. Koagulasyon sisteminde de, guanininosuksinat,
fenol ve fenolik asitler gibi endojen toksik Grinlerin birikmesi
trombosit fonksiyon bozukluguna ve trombosit faktor il
seviyelerinin azalmasina neden olur. PT ve PTT normal kalir
ancak kanama siresi uzar. Tedavi trombosit transflizyonu,
kriopresipitat, desmopressin asetat veya konjuge Ostrojeni
icerir (28).

2.2 intraoperatif Donem

Peroperatif hastalara rutin monitérizasyon uygulanmaktadir
(Puls oksimetre, NIKB, EKG ideal olarak ST segment
analizi, Kapnograf, 1s1, idrar c¢ikisi). Genis damaryolu
genellikle yeterlidir gerekirse santral katater takilabilir.
invaziv kan basinci monitdrizasyonu her hastada endike
degildir. Bu nedenle sadece ileri kardiyak hastaligi bulunan
renal transplant adaylarinda intraoperatif invazif kan basinci
takibi 6nerilmektedir. Genellikle operasyon Oncesi hastalar
diyalize girdikleri i¢cin bu hastalarda intravaskiler hacim
azalmistir. intraoperatif kan basinci 130-160 mmHg, santral
ven0z basing (CVP) 10-15 mmHg arasinda tutulur. Nakil
bbbrek, perfiize edilmeden Once yeterli, hatta biraz fazla
volim vermek gerekir. iliak damarlari agtiktan ve greft
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reperfiizyonu olduktan sonra hipotansiyon olusabilir. B6brek
fonksiyonu kritik olarak renal perflizyona bagli oldugundan
hastanin iyi hidrate olmasi 6énemlidir. Reperfiizyon sonrasi
idrar c¢ikisi, canli donér bdbregin %90'iInda ve kadavra
nakillerinin %40-70'i arasinda gordldr. Diger hastalarda idrar
cikisi postoperatif ddnemde gogunlukla gorilmektedir.

Son donem bodbrek yetersizligi olan hastalar siklikla uzun
suredir anemik olduklari i¢in diusik hemoglobin dizeylerine
alisiklardir. Intraoperatif dénemde kanama beklentisi az
oldugu icin kan ve kan Urlni transfliizyon ihtiyaci siklikla
minimaldir  (30). Kan transflizyonundan olabildidince
kaciniimahdir. Cerrahi teknik birgok operasyona gore
genellkle kan transflizyonuna neden olmamaktadir.
intraoperatif agir kanama nadiren gériilmektedir. Trombosit
disfonksiyonu, koagulopati, asidoz, hipotermi gibi nedenlere
bagl olabilir. Cerrahi kanamanin beklenenden fazla olmasi
Uremik trombositopati ile iligkili olabilir ve bu hastalarin
trombosit suspansiyonu ihtiyaci ortaya cikabilir. Gerekli
durumlarda kan transflizyonu, yikanmis, l16kosit azaltiimisg,
iIsinlanmig sekilde yapilmalidir. Trombositopatiyi ortaya
koymak igin tromboelastogram/kanama ve pihtilasma
zamani kullanilir ve peroperatif takip edilebilir.

2.3 Postoperatif Donem

Erken postoperatif donemde daha yiksek kan basinci
degerleri genellikle tercih edilen SAB= 150 mmHg, DAB= 80
mmHg'dir. Sivi  dengesi 1mh pozitif olacak sekilde
ayarlanmalidirr. Postoperatif hipotansiyon;

» Kanama

 Anestezik etkilerin devam etmesi

* Yetersiz sivi tedavisi

* Sol ventrikul disfonksiyonlu hastalarda miyokardiyal
infarktis

» Transplantasyon éncesi asir ultrafiltrasyon
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« Sitokin salinma sendromu / sepsis / karaciger hastaligi
disiik SVR

Hasta hipotansif ise; hizlica izotonik sivilar uygulanmali,
anemi s6z konusu ise eritrosit stispansiyonu verilmeli ve
CVP kateteri mevcutsa CVP 7-10 cmH,0O olacak sekilde
sivl replasmanina devam edilmelidir. Dusuk basinglar
transplantasyon sonrasi ilk hafta iginde diyaliz gereksinimine
neden olan akut tubller nekroz ve gecikmis greft
fonksiyonlarina neden olabilmektedir.
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B&liim.9- PEDIYATRIK CERRAHIDE
TRANSFUZYON

Uzm. Dr. Cengiz SAHUTOGLU

Pediyatrik grupta transflizyon, intrauterin yasamdan geng
erigkinlik dénemine kadar olan genis bir yas araligini
kapsar. Transfliizyon birgok durumda hayat kurtarici
olmasina ragmen, hayati tehdit eden riskler ve
komplikasyonlari da igerir. Erigkin hastalarda ortaya cikan
benzer komplikasyonlar, pediyatrik yas grubunda daha
kolay ve daha sik goérulmektedir. Bu nedenle transfliizyon
agisindan her yas grubu icgin transflizyon endikasyonlari iyi
belirlenmeli, riskleri ve yararlar g6z éniunde bulundurularak
transflizyon karari verilmelidir. Uzun yillar tam kan
transflzyonu tercih edilmistir. Ancak ginimizde tam kan
kullaniminin kisittanmasi ve kan kompenentlerinin tercih
edilmesi 6nerilmektedir. Pediyatrik yas grubunda kan
transfuizyonu endikasyonlari ve kontrendikasyonlari erigkinlerle
benzerlik gésterse de bazi farklliklar mevcuttur (1-5).

1. Pediyatrik Hastalardaki Hematolojik ve
Fizyolojik Farkliliklar

Cocuklar, erigkinlere gore daha yilksek oksijen tiketimine
ve kan hacmine oranla daha yuksek kalp debisine sahiptir.
Yenidodan miyokardi azalmis oksijene maruz kaldiginda,
kalpte dekompanzasyon ve sonugta iskemi gelisir. Azalmis
oksijen tasima kapasitesini kompanze etmek icin kalp
debisinde artis olacaktir. Fetal hemoglobin (HbF), term
infantlarda hemoglobinin %70'ini, preterm infantlarda ise
%97'sini olusturur. HbF’in oksijene affinitesi daha ylksek
olup, oksijen sunumunun azalmasina neden olur. Bu
nedenlerle hemoglobin degerleri erigkinlere gbére daha
yuksektir (3).

143



Miyadinda dogan (37 haftalik gebelik haftasini tamamlayan)
bebeklerde hemoglobin dederi 16-20 mg/dL arasinda olup,
dogumun 2-3. ayinda en disik seviyesine ulasir. Anemi
tanisi konulurken mutlaka yas gruplar dikkate alinmali ve
olmasi gereken hemoglobin degerleri bilinerek bunun
altindaki durumlarda konulmalidir (2) (Tablo-1).

Tablo 1. GCocuklarda normal hemoglobin degerleri (g/dL)

Yas Matiir Prematiir

] (37 haftalik gebelik 6ncesi)
Iki Hafta 16,5-19,3 14,8-16,3

1Ay 14-16,5 10,9-11,5

2 Ay 11-11,5 8,8-9,4

3 Ay 11-11,5 9,8-10,2

4 ay-2 yas 12-12,5 11,7-12

2-6 yas 11,5-12,5 (Her iki cinsiyet icin)

6-12 yas 11,5-13,5 (Her iki cinsiyet icin)

12-18 yas 12-14 (Kadin), 13-14,5 (Erkek)

Neonatal (yenidogan) donemde hemoglobin degeri 14-20
g/dL iken, yasamin yaklasik 2-3. ayinda eritropoetin
seviyesinin ve eritrosit dmrinin azalmasina bagh olarak en
disik seviyesine (fizyolojik anemi) ulasir. Term infantlarda
hemoglobin degerinin <9 g/dL, preterm infantlarda ise <7
g/dL olmasi hemoglobinopatileri veya diger hematolojik
patolojileri akla getirmelidir. Bu degerlerde dokulara oksijen
sunumunda sorun yasanabilecedi dustnillerek elektif
vakalar ertelenmeli ve anemi sebebi arastirlarak tedavi
edilmelidir. Tim yeni doganlarda baska bir endise de
operasyon sirasinda kan kaybina eglik eden pulmoner ve
kardiyak problemlerin varligidir. Bu nedenle daha buyuk
hastalara gére neonatal hastalarda, transfizyon esiginin
daha yuksek olmasi hedeflenmektedir (1,2,4).
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2. Kan ve Kan liriinlerinin Transfilizyonu
2.1. Eritrosit Slispansiyonu

Neonatal transflizyonunun ¢ogu, yogun bakim Unitelerinde
tedavi edilen dusik dogum agirlikli premature bebeklerde
gerceklestirilir. Transflizyona baslama kriterleri tartismali
olup ¢ogunlukla uzman goruglerine  dayanmaktadir.
Yenidoganin kan hacminin az olmasi, endojen eritropoetin
Uretiminin yetersizligi, fizyolojik anemi ve bebegin minimal
fizyolojik stresi tolere edememesi gibi nedenlerle, biytk gocuk
ve eriskinlerden farklidir. Bu nedenle yenidodanlarda eritrosit
suspansiyonu kullanimina yonelik ilkeleri belirleyen cesitli
kilavuzlar olusturulmustur (4,5). Genel olarak su parametreler
mevcutsa eritrosit siispansiyonu transflizyonu 6nerilmektedir:
1. Kan hacminde %10’nun lizerinde akut kan kaybi
2. Anemi semptomlari (apne, bradikardi, tasikardi,
canlihgin azalmasi, zayif kilo alimi) olan bir
yenidoganda 8 g / dL'den az hemoglobin degeri
3. Solunum sikintisi veya konjenital kalp hastaligi olan bir
yenidoganda 12 g / dL'den az hemoglobin degeri
intraoperatif dénemde eritrosit slispansiyonu
transflizyonuna karar verilmeden 6nce hastanin total kan
volimii, kaybedilen kan miktari, preoperatif ve o andaki
hematokrit degeri, yapilan cerrahinin 6zelligi, ek hastalik
mevcut olup olmadidi (solunumsal ve kardiyak hastaliklar)
ve transfiizyon sonucunda elde edilecek yarar veya zararin
gbzden gegcirilmesi gereklidir. Pediyatrik hasta grubunda
eritrosit stispansiyonu igin transflizyon esik degerleri Tablo
2’de verilmigtir.

Tablo-2. Pediyatrik hasta grubunda eritrosit siispansiyonu igin
transflizyon esik degerleri.

Postnatal Hemoglobin, g/dL (Hemotokrit,%)

Yas Normal hastalar Solunum  sikintisi  veya
kardiyak sorunu olanlar

0-7 glin 10 (30) 12 (35)

8-14 gun 8,5 (25) 10 (30)

14 gun Gzeri 7,5 (23) 8,5 (25)
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Yenidoganda tahmini kan volimi miktari 100 mL/kg iken
yasin artisiyla birlikte bu deder 70 mL/kg’a kadar duser (1,6)
(Tablo-3). Bu degerlerin bilinmesi ile tahmini kan volimi
hesaplanabilir.

Tablo-3. Pediyatrik yas grubunda tahmini kan volimu miktar

Yas Tahmini Kan voliimii (mL/kg)
Yenidogan (Premattire) 90-100

Yenidogan (Matiir)- 3 ay 80-90

3 aydan buyik ¢ocuklar 70

Cok obez gocuklar 65

Kabul edilebilir kanama miktari su formdlle hesaplanir (7):

Kanama miktari (maksimum)= (Baslangi¢c Hematokrit-
Hedeflenen en diigiik Hematokrit) x Tahmini Kan Volimdy/
Baglangi¢c Hematokrit.

Ornegin: 4 vyas, 20 kg bir gocuk icgin; baslangic
hematokrit:36, hedeflenen hematokrit: 23, tahmini kan
volumu: 20x70=1400 mL. Buna gbére, Kabul -edilebilir
kanama miktari= (36-23) x1400/36= 505 mL

Kanama miktari dncelikli olarak kristaloid veya kolloidler ile
replase edilmelidir. Buna ragmen vital bulgularda,
oksijenasyon ve perfiizyonda vyetersizlik saptanirsa ve
tahmin edilen kanama miktari asilirsa eritrosit siispansiyonu
transfiizyonuna baslanmalidir. Transflize edilecek eritrosit
suispansiyonu miktari hesaplanirken, hedef hematokrit elde
edilmeye caligiimalidir. Bunun igin;

Transfiize edilecek ERT miktari= (Hedef hematokrit-mevcut
hematokrit) X Tahmini  kan voliimi/  Eritrosit
stispansiyonunun hemotokriti

Ornegin: 4 yas, 20 kg hasta, tahmini kan voliimii:1400 mL,
hedef hematokrit: 30, mevcut hematokrit: 20 ise; Transflize
edilecek ERT miktan= (30-20) x 1400/70= 200 mL olmalidir.
Eritrosit siispansiyonun hemotokrit degeri %70 civarinda
olup, 10 mL/kg’dan transfiize edildiginde hematokrit degerini
yaklasik %10-15 artiracad! unutulmamaldir.
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2.2. Taze Donmus Plazma ve Kriopresipitat

Yenidodanda pihtilasma 6nleyici birgok faktoér bulunurken
ayni zamanda Onemli bircok antikoagulanin plazma
seviyeleri daha dusuktur. Faktor I, VI, IX ve X (erigkinlerin
%40-50'si dizeyinde ve prematire dogumlarda en dusuk
diizeyde) eriskinlere gore ¢cok daha dusik iken, faktor VI
yetiskinlerden daha ylksektir. Faktor V ve fibrinojen ise
dislk-normal aralikta bulunur. Antitrombin, protein C ve
protein S diizeyleri disik olmasina ragmen, C4b baglayici
protein seviyelerinin  dusUkligi nedeniyle aktiviteleri
yuksektir. Aksine, yenidodanlarda alfa-2-makroglobulin
yuksektir. Duslik protrombin nedeniyle trombin potansiyeli
yetiskinlerden daha dusuktir (3,8). Genel hemostatik
fonksiyonlar normal olsa da, protrombin zamani (PT),
trombin zamani (TT) ve aktive parsiyel tromboplastin
zamani (APTT) daha uzun olabilir. Yaygin intravaskuler
koagiilasyon (DIC), hasta yenidoganlarda daha sik gordilir.
K vitamini eksikligi nedeniyle yenidoganin hemorajik
hastaligi, dogumda uygun K vitamini almamis bebeklerde
biyik kanamalara neden olabilir (1).

Taze donmus plazma (TDP) kullanimi su durumlarda
onerilmektedir (9,10):

-Kanama ile seyreden K vitamini eksikligi

-Kanama ile seyreden yaygin intravaskuler koagilasyon
(DIK) vakalar

-Karaciger yetmezligine bagh kanama

-Faktér konsantresi bulunmayan konjenital pihtilasma
faktorl yetersizlikleri (Faktor V, XI eksikligi)

Taze donmus plazma dozu genellikle 12-15 mL/kg olup,
transfiizyonun etkinligine bakmak igin pihtilasma testleri
tekrarlanmaldir.  Volim replasmani i¢in, yenidoganin
intraventrikller hemorojisinde ve tani konulmamis pihtilasma
bozukluklarinda TDP kullanimi éneriimemektedir (11).

Kriopresipitat ise TDP’den daha konsantre bir fibrinojen
kaynagi olarak kullanilir. Hipofibrinojenemiye bagh kanama
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varliginda déncelikle fibrinojen seviyesinin 0.8-1.0 g/L altinda
oldugu gosterilerek endikasyon konulur. Normal kullanim
dozu 5-10 mL/ kg'dir (10).

2.3. Trombosit Transfiizyonu

Genellikle ¢ogu pediyatrik hastanin trombosit degerleri
normal aralikta seyreder. Bununla birlikte, kronik inflamatuar
hastaligi olanlar ve asplenik hastalarda yiksek trombosit
sayillariyla  karsilasilabilir.  Ciddi  enfeksiyonu  olan,
kemoterapi/radyoterapi uygulanan ve koagulopatisi olan
hastalar, trombositopeni agisindan risk altindadir. Hemostazin
korunabilmesi icin 50.000/mm? izerindeki trombosit degerleri
yeterlidir.  Kronik  trombositopenik  hastalarda,10.000—
20.000/mm® degerlerde bile kanama  gorulmeyebilir.
immiinolojik veya non-immiinolojik nedenlerle transfiizyon
yapilan trombositlerin, 6mri kisalabilir. Ciddi kanama beklenen
hastalarda trombosit stispansiyonu hazirligi yapilmasi uygun
olacaktir. Transflizyon volimi 10-20 mL/kg ve ABO grubu
uyumlu olmalidir (1,3,12).

2.4. Rekombinant Faktor Vlla

Rekombinant aktive faktér Vlla (rFVlla), FVIII ve FIXa
alloantikor gelistiren hemofili A ve B hastalarinda ya da asiri
kanamasi olan hastalarda kullaniimak tzere gelistirilmigtir
(13). Travma hastalarinda rFVila kullaniminin giddetli
kanamay! ve dolayisiyla transfiizyon ihtiyacini azaltabilecegi
gOsterilmistir (14,15). Son yillarda rFVIla’nin, konjenital FVII
eksikliginde veya Glanzman trombositopenisinde
kullaniimaya baslanmistir. Dozu hemofili hastalarinda 90-
120 ug/kg iken ciddi kanamali hastalarda daha yliksek
dozlarda (200 pug/kg) kullanilabilmektedir. Kisa dolasim
siresi ve yari o6mri nedeniyle gerekiyorsa 2-4 saat sonra
tekrarlanmalidir (14-17).

2.5. Fibrinojen Konsantresi

Konjenital veya kazaniimis hipofibrinojenemide kanama
durumunda 30-50 mg/kg dozunda kullanilabilir (18).
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2.6. Protrombin Kompleksi

Faktor II, VII, IX ve X'un yani sira antikoagulan faktorler olan
protein S, protien C ve eser duzeyde heparin igerir. Taze
donmus plazma, trombosit ve kriopresipitat ile tedavi
edilemeyen perioperatif kanama tedavisinde kullanilabilir.
Pediyatrik hastalarda en biyik avantaji, distk viral gegisin
olmasi ve asirn sivi yiklenmesine neden olmamasidir.
Onerilen dozu 20-30 IU/kg’dir (19).

3. Pediyatrik Ozel Durumlarda Kan ve Kan Uriinii
Transfiizyonu

3.1. Yenidoganlar

Yenidodan déneminde hemolitik reaksiyonlar, biyuk ¢ocuk
ve erigkinlere gbére daha az goérilur. Yasamin ilk 3-4 aylik
doénemine kadar bebekler, eritrosit antijenlerine karsi antikor
olusturamaz. Bagisiklik sisteminin olgunlasmamis olmasi
nedeniyle, ABO uyumsuzluguna bagl hemolitik reaksiyonlar
nadiren gorilur. Rh-D antijenine maruz kalan bebekler haric,
erken donemde tekrarlayan antikor taramalarina ihtiyag
yoktur (20).

Premattiire veya distk kilolu bebeklerde, yiksek hacimli kan
transfiizyonuna bagli hipotermi ve hipokalsemi gorilebilir.
Daha oOnce transflizyon Oykisi olan veya birinci derece
yakinindan kan kullanilan hasta gocuklarda, GVHH daha sik
gorilir. Bu nedenle bu hastalarda kan isinlamasi
yapiimalidir. Lokosit azaltan kan filtrelerinin  kullanimi,
yenidoganda standart olmalidir. Bodylelikle febril non-
hemolitik reaksiyonlar, sitomegaliviris (CMV) enfeksiyonu,
transfiizyon iligkili immuinomodulasyon gibi
komplikasyonlarda azalma saglanacaktir (1,20).

3.2. Travma

Travma ile iligkili yaralanmalar, pediyatrik yas grubunda
gorilen 6lumlerin basinda gelir. Mortalite ve morbitenin en
6nemli nedeni, hayati organlara yeterli oksijenin
ulastirnlamamasidir. Travmaya bagli gelisen hipovoleminin
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ve aneminin hizli ve etkili bir sekilde tedavi edilmesi
gereklidir. Asiri kan ve sivi transflizyonuyla, serebral 6dem,
kardiyak ylklenme, akcier o6demi ve koagulopati
gelisebileceginden dikkatli olunmalidir. Pediyatrik travma
hastalarinda degerlendirme, eriskinlerden farkli olmahdir.
Sirt Ustl yatan bir gcocukta %20 volim kaybina kadar kan
basinci  korunabilir. Postural hipotansiyon ve nabiz
basincinda daralma, hipovolemi igin bir gdsterge olup
tasikardiden daha erken ortaya ¢ikar (1). Bu nedenle ¢oklu
travma Oykusu olan hastalarda arter ve santral vendz
kanulasyon gibi monitérizasyon yodntemleri geciktiriimeden
uygulanmalidir (Tablo 4). Hipoperflizyona sekonder gelisen
metabolik asidoz ve idrar ¢ikisinda azalma da hipovolemi
gostergelerindendir. Erken dénemde bakilan hematokrit
degerleri yaniltici olabilir. Sivi resusitasyonu sonrasi bu
dederlerde azalma beklenmelidir. Erigkinlerde oldugu gibi
uzun kemik kiriklarina, retroperitoneal veya kint karin
travmasina bagll olarak ciddi kanamalar olabilir. Bebek ve
kiigik cocuklardaki kafa travmalarinda, eriskinlerden farkl
olarak, kranial suturler tam kapanmadigi icin, kafa igine ciddi
miktarda kanama olabilir ve hemorojik sok gelisebilir.

Travma hastasinda mimkin olabildigince genis vendz
kanulasyon uygulanmali ve sivi tedavisi erken dénemde
baslanmalidir. Hipovolemik hastalarda genis intravenz
kanulasyon uygulamalari zor olabilir. Bu nedenle santral
ven0z kateterizasyon veya basarisizlik durumunda
intraosse6z yol ile kanilasyon denenmelidir. Kolloid
solusyonlarinin kullanimi halen tartisma konusu oldugu igin
sivi tedavisine kristaloidlerle baslanmalidir. Asin HES
kullanimi  koagulopatiye neden olabilir. Siddetli kafa
travmalarinda ise, hipotansiyon tedavisinde hipertonik salin
ve dekstranin da kullanilabilecegi gésterilmistir (21).

Ciddi yaralanmasi olan pediyatrik travma vakalarinda blyik
miktarda kan transfuzyonu (masif transfliizyon) gerekli
olabilir. Masif transflizyona bagli, metabolik bozukluklar
(asidoz, hiperkalemi, hipokalsemi, hipomagnezemi),
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hipotermi, koagulasyon faktorlerinde azalma, dilisyonel
trombositopeni gelisebilir. Bu komplikasyonlara karsi uyanik
olunmali ve zaman kaybetmeden tedavi edilmelidir.
Trombosit degerleri ilk total volum kaybindan sonra %40
oraninda azalirken, ikinci total volim kaybinda %20 ve
liclincli kayipta %10 azalir. iki kat total voliim kaybi sonrasi
hastalarda trombositopeniye bagli koagllopati beklenebilir.
Bazal trombosit degerinin bilinmesi bu nedenle 6nemlidir.
Kanama beklenmiyorsa bu degerin 50.000/mm?® iizerinde
tutulmasi yeterlidir. Masif transfiizyon uygulanan hastalarda
total volim kaybi 1,5 katina c¢iktiginda, hastalarda PZ ve
aPTZ degerleri iki katina ¢ikmakta ve kogulopatiye neden
olmaktadir (1-3).

Tablo-4. Tahmini kan kaybi ve 6nerilen monit6rizasyon (1,18)

Tahmini Kan kaybi Onerilen monitdrizasyon

Kan voliminin < Rutin monitérizasyon (EKG, Pulse
%30’u oksimetre, NIBP, Sicaklik)

Kan volimunin Rutin monitérizasyon+ idrar sondasi+ iki
%30-50’si genis vendz kanulasyon

Kan volimunin Rutin monitérizasyon+idrar sondasi+
%50-100'U genis venoz kandlasyonlar + CVP +

invaziv arter kanuli+ hizli inflizyon
pompalari+ kan gazi analizi + metabolik
ve koagulasyon parametreleri

Ciddi kafa travmasi Rutin monitérizasyon + idrar sondasi +
genis vendz kanulasyonlar + CVP +
invaziv arter kanulu + kan gazi analizi +

metabolik ve koagllasyon parametreleri

Major travma Rutin monitérizasyon + idrar sondasi +
genis vendz kanulasyonlar + CVP +
invaziv arter kandli + hizli inflizyon
pompalar + kan gazi analizi + metabolik

ve koagilasyon parametreleri
Kisaltmalar: EKG, elektrokardiografi; NIBP, Non-invaziv kan
basinci; CVP, santral ven6z basing
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3.3. Kalp Cerrahisi

Siyanotik kalp hastaliklarinda, hipoksemi ve bunun
sonucunda ortaya ¢ikan polisitemi riski ylksektir. Hastalarda
PTZ, aPTZ ve von-Willabrand faktor eksiklikleri %20
civarinda gorulur. Kalp yetmezligine bagli gelisen hepatik
konjesyon koagulasyon faktorlerinde azalmaya neden olur.
Yaygin intravaskiler koagilasyon (DIK), pihtilasma
faktorlerini ve proteinlerini tiiketebilir. Tim bu preoperatif
durumlar intraoperatif kanamalarda artisa neden olur.
Yenidoganlar, olgunlasmamis pihtilasma sistemleri, uzun
kardiyopulmoner bypass (KPB) slresi gerektiren karmasik
cerrahi prosedirlere maruz kalmalari, hipotermi veya total
sirkilatuvar arrest (TSA) uygulamalari nedeniyle, blylk
cocuklara goére daha fazla kanama riski tasir (22-24).
Ozellikle kiiciik cocuklarda, pihtilasma faktérleri  ve
trombositler, KPB pompa primer sollisyonunun biiyik hacmi
nedeniyle 6nemli dlglide dilisyona ugrar. Modern KPB
pompalarinin kullanimi veya ultrafiltrasyon uygulamalari
hastanin  hemoglobinini, pihtilasma  faktorlerini  ve
trombositlerini yliksek seviyede tutar. Alternatif olarak,
intraoperatif akut normovolemik hemodillisyon, preoperatif
otolog donasyon, intraoperatif kan kurtarma (cell saver) ve
kan UrdnU kullaniimadan hazirlanan KPB  priming
solusyonlari ile hastalarin homolog kan bilesenlerine
maruziyeti azaltilabilir. Ancak bu ydéntemler sadece blylk
gocuklarda uygulanabilmektedir (25-27).

Kalp cerrahisinde kanamay! azaltmak amaciyla aprotinin,
traneksamik asit ve epsilon aminokaproik asid gibi
farmakolojik ajanlar da kullanilabilir. Bir serin proteaz
inhibitori  olan  aprotinin,  fibrinoliz ve  trombosit
aktivasyonunu engeller. Kompleks pediyatrik cerrahide ve
re-sternotomide  kullanildiginda, kan kaybini azalttig
gOsterilmistir. Fakat bobrek yetmezligi ve alerjik reaksiyonlar
acisindan dikkatli olunmahdir (28). Alerjik reaksiyon %1-2
oraninda gorilir ve yikleme dozundan 10 dk 6nce 1 mL
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(1,4 mg=10,000 KIU) IV uygulanarak test yapiimalidir.
Yikleme dozu sternotomiden 6nce 240 mg/m? (20-30 dk
da), idame dozu ise operasyon siresince 56 mg/m?/saat
olacak sekildedir. Ayrica KPB prime soltisyonuna 240mg/m?
dozunda eklenebilir (29). Erigkin hastalarda gorilen
kardiyak yan etkileri nedeniyle Ekim 2007’de piyasadan
cekilen bu ilag, glinimizde sadece Kanada'da kompleks
kalp cerrahisinde kullaniimaktadir (28).

Traneksamik asit ve epsilon aminokaproik asid ise
plazminojende yer alan lizin bdlgelerine geri doénusumli
(reversibl) olarak baglanarak fibrinolitik etkisini gosterir.
Traneksamik asit, epsilon aminokaproik asitten 6-10 kat
daha potent bir ajandir. Traneksamik asidin KPB &ncesi
veya sonrasl, farkli dozlarda (50-150 mg/kg) kullanimi
mevcuttur (30). Fakat en etkili uygulama 10 mg/kg yikleme,
10 mg/kg prime sollisyonuna ve 10 mg/kg protamin sonrasi
seklindedir (31). Epsilon aminokaproik asid ise 75 mg/kg
yikleme, 75 mg/kg prime sollisyonuna ve 75 mg/kg/saat
idame olacak sekilde uygulanir. Traneksamik asit ve Epsilon
aminokaproik  asidin  hizlh  intraven6z  enjeksiyonu
hipotansiyona neden olabilecedinden 20 dakikada inflizyon
seklinde verilmesi tercih edilmelidir (32).

3.4. Tonsillektomi ve adenoidektomi

Tonsillektomi, pediyatrik yas grubunda sik uygulanan bir
cerrahi prosedirdir. Perioperatif donemde transfiizyon
gereksinimi nadir olsa da kanama nedeniyle hayati tehdit
eden komplikasyonlar gelisebilir. Kanamanin ¢ogu erken
dénemde, operasyondan 4-6 saat sonra ortaya gikar. Geg
dénem kanama ise operasyondan 5-10 giin sonra goralir
(33). Kanama sonrasinda ciddi miktarda kan yutulur. Ayrica
agrisi olan ve oral ahimi kisith olan hastalarda hipovolemi
gelisebilir. Bu nedenle ilk degerlendirilen hematokrit degeri
yuksek olmasi muhtemeldir. Kan basinci ve kalp hizinin
hem oturarak hemde stipin pozisyonunda degerlendirilmesi,
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hipovoleminin derecesi hakkinda fikir verir. Preoperatif
dénemde bakilan PZ ve aPTZ degerleri ise kanama 6ykusu
olmayan hastalarda, intraoperatif kanama riskini saptamada
guvenilir degildir (34).

Eger hastada von Willebrand hastalijindan veya trombosit
disfonksiyonundan stpheleniliyorsa trombosit fonksiyon
analizoéri (PFA) ile degerlendiriimelidir. Kanama diyatezi
Oykust olan hastalar, operasyon oOncesi pediyatrik
hematolog tarafindan  degerlendirilierek  operasyona
alinmalidir. Von Willebrand hastalidi olan ¢ocuklar, iv 0,3
mg/kg DDAVP (desmopresin=1-deamino-8-D-arginin
vazopressin), kriopresipitat veya Faktor VIII konsantrasyonu
(1 [0/kg dozunda Faktdr VII dizeyini %2 artirr) ile
operasyona guvenle alinabilir. Trombosit disfonksiyonu olan
hastalarda ise trombosit stspansiyonu ile kanama kontrol
altina alinir (35).

3.5. Ortopedik Cerrahi

Pediyatrik  ortopedik  islemlerin ¢ogu kan  Grlnd
kullanilmadan gergeklestirilir. Bununla birlikte, cerrahi
turnikenin  kullanilamadigi  bazi operasyonlar (femoral
osteotomi, spinal cerrahi gibi) klinik olarak dnemli kan kaybi
ile sonuglanabilir. Kan kaybini ve transflizyonu azaltmak
amaciyla kontrollii hipotansiyon (ortalama tansiyon: 65-75
mmHg olacak sekilde) ve normovolemik hemodilisyon
teknikleri (hemoglobin degerinin 8 g/dL altina inmesine izin
verilmemelidir) uygulanabilir. Operasyon sonunda 6zellikle
spinal cerrahide kemikten kanama devam edeceginden
hemoglobin degeri 10-11 g/dL’'ye c¢ikanimalidir (1).
Ortopedik cerrahide epsilon aminokaproik asit, traneksamik
asit, rekombinant Faktoér Vlla veya DDAVP kullanilabilir.
Fakat epsilon aminokaproik asitin veya desmopressinin
elektif ortopedik cerrahide kan kaybini azalttigini gosteren
yeterli calisma bulunmamaktadir (36).
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3.6. Beyin Cerrahisi

Beyin cerrahisi operasyonlarinda hemostaz ile ilgili
sorunlarin basinda, masif transfizyona bagl gelisen
dilisyonel koagulopati ve yaygin DIK gelir. Cocuklarda
vaskuler malformasyon veya vaskuller timoér cerrahisi,
epidural veya subdural travmaya bagli hematom, masif kan
kaybina neden olabilir. Kafa travmali hastalar 6zellikle DIC
gelisimine adaydir. Néral doku hasar (cerrahi veya diger
travmalara bagl gelisen) tromboplastin salinnmina ve
ardindan FVlla'nin aktivasyonuna neden olur. Masif
transflizyon beklenen hastalarda, invaziv monitdrizasyon
(arteriyel ve santral vendz kateter kanilasyonu)
uygulanmali, genis periferik damar yollari agilmali ve
transfize edilecek sivilar (kan ve serum) isitilmahdir (1).

3.7. Yaniklar

Yanik hastalarinda cesitli kogllasyon sorunlari gorilebilir.
Bunlar yanigin derecesine ve ylzdesine, sepsisin varligina,
yapilan rekonstriktif islem sirasindaki kanama miktarina
bagl olarak degisebilir. Erken dénemde, genis ve derin
doku doku kaybi olan yaniklarda, tiketim koagulopatisi ve
mikroanjiopatik hemolitik stregler gelisir. Bu nedenle anemi,
trombositopeni ve koagiilopati yaygindir. Yanik sonrasi ilk 3-
5 giinde antiinflamatuar yanit olusur, fibrinojen, trombosit ve
pihtilasma faktorleri artar. Ancak ¢ocuklarda yanik sonrasi
trombotik olaylar nadirdir. Sepsis gelisimiyle, trombositlerde
ani bir dists olur (37). Ayrica zarar gérmus cilt nedeniyle
yanik hastalarinda vicut sicakhgr korunamaz ve hipotermi
gelisir. Hipotermi trombosit fonksiyonlarinda bozulmaya
dolayisiyla kanamaya neden olur. Yanik yaralarinin
eksizyonu da hizli ve gok miktarda kan kaybina neden olur.
Laboratuar tetkikleri icin (hemogram, PTZ ve aPTZ) alinan
kanlarda bu tabloyu agirlastirabilir. Genel olarak trombosit
sayisinin 50.000/ mm? {izerinde tutulmasi yeterlidir. Hizli ve
fazla miktarda kanama oldudunda, transfizyon ve sivi
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tedavisi icin santral kateter yetersiz hale geleceginden
mumkinse genis vendz damar yollari da agiimalidir (1).

3.8. Karaciger Nakli

Pediyatrik karaciger nakline aday hastalar, kronik hastalik,
beslenme vyetersizli§i ve gizli kan kayiplari nedeniyle
genellkle anemik olup; hipersplenizm ve azalmig
koagllasyon  faktdrleri nedeniyle de  koagllasyon
bozukluklarina sahiptirler. Vitamin K'ya bagli faktérler
(Faktor 11, VII, IX, X), malabsorbsiyona bagli PTZ ve aPTZ
surelerinde uzamaya neden olur. Trombositopeni ise, portal
hipertansiyona sekonder gelisen splenik sekestrasyona,
DIK’e veya artmisg plazma volimu sonrasi ortaya cikan
dilisyona bagh gelisir. Preoperatif koagulasyon testleri ile
intraoperatif kan  kaybi miktari  arasinda iligki
saptanamamigstir (40). Bu nedenle intraoperatif donemde
transflizyon, tromboelastogram kilavuzlugunda yapilmalidir.
Pediyatrik hastalar, erigkinlere gére masif transfliizyon
acisindan daha yiiksek riske sahiptirler. infantlar, abdominal
cerrahi gecirenler ve split kadavra organin kullanildig
hastalar daha fazla transfizyona ihtiyag duyarlar (41).
Hipotermi, hipokalsemi, hipomagnezemi ve hiperkalemi gibi
masif transfiizyon komplikasyonlarina dikkat edilmelidir.
Sitratin anhepatik fazda metabolize edilememesi nedeniyle
transflzyon sonrasi hipokalsemi gelisimi 6nemli bir
sorundur. Masif transfiizyon bekleniyorsa, kalsiyum klorir
inflzyonu hemodinamik instabiliteyi diizeltmek amaciyla
uygulanabilir.

4. Allojenik Kan Kullaniminin Azaltilmasi

Allojenik kan kullanimini azaltmayl amaglayan birden fazla
yontem vardir. Bunlar preoperatif otolog kan bagisi
(preoperatif otolog donasyon=POD), akut normovolemik
hemodilisyon (ANH), eritropoetin tedavisi ve cell saver
(hiicre koruma) yontemleridir. Otolog kan bagisinda,
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hastanin kani operasyondan bir hafta veya daha uzun sure
o6nce alinarak Urtinlerine aynistirilir ve operasyon glniinde
kullanilir (27). Bu yoéntem ile allojenik kan transfliizyonu
gereksinimi, bulagici enfeksiyon ve kross match uyumsuziuk
insidansi azalir. Preoperatif otolog kan bagisi 6zellikle
ortopedik, abdominal ve kalp cerrahinde kullanim alani
bulmustur (42).

Allojenik kan kullanimini azaltmaya yonelik tedavilerden bir
digeri, akut normovolemik hemodilisyondur (ANH). Bu
yontemde cerrahi baslangicinda 6zel torbaya (sitrath kan
torbasi) alinan kanin yerine 3:1 oraninda kristalloid veya 1:1
oraninda kolloid verilir. Ozellikle kiiclik cocuklarda diisiik
volim kapasiteleri nedeniyle, degistirilecek volumin dikkatli
hesaplanmasi  gereklidi. Omurga cerrahisinde ANH
kullaniminin allojenik kan ihtiyacini etkili bir sekilde azalttig
gOsterilmigstir (43).

Preoperatif  eritropoetin  uygulamasi da hemoglobin
dizeylerini artirmak ve intraoperatif veya postoperatif
transfiizyon ihtiyacini  azaltmak amaciyla kullanilan
yontemlerden biridir. Pediyatrik agik kalp cerrahisinde,
operasyondan 2 hafta &nce eritropoetin ile POD
uygulamasinin  allojenik  kan  kullanimini  azalttig
saptanmistir (27, 44).

intraoperatif cell saver (hiicre kurtarma) uygulamalarinda
ise, cerrahi sirasindaki kan kayiplan toplanir, yikanir ve
hemokonsantre edilerek tekrar hastaya verilir. Verilen kanda
eritrosit kalitesi normal iken (ortalama hemotokrit %50),
trombositlerin ~ fonksiyonu azalmistir.  Cerrahi  alanin
kontamine olmasi bu yontemin en belirgin
kontrendikasyonudur. En sik karaciger transplantasyonunda
ve skolyoz cerrahisinde kullaniimaktadir. Maliyetli olmasi
nedeniyle 30 kg ve lizerinde olan hastalarda kullanimi daha
cok tercih edilmektedir (1).
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Perioperatif Kan Transfiizyonu

hastallklarln tedaV|S| icin kuIIan|Im|§ ve yaklasik 2000 yili agkin b|r suire
hastalarin tibbi bakimlarinin temelini olusturmustur. Ancak giiniimiizde
“Transfiizyon Tibb1” nin gelismesiyle hasta kan yonetimi ile ilgili oldukca
blyuk adimlar atilmis ve cok sayida cok sayida kilavuz yayinlanmaya
baslamistir. Bu kitapta, kilavuzlarin 1siginda cerrahi uygulanan hastalardaki
kan yonetimi, operasyon dncesi, operasyon sirasinda ve operasyon sonrasi
donem olmak Uzere (¢ asamada sistematik olarak incelenmistir.
Transflizyon tarihi boyunca yasanan degisimler ve buna bagli olarak cerrahi
uygulanan hastalarda dedisen transfizyon stratejileri detayll sekilde
anlatiimistir.
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