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Kontrol edilemeyen kanama ve bunun bir sonucu olan
masif transfiizyon (MT) travma ve cerrahinin sik bir
komplikasyonudur. MT, kan kiitlesinin 24 saat i¢inde
yerine konulmasi olarak tamimlanabilir. Bir saat iginde
4 veya daha fazla eritrosit konsantresinin verildigi ve
daha fazlasinin da gerekeceginin tahmin edildigi veya
3 saat i¢inde kan kiitlesinin %50’sinin yerine konuldugu
akut klinik durumlarda da MT’dan bahsedilebilir (1).
MT’a bagl sorunlar Tablo 1’de 6zetlenmistir (1, 24).

Tablo 1: Masif ve hizh kan transfiizyonunda olasi sorunlar

Oksijen transportunda bozukluk
Mikroaggregatlar
Sivi yiiklenmesi
Eritrosit fonksiyon bozukluklart
Yaygin damar i¢i pihtilagma
Akut respiratuar distres sendromu
Multiorgan disfonksiyon sendromu
Hemostatik bozukluklar
Pihtilagma faktorlerinde seyrelme
Pihtilagma faktorierinde tiikkenme
Uretim azlig1
Yaygin damar i¢i pihtilagma
Metabolik sorunlar
Hiperkalemi veya ge¢ hipokalemi
Sodyum yiikii
Asit-baz bozukluklar
Hipotermi
Sitrat toksisitesi
Vazoaktif sorunlar
Kinin aktivasyonu
Hasarli trombosit ve granilositler
Serolojik uygunsuzluk
Retikuloendotelyal fonksiyon bozuklugu

Masif transfliizyon yapilan hastalarda koagiilopati sik
olarak karsimiza ¢ikan bir sorundur. MT’a bagh
koagiilopati siklig1 hastanin klinik durumuna (kiint veya
delici travma, kafa travmasinin varlii veya yoklugu,
elektif cerrahi)(2-3), koagiilopatinin tanimina (klinik
bulgulara veya laboratuar sonuglarina gore), ve masif
olarak kanayan hasta i¢in kullanilan kan {riiniine (taze
tam kan, tam kan, modifiye tam kan (trombosit ve
kriopresipitatin depalanmadan 6nce alindigi tam kan,
eritrosit siispansiyonu vs) gére degisir (4-6). Protrombin

zamani (PT) ve aktive parsiyel tromboplastin zamani
(aPTT) ile ilgili bozukluklar 12 inite eritrosit
siispansiyonu verilmesinden sonra ortaya ¢ikarken
trombositopeni 20 i{inite eritrosit siispansiyonu
verilmesinden sonra meydana gelir (7). Yapilan
caligmalara ragmen anormal hemostatik laboratuar
sonuglar1 ile klinik kanama arasindaki iliskiyi
tanimlamada ve tedaviyi belirlemede kullanabilecegimiz
laboratuar gostergelere heniiz sahip degiliz.

MT hakkinda yapilan ¢aligmalarin ¢ogu travma
olgularinda yapilmis olup ¢ogu retrospektif veya gozleme
dayali ¢aligmalardir (8). Ustelik bu galigmalarin pek
azinda kesin sonuglara varmak miimkiin olmustur. MT
yapilan olgularda goriilen koagiilopati uygulanan
transfiizyon stratejisine bagl olabilecegi gibi; travmanimn
kendisine bagli da olabilir (9). Yaygin damar igi
koagiilasyon (DIC) gelismesi ise durumun daha da
karmasik hale gelmesine neden olur.

I) MT’daki Koagiilopatinin Patofizyolojisi

Kristalloid ve kolloid sivilarla kaybedilen hacmin yerine
konmas1 ve viicut isisinin idamesi tedavinin ilk
basamaklaridir. Bunlan eritrosit, koagiilasyon faktorleri
ve trombosit transfiizyonlar izler ve eger DIC gelisir
ise ona yonelik tedaviye baglanir.

A) Hemodiliisyon
1) Kristalloidler

Elektif cerrahi girisimlerde kristalloid kullanilarak yapilan
hemodillisyon trombin iiretiminde artisa ve bir
hiperkoagiilasyon haline yol agar (10,11). Zaten
baglangigta bir hiperkoagiilasyon halinde olan travma
hastalar1 basta olmak ilizere tiim olgularda bu etkinin
klinik 6nemi bilinmemektedir (12).

2) Kolloidler

Kolloidlerin pihtilagma tizerine olan etkileri Tablo 2’de
Ozetlenmistir (24).
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MT gereken hastalarin
resiisitasyonu igin HES
soliisyonlarinin kullanilmasina

Tablo 2: Baza yapay kolloidlerin ézellikleri (24)

Uriin Ticari Konsan- Onkotik  Hacim  Viicutta Maksimum Hemostaza

isim trasyon basing  genisletme kalma doz etkisi bagli olumsuz etkiler maksimum
(*4)  (mmHg) (%) s(ﬁrﬁe;; (24 saatte) giinliik doz asilmadig siirece
. bildirilmemistir (14). Kalp-

Dextran 70 Macrodex 6 56-68 120 2842 1.5 g/kg +++ e
Dextran 40 Rheomacrodex 10 168-191 200 6 15gkeg  +++ akciger pompasinin (KAP)
Jelatin  Gelofusine 4 2 7090 7 Veriyok  0-+ kullanildig1 primer kardiyak
HES 450  Varihes 6 24-30 100 120-182 20mL/kg  +++ cerrahi yapilan genis bir serinin
HES 130 Voluven 6 36 100110  Veriyok 50mL/kg 0-+ incelendigi retrospektif bir
HES 200  Isohes 6 30-37 100 34 33 mL/kg + ¢alismada Ureticinin Snerdigi
HES 200 Expahes 10 59-82 145 34 20 mL/kg + maksimum dozdan daha du$uk

Hemostaza etkisi 0: yok +: zayif ++: orta +++: kuvvetli
Uriin kolonundaki say1 Dalton olarak molekiil agirhgidir.

Jelatinlerin, koagiilasyon iizerine olumsuz etkileri
olmadigina yaygin olarak inanilir (13,14). Bununla
birlikte, tam kan iiriinlerinin iki jelatin soliisyonu ile
seyreltilmesi olusan pihtinin kalitesinde bir azalmaya
neden olmustur (15). %3’likk modifiye jelatinin %6’1ik
hidroksietil nisasta (HES) ile kargilastirildigs bir galismada
jelatinin daha az hacim genisletici etkiye sahip
oldugu ve jelatin grubunda kan kayiplarinin daha énemsiz
oldugu bulunmustur (13). Koagiilasyon testlerine bakil-
diginda HES grubunda kanama zamani (KZ) uzamasina
daha sik rastlanmistir ve bunun diginda gruplar arasi bir
fark bulunmamustir. Bu sonuglarin klinik énemi olup
olmadig belirsizdir; jelatin soliisyonlarinin koagiilasyon
lizerine 6nemli klinik etkileri belki de yoktur veya MT,
travma ve devam eden kanama gibi durumlarda jelatin
soliisyonlarinin koagiilasyon iizerine olan etkileri ihmal
edilmektedir.

HES soliisyonlar1 ise sik kullanilan plazma
genisleticilerdir. HES soliisyonlarinin koagiilasyon
tizerine olumsuz etkileri vardir ve bu etkiler doza ve
kullanilan HES soliisyonuna gore degisir (16,17). Molekiil
agirhg fazla olan HES soliisyonlar dokularda birikir ve
bunlarin hemostaz iizerine olan etkileri daha belirgin
olup bunlarin kullanilmasindan sonra trombosit fonksiyon
bozukluguna daha fazla rastlanir (18,19).

HES soliisyonlarinin hemostaz iizerine olan etkileri
disinda yiiksek miktarlarda verilmeleri hemodiliisyona
neden olur. Hemoglobin ve trombosit konsantras-
yonlarinda meydana gelen diisme primer hemostazi
olumsuz etkiler. Ayrica, total diz endoprotezi
ameliyatlarinda HES soliisyonlarinin veya modifiye
edilmis jelatin soliisyonlarinin verilmesi fibrinojen
polimerizasyonunu bozarak pihtinin daha zay:if olarak
meydana gelmesine yol agar (20).
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dozlarda kullanildigr halde

%6’1ik HES soliisyonunun
kanamay1 ve transfiizyon ihtiyacini arttirabilecegi
bulunmustur (21). Ote yandan yiiksek hacimlerin (5 L’ye
kadar) ciddi komplikasyonlara yol agmadan kullanildig:
¢aligmalar da vardir (22); ancak bu uygulamanm emniyetli
olup olmadig1 tartigmalidir (23).

HES solisyonlarinin hemostaz iizerine olan etkilerinin
klinik énemi kesin degildir. Kanamasi devam eden ve
MT gereken hastalarda kullanilan plazma genisleticilerin
tam etkilerini saptamak hi¢bir zaman miimkiin
olmayabilir. Bu olgularda hemostaz iizerine etkili
olabilecek ¢ok fazla faktor vardir ve koagiilopatinin
nedenini kesin olarak saptamak kolay degildir. Ancak,
Amerikan Cerrahi Koleji’nin travma olgulari ile ilgili
Onerilerinde plazma genisleticilerin kullaniminin yer
almamasi akilda tutulmalidir (24).

B) Hipotermi

Ameliyat sirasinda ve sonrasinda normoterminin idame
ettirilmesi hemostaz mekanizmalarin koruyarak kan
kaybim azaltir, Hipoterminin tanimi ¢aligmalar arasinda
fark gosterse de genellikle 35°C’1n alt1 hipotermi olarak
kabul edilmektedir. Hipotermi koagiilasyon selalesinin
aktivitesini azaltir, koagiilasyon faktdrlerinin sentezini
yavaglatir, fibrinolizisi arttirir ve trombosit fonksiyonlarin:
olumsuz yonde etkiler (25).

1) Hayvan verileri

Hipotermik kosullarda hayvanlar iizerinde yapilan
deneylerde trombosit sayisinda azalma, trombosit
fonksiyon bozukluklari, pihtilagsma mekanizmasinda
degisme ve fibrinolitik yanitta artma gibi geri doniisiimlii
degismelerin meydana geldigi saptanmistir (26).

2) insan verileri

Insanlar {izerinde yapilan ¢alismalarda cerrahi girigimler
sirasinda meydana gelen hipoterminin kanama iizerine
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olan etkileri vurgulanmustir. Valeri ve ark. KAP kullanilan
33 olguda cilt 1s1stmn etkilerini aragtirmugtir (27). Bélgesel
hipotermi KZ’da uzamaya ve tromboksan B2 diizeyinde
ciddi bir azalmaya neden olmustur. Bolgesel 1sitma,
tromboksan B2 diizeyinde ciddi bir artiga yol agmugtir.
Yani, hipotermi geri doniigiimlii olarak trombosit
fonksiyon bozukluklarina neden olurken isitma trombosit
fonksiyon bozukluklarini ortadan kaldirarak KZ’mi
normale dondirmiigtiir. Michelson ve ark. ise trombosit
glikoprotein reseptoriinde (GP Ib ve GMP140) meydana
gelen degisikliklerin bu hemostatik sorundaki roliinii
gostermislerdir (28). Bu calismada da 1sitma sonucu
viicut 15181 37°C’a doniince trombosit glikoprotein
reseptoriindeki degisiklikler diizelmistir.

Rutin pihtilagsma testlerinde meydana gelen bu
anormallikler klinik olarak anlamlidir: 1limli bir
hipotermide (35°C + 0.5°C) bile total kalga protezi
yapilan hastalarda kanama miktar1 ve allojenik kan
transflizyonu gereksinimi artmustir (29). Yani cerrahinin
normotermik kosullarda yapilmasi kanama sorununu
azaltarak intraoperatif kan transfiizyonu gereksinimini
azaltabilir.

Travma olgularinda koagililopatinin gelismesinde
hipoterminin 6nemli bir katkis1 vardir (30). Ferrera ve
ark. yaptiklari bir ¢alismada sag kalan olgularin sadece
%36’sinda hipotermi (viicut 1s1s1 < 34°C) saptanirken
kaybedilen olgularin %80’ini hipotermik bulmuglardir
(31). Bu ¢aliymada kaybedilen olgularin %90’ imnda hem
hipotermi hem de koagiilopati saptanmistir (sag kalan
olgularda bu oran %23’tiir). Bu ¢alismada hipotermik
ve asidotik hastalarda yeterli kan, plazma ve trombosit
replasmanina ragmen, klinik olarak ciddi kanama
meydana gelmistir ve yazarlar hipoterminin 6nlenmesi
veya diizeltilmesinin MT yapilan hastalarda
koagiilopatinin 6nlenmesi veya diizeltilmesinde kritik
bir basamak oldugu sonucuna ulagmiglardir (31).

C) Kan bilesenleri ve hemostazda olan
degisiklikler

Depolanmis kan {riinlerine ait sorunlar Tablo 3’de
Ozetlenmistir (33).

Tablo 3: Depolanmis kan iiriinlerinde olasi sorunlar (33)
Eksikligi hi¢ diizeltememek
Eksikligi yetersiz diizeltmek
Retikuloendotelyal sistemin blokaj
Akut respiratuar distres sendromu
Multiorgan disfonksiyon sendromu
Serbest radikallere bagh sorunlarda artig
Hemostatik sistemde tiiketim artig1
Hiperkalemi, hipokalsemi, hipotermi

Vazoaktif etkiler (hipotansiyon)
Hiperbilirubinemi

1) Eritrositler

Eritrosit transfiizyonunun hemostatik fonksiyonlarda
yaptigt diizeltme genellikle ihmal edilir. Eritrositlerin
aktiflenmis trombositlerin biyokimyasal ve fonksiyonel
cevaplarinda degisikliklere neden oldugu gosterilmigtir (24,
32). Bu durum, eritrositlerin tromboz ve hemostaza etkileri
oldugunu ve trombiis olusumunun multiseliiler bir olay
oldugunu iddia eden goriisleri desteklemektedir (34).

Eritrositlerin icerdigi adenosin difosfat trombositleri
aktive edebilir (35). Ayrica, eritrositler trombosit
siklooksijenzi aktive ederler; tromboksan A2 yapimini
arttirirlar (34).

Eritrositlerin yarattigi reolojik etkiler trombositlerin
perifere go¢ etmesini saglar ve bdylece hemostatik
fonksiyonlarda diizelme meydana gelir (36) Clinkii
normal kosullarda eritrosit akist en fazla damarlarin
merkezinde olmaktadir ve bu durum trombositlerin
perifere itilmesine neden olur ve bu sayede duvar
yakininda trombosit konsantrasyonu normalin 7 katina
kadar artabilir (37).

Hematokrit degeri ve KZ arasindaki iliskiyi gostermek
icin yapilan deneysel bir ¢alismada trombositopenik
olmayan tavsanlarda mikrovaskiiler KZ hematokrit degeri
ile ters orantil1 olarak degismistir ve hematokrit degeri
%35°ten biiyiik olan tavsanlarda KZ daha kisa olarak
bulunmustur (38).

Eritrosit transflizyonu, anemik ve trombositopenik
hastalarda devam eden trombositopeniye ragmen KZ’da
kisalmaya neden olmustur (39). Bobrek fonksiyonlari
normal olan ve trombosit sayisi en az 100.000/mm™ olan
hastalarda KZ ile hematokrit degeri arasinda 1limli ancak
istatistiksel olarak anlamlt bir ters oranti oldugu
bulunmustur (40). Valeri ve ark. saglikhi goniilliilerde
yaptiklar bir ¢alismada hematokrit degerinde %15
azalmanin KZ’da %60 artisa neden oldugunu
gostermislerdir (41). Her seye ragmen bu bulgularin
klinik 6nemi olup olmadig1 belli degildir; ¢ilinkii
perioperatif kan kayiplar1 ve KZ arasindaki iliski ¢ok
tartigmalidir (41,42).

McLoughlin ve ark. idiyopatik skolyoz nedeni ile ameliyat
edilen 8 hastada ciddi normovolemik hemodiliisyonun
hemostaz iizerine olan etkilerini arastirmislardir (43).
Global doku oksijenasyonunda bozukluklar meydana
gelmeden 6nce anormal hemostaz meydana gelmistir ve
saglikli kisilerde normovolemik hemodiliisyonunun
normal pihtilagmanin korunmasi i¢in sinirlandirilmas:
onerilmektedir. Bu ¢aligmada ameliyat sonunda toplanan
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kanin hastalara geri verilmesi PT veya aPTT degetlerini
normale dondiirmemistir (43). Pediyatrik acik kalp
operasyonlarindan sonra modifiye ultrafiltrasyonun
kullamlmas1 hematokrit degerinde artisa ve diliisyonel
koagiilopatinin daha hafif seyretmesine neden olmustur
(44). Modifiye ultrafiltrasyonun kullamlarak hematokrit
degerinin %36-42 arasina ¢ikartiimast pediyatrik agik
kalp operasyonlarindan sonra goriilen total viicut
suyundaki artig1 azaltmig ve bu olgularda operasyon
sonrast dénemde kullanilan dondr kani ihtiyact da
azalmstir (45).

Elimizdeki veriler optimum hemostaz i¢in bir minimum
hematokrit degeri oldugu fikrini desteklemektedir. Ancak
koagiilopatinin 6nlenmesi veya tedavi edilmesi igin
gereken asgari hematokrit veya hemoglobin degerinin
ne olmasi gerektigini bilinmemektedir. Deneysel veriler
MT yapilan ve kanamaya devam eden hastalarda %35’lere
varan hematokrit degerlerinin gerekli olabilecegini
disiindiirtmektedir.

2) Koagiilasyon faktorleri

MT yapilan olgularda gelisen koagiilopatinin etyolojisinde
koagiilasyon faktorlerinin roliinii tam olarak ayirt etmek
kolay degildir. Hemostaz bozuklugu multifaktoryel olup
eszamanli olarak birden fazla koagiilasyon faktorii
eksikligine ve bunlara eslik eden anemi ve
trombositopeniye baglidir (6).

Minimal miktarda plazma igeren eritrosit soliisyonlarinin
1980’lerin sonundan itibaren yaygin olarak kullanilmaya
baslanmasindan sonra koagiilasyon faktérlerinin
diliisyonu veya tiiketimi en sik taze donmus plazma
(TDP) kullanilarak tedavi edilen 6nemli bir sorun haline
gelmigtir (3, 6, 7). Giiniimiizde bile hekimler nadir olarak
saf kan iiriinleri kullanmaktadirlar. Eritrosit
slispansiyonlar1 80 ml ve trombosit konsantreleri 50-70
ml plazma igerirler. Bu nedenle verilen farkli kan
bilesenlerinin terapdtik etkilerini ayirmak kolay degildir.

3) Trombositler

Primer hemostaz, trombosit tikacinin olusmasi ile
karakterizedir. Mekanizma karmasik olup fibrinojen
varliginda ve trombosit yiizeyinde ¢esitli glikoproteinlerin
aktivasyonu ile baglar (46-50). Miller’in MT yapilan
hastalardaki koagiilasyon defektleri izerine olan klasik
¢alismasinin yayinlanmasindan beri (51) hemodiliisyona
bagli trombositopeninin MT ile iliskili en 6nemli
hemostatik anormallik oldugu digiiniilmiistiir. Bu
agiklama cazip goriinmektedir: Kaybedilen kanin
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trombosit veya koagiilasyon faktorii igermeyen sivilarla
yerine konmasi diliisyonel koagiilopatiye neden
olmaktadir. Ancak klinik olarak basit hemodiliisyon pek
¢ok gozlemi ve bulguyu agiklamakta yetersiz kalmaktadr.

Yank ve kafa travmasi dist nedenlerle yaralanan geng
askerlerde hizli tam kan transflizyonundan sonra trombosit
degerleri hizla 100.000/mm® civarina diismiis ve 6 L tam
kan transflizyonuna ragmen bu degerlerde kalmustir. PT,
aPTT ve fibrinojen degerlerinde daha 1limli azalmalar
gériilmis ve en 6nemlisi bu 1limli azalmalar ciddi
intraoperatif kanamalara neden olmamustir (12). MT a
bagli gelisen mikrovaskiiler kanamanin énlenmesinde
profilaktik trombosit transflizyonunun etkili olup
olmadigim arastirdiklari bir calismada Reed ve ark.
profilaktik trombosit transfiizyonu alan ve almayan
hastalar arasinda trombosit degerleri agisindan bir fark
saptamamuslardir (4). Iki grupta da beklenenden daha
yiiksek trombosit degerleri bulunmustur. Bu bulgu
trombositlerin dolagima salindigini ve diliisyonun
etkilerinin boylece azaltildigini gostermektedir. Dalak
ve akcigerde sekestre olmus trombositler dolasima
salindigi gibi kemik iliginden de dolasima trombosit
salmir. Stres hormonlarinda meydana gelen artis ve
katelaminlerin eksojen yoldan verilmesi trombositlerin
salinmasini arttirir. Doku travmasinin daha smurli oldugu,
normovoleminin saglandig ve kan kayiplarinin daha
hizli olarak yerine konuldugu elektif cerrahi girisimlerde
durum farklidir. Bu baglamda koagiilopati esas olarak
kaogiilasyon faktor eksikliginin sonucu olup (3, 51)
fibrinojenin rolii agir basar. Plazmadan fakir eritrosit
konsantreleri ve kolloid sivilar majér kan kayiplarinin
replasmant igin kullanildiginda fibrinojen konsantras-
yonundaki azalma diger hemostatik anormalliklerden
once gelisir. Fibrinojen konsantrasyonundaki azalmanin
nedeni kan kaybi1 olup hesaplanan kan hacminin %142’si
kadar kan kaybedildiginde fibrinojen i¢in kritik deger
olan 1.0 g/L degerine ulasilmus olur (51). Ayn1 ¢alismada
trombositopeni (trombosit degeri < 50.000/ mm®) daha
ge¢ donemde ortaya cikan ve hastadan hastaya degisiklik
gdsteren bir bulgu olarak saptanmistir (51). Murray ve
ark. elektif cerrahi sirasinda meydana gelen major kan
kayiplarinin replasmaninda kristalloid ve eritrosit
konsantreleri kullanmiglar ve koagiilasyonda meydana gelen
degismeleri incelemislerdir (52). 12 olgudan 4 tanesinde
koagiilopati saptanmustir. Klinik olarak yetersiz hemostazin
saptandif tiim olgularda trombositopeni ( trombosit degeri
<83.000/ mm”) saptanmig ve fibrinojen degerinin 1.0
g/L’den biiyiik oldugu iki olguda trombosit. siispansiyonu
verilmesi sorunu diizeltmisken fibrinojen degerinin diisiik
oldugu olgularda trombosit sispansiyonu verilmesi etkisiz
olmus ve koagiilopati TDP verilerek diizeltilmistir (52).



MT sonrasinda gelisen koagiilopatinin kombine bir defisit
sonocu meydana geldigi kabul edilebilir. Sadece trombosit
diizeyi veya spesifik pihtilasma faktorleri lizerine
odaklanmak en uygun tedavi yaklasimi degildir.

D) Yaygin damar ici pthtillasma

DIC; koagiilasyonun sistemik ve asir1 aktivasyonuna
sekonder olarak gelisen kazanilmus bir sendromdur. DIC,
trombin ve fibrinin asirt yapimina bagli hemostatik
defektlerle beraber trombositlerin ve pihtilagma
faktorlerinin asir1 kullaniminin birlikte oldugu bir
tablodur. DIC, pek ¢ok klinik durumda karsimiza
cikabildigi gibi MT tedavisini de zorlagtirir.

Yakin zamanlarda yapilan ¢aligmalar travma olgularinda
verilen toplam kan miktar ile hemostaz bozuklugunun
agirhigr arasinda anlamli bir iliski olmadigint ve
trombositlerin ve pihtilagma faktdrlerinin asir kullani-
minin basit hemodilusyondan daha dnemli oldugunu
diisiindiirtmektedir (30, 53, 54).

Travma olgularinda iki ana mekanizma DIC gelisiminden
sorumlu goriinmektedir, Birincisi doku travmasinin yeri
ve agirhgidir. Tkincisi sok ve doku anoksisinin geligip
gelismedigidir. Kafa travmasi olgularinda koagiilopati
gelisme siklign 6zellikle yiiksektir. Faringer ve ark.
yaptiklart bir g¢aligmada beyin hasari ile birlikte olan
kiint veya delici travmalarla hastaneye gelen olgularin
%40’ indan fazlasinda ilk bakilan koagiilasyon testlerinin
anormal oldugunu buna kargin beyin hasar1 olmadan
sadece kiint travmaya maruz kalan olgularda bu oranin
0 oldugunu saptamuglardir (2). Kiint kafa travmalarindan
sonra doku faktoriiniin ekstravazasyonu sonucu kazadan
sonraki 1-4 saat iginde meydana gelen DIC sendromunun
mortalitesi yitksektir (55). Masif kafa travmas: gecirmeyen
ve Onceden ciddi bir hastaligi olmayan olgularda hayati
tehdit eden koagiilopati ancak pH degeri 7.1’den diislikse,
viicut 1s181 34°C’1n altinda ise, travma skoru 25°in tizerinde
ise ve sistolik kan basinci 70 mm Hg’dan diigiikse
gelisebilir. Risk faktorlerinin tamaminin varliinda
koagiilopati gelisme siklig1 %98 diizeyine gikar (30).

MT yapilan olgularda DIC gelisme riski olan hasta
gruplanni arastiran ¢alismalar da yapilmustir. Mannucci
ve ark. elektif, acil veya travma cerrahisi sirasinda veya
erken postoperatif dénemde asir1 kanama sonucu MT
yapilan 172 hastada hemostatik sistemdeki degisiklikleri
aragtirmiglardir. Olgularin %30°unda dekompanse DIC
gelismistir ve verilen tam kan veya eritrosit siispansiyonu
sayisi ile hemostaz parametreleri arasinda anlaml bir
iligki saptanmamugtir (56). Elektif veya acil girigimler
ve agir travma sirasinda 10 {initeden daha fazla kan
transfiizyonu yapilan 64 hastalik bir seride Hewson ve
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ark. koagiilopatinin ilk basta hemodiliisyonla 1ligkil
oldugunu ancak daha sonra 6nceden var olan hipotansiyon
ile iligkili oldugunu saptamiglardir (57). Bu nedenle
eldeki verilere dayanarak hangi hasta grubunda (elektif,
acil girisimler veya travma) DIC gelisme riskinin daha
yiiksek oldugu tahmin edilememektedir.

Elektif cerrahi girisimlerde MT sonucu DIC gelismesi
sik rastlanan bir durum degildir. Skolyoz nedeni ile
posterior enstrumantasyon yapilan ve MT gereken ASA
degeri I-1l olan 32 hastamn hig birinde DIC gelismemistir
(3). 17 olguda klinik olarak cerrahi kanamada artma
saptanmig ve 14 olguda 10 mL/kg dozda verilen TDP
ile cerrahi kanama azalmis ve durmustur. Bu bulgular
da doku anoksisi onlenirse ve cerrahi travma kontrol
altinda tutulursa MT’a ragmen DIC gelisme riskinin ¢ok
fazla olmadigim diisiindiirtmektedir.

II) MT’daki Koagiilopatinin Tedavisi
A) Tam

Travma, cerrahi girisim ve MT sonras1 pihtilagma
sistemindeki degismeleri monitdrize etmek i¢in ¢ok
sayida girisim yapilmig; ancak iyi sonuglar elde
edilmemigtir. Elimizde MT yapilmis kritik hastalarin
tedavisini diizenlemekte yol gosterici olacak basit,
giivenilir ve hizli testler yoktur. Elimizdeki testler
pihtilagsmada gorev alan 6zel faktorlerin diizeyini veya
pihtilasma fonksiyonunu dlger.

Trombosit sayisi otomatik sayicilar yardimi ile hizli bir
sekilde Ggrenilebilen tek pihtilasma gostergesidir.
Hemostazi degerlendirmekte kullanilan klasik testlerin
timiinde kan {iriinlerinin santrifiijii gereklidir ve 30
dakikadan Once sonu¢ alinamaz. Trombositlerin
pthtilagmada 6nemli bir rolii olmasina ragmen
trombositopeni koagiilopatinin spesifik bir géstergesi
degildir. Trombositopeninin énemli olup olmadig:
trombosit fonksiyonlarinin normal olup olmamast,
hemoglobin konsantrasyonunun yeterli olup olmamasi
ve tiiketim koagiilopatisinin olup olmamasina gore
yorumlanir. Bu sorularin cevaplarina gore koagiilopatinin
nedeni dogru olarak saptanmaya calisilir.

MT vyapilan olgularda koagiilopatinin gelisip
gelismeyeceginin 6nceden tahmin edilmesinde KZ
Sl¢limiiniin yarari arastirilmistir. KZ, cerrahinin ve
transfiizyonun baslangicinda uzar (58) ve birkac giin
boyunca yiiksek kalir (59) ve kanayan ve kanamayan
hastalar1 ayirt etmemizi saglamaz (5). Sonug olarak M T
olgularinda KZ ol¢iimlerinin bir yarar1 yoktur.
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Faktor V, VII ve IX diizeyleri normalin %50’sinin altina
diistiigiinde PT ve aPTT degerlerinde uzama olur (60).
Koagiilasyon faktérlerinin miktarlarinin normal oldugu
ancak; fibrinojen diizeyinin diisiik oldugu durumlarda
da (6r: konjenital afibrinojenemi) PT ve aPTT degerlerinin
uzun oldugu unutulmamalidir, MT yapilan hastalarda
PT ve aPTT degerlerinin uzun olmasi ¢ok sik rastlanan
bir bulgudur (2, 3, 5, 7, 51, 52, 54, 57). PT ve aPTT
oraninda (6lgiilen deger/kontrol degeri) hafif uzamalar
MT yapilan hastalarda kanamanin tahmin edilmesinde
yol gosterici olamazlar (5). Ciavarella ve ark. PT veya
aPTT oraninin 1.8 kat veya daha fazla arttigi durumlarda
mikrovaskiiler kanama olastliginin %80-85 arasinda
oldugunun saptamislardir (61). Bu durumda, eger
fibrinojen seviyesinin yeterli ise, faktér V ve VIII
diizeyleri normalin %30’ undan daha azdir (61) ve
koagiilasyon faktorleri mutlaka yerine konulmalidir (4,
61). Eger fibrinojen seviyesi azalmis ise (fibrinojen
degeri <0.75 g/L) PT veya aPTT oranmin 1.5 kat veya
daha fazla artt1g1 durumlarda faktor V ve VIII diizeyleri
normalin %20’sinden daha az demektir (52). Ozet olarak
PT ve aPTT degerlerinde sadece ciddi uzamalar klinik
olarak bir anlam ifade eder.

Koagiilasyon parametrelerini yatak basinda
degerlendirmemizi saglayacak cihazlar geligtirilmeye
calisilmis; ancak iyi sonuglar elde edilememistir. Bu
cihazlarin en bilineni tromboelastograftir.
Tromboelastograf, rutin kardiyak cerrahiden sonra cerrahi
kanama ve koagiilopatiyi ayirmakta yararlidir. Ancak,
tromboelastografin pozitif prediktif degeri diisiiktiir ve
MT tedavisinde yararlig1 konusunda daha fazla ¢alismaya
gereksinim vardir.

B) Koagiilopatinin tedavisi
MT ile birlikte olan koagiilopatinin tedavisi karmasiktir.
1) Tedavinin amaci

Mikrovaskiiler kanamanin nedeninin saptanmasi kolay
degildir ve hekimin hastay: yagatmak i¢in acil miidahalede
bulunmasi gerekmektedir. Transflizyonun yaratabilecegi
sorunlarin ve ek risklerin de diisiiniilmesi gerekmektedir
ve hastaya miimkiin olan en az kan {riinii vermek
gerekmektedir; bu, durumu daha da kanstirmaktadir.
Kan yolu ile HIV bulagma riski 1/36000 ile 1/59000
transfiizyon {inite arasindadir ve AntiHCV antikoru
bakilmasi transfiizyon sonrasi hepatit C sikligini
azaltmakta ancak tam olarak ortadan kaldirmamaktadir.
Eritrosit verilen hastalarda hemolitik reaksiyonlar ve
siv1 yiiklenmesi; trombosit verilen hastalarda ise major
alerjik reaksiyonlar ve bakteriyel kontaminasyon en sik
goriilen ve ciddi sonuglart olabilen transfiizyon
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reaksiyonlanidir (62). Bu risklerden dolay: hastaya zarar
verebilecek fizyolojik eksiklikleri diizeltmek igin kan
riinlerinin verilmesi diisiiniilmelidir. Devam eden
kanama ve MT baglaminda transfiizyon reaksiyonlar
ve riskleri diigiinmenin bir mantif1 yoktur. Hemostatik
kan bilesenleri sadece klinik koagiilopatinin tedavisinde
kullanilmalidirlar; ancak bilinen hemostatik sorunu olan
hastalarda invazif girisimlerden 6nce veya kanamanin
felakete neden olabilecegi beyin cerrahisi girigimleri gibi
bazi 6zel durumlarda cerrahi etmenler hemostafik kan
bilesenlerinin transfiizyonunu gerektirebilir.

MT gerektiren hastalarda TDP ve/veya trombosit
konsantrelerinin profilaktik kullaniminim etkili oldugunu
gosteren bir caligma yoktur (4, 5, 56). Potansiyel olarak
gereksiz olan profilaktik transfiizyonlar hastalarin fazla
sayida verici ile karsilasmasina neden olurlar ve
transfiizyon reaksiyonlarinin sikhginda artmaya yol
acabilirler (63, 64). Eger miimkiin olursa tek vericiden
alinan plazma veya trombositlerin transflizyonu tercih
edilmeli ve hastanin maruz kalacagi riskler azaltilmaya
caligilmalidir.

2) Koagiilopatinin tedavisi

Erber ve ark. kanamali bir hastanin resusitasyonu i¢in
kullanilabilecek kan iiriinleri ve diger sivilarla ilgili
yararl bir 6zet yapmuglardir. Baslangigta kristalloid veya
kolloid svilar verilerek normovolemi korunmaya ¢ahgilir.
Kaybedilen ve yerine konulan kan miktar arttikga eritrosit
stispansiyonu, TDP ve trombosit siispansiyonu gibi kan
iiriinleri klinik ve laboratuar degiskenler dikkate alinarak
verilir. Farmakolojik ajanlar daha ge¢ donemde verilebilir
(protamin sulfat fazla heparinin etkilerini antagonize
eder; desmopressin cerrahi kanamanin 6zellikle de kalp
cerrahisinden sonra goriilen kanamanin tedavisinde
kullanilir; aprotinin kullanin travma ve MT baglaminda
giindeme gelmis olup kullaniminin yararli oldugu
kontrollii bir ¢alisma ile gbsterilememistir; rekombinant
aktiflenmis faktér VII (rFVIIa) umut vaat eden ve
aragtirilan yeni bir ajandir). Erber ve ark.’nin 6nerdigi
bu sematik yaklagim kanamanin giderek arttigi ve
koagiilopatinin monitorize edilebildigi ve beklendigi
elektif cerrahi girigsimlerde uygulanabilir ve cazip bir
yontemken travma hastalarinda durum farkl olacaktr.

Kaza ani ile hastaneye varig arasinda travma hastalari
kristalloid ve kolloidlerle kismen yerine konmus
bilinmeyen miktarda kan kaybetmislerdir (65). Doku
travmast, sok, doku anoksisi ve hipotermi DIC gelisimine
katkida bulunurlar ve pihtilagma testlerinin sonuglar da
hemen ¢ikmaz. Hekimler instabil bir duruma acil olarak
miidahale etmek zorunda kalirlar.
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Normoterminin saglanmasi ve diigsiik hemoglobin
degerinin yiikseltilmesi tedavinin temelini olusturur.
Viicut 1s1smin normal degerlerde tutulmasi, kan kaybinin
azaltilmasinda oldukea basit ve en etkili stratejilerden
birisidir. Ne yazik ki normoterminin saglanmasi travma
sirasinda ¢ok kolay gozden kagan bir husustur. Eger
hipotermik bir hasta cerrahi bir neden olmadan kamyor
ise viicut 1s1sinin normal degerlere getirilmeye cahsilmasi
ilk yapilmas: gereken girisimdir. Hasta 1sitihp viicut 1s1s1
normal degerlere dondiigiinde hipotermiye bagh
kanamada diizelme meydana gelecektir.

Diisiik hemoglobin degerinin yiikseltilmesi, hemostazin
normallegtirilmesinde pihtilagma faktorleri verilmesinden
Once yapilmasi gereken bir islemdir. Eger sartlar uygun
ise bir seferde bir iinite allojenik eritrosit siispansiyonu
verip tranflizyonunun hemostaz {izerine olan etkilerini
monitdrize edip gerekirse ek eritrosit transfiizyonu
yapilmalidir. MT baglaminda yeterli hemostazin
sitirdiiriilmesi i¢in gerekli ideal hemoglobin degerinin ne
oldugu bilinmemekle beraber oksijen transportu ve
sunumu i¢in gerekli olandan daha yiiksek oldugu
sanilmaktadir.

TDP ve trombosit siispansyonu gibi kan tiriinleri klinik
gozlem ve pihtilagma testlerinin sonuglar dikkate alinarak
verilmelidir. PT ve aPTT degerlerinde anlaml uzama
pihtilagsma faktorlerinde eksiklik oldugunu gosterir ve
bu eksiklik TDP verilerek tedavi edilir. Fibrinojen
diizeyindeki azalmalar da TDP verilerek diizeltilir.
Koagiilasyon faktor diizeylerini yeterli miktarda arttirmak
ve kritik degerlerin {izerine ¢ikarmak i¢in yiiksek
miktarlarda TDP vermek gerekebilir: 5-20 mL/kg arasinda
dozlar dnerilmektedir. Ortalama bir erigkinde dort tinite
TDP baslangi¢ igin yeterli olur; ancak devam eden kan
kayb1 ve transfiizyon gereksinimi goz oniine alinarak ek
dozlar verilmelidir (6). Hirshberg ve ark. asir1 kanamal
travma olgularinda eritrosit transfiizyonu ile beraber
TDP verilmeye baslanmasini ve boylece diliisyonel
koagiilopatinin dnlenmesini dnermektedirler (65).

TDP verilmesine ragmen fibrinojen konsantrasyonu 1.0
g/L’den diisiik ise ciddi enfeksiyon riski tagimasina
ragmen kriyopresipitat (fibrinojen, faktér VIIL, Faktor
XIII ve von Willebrand faktér igeren konsantre {iriin)
verilmesi gerekebilir. Dozu 1 tinite/7-10 kg’dir. Trombosit
slispansyonu trombositopeni veya trombosit fonksiyon
bozuklugu ile beraber olan klinik koagiilopatinin
tedavisinde kullanilir. MT yapilan hastalarin biiyiik bir
kisminda trombositopeni gelisebilecegi; ama
trombositopeni sonucu her hastada ciddi kanama
olmayacag1 unutulmamalidir. Tam kan kullaniminin gok
azalmasi veya tamamen ortadan kalkmasindan sonra MT

sonras1 gelisen koagiilopatinin tedavisinde TDP
verilmesinin trombosit siispansyonu verilmesinden énce
yapilmasinin daha dogru oldugunu gésteren klinik ve
laboratuar veriler elde edilmistir (3, 6, 7, 52). Diger
yandan baska iki ¢alismada MT yapilan hastalarda
trombosit siispansyonu verilmesinin sag kalim1 olumlu
etkiledigi gosterilmistir (30, 66). Giiniimiizde hangi
hastanin hemostatik kan bilesenlerinin (trombosit veya
TDP) transfiizyonundan fayda gérecegini tahmin
etmemizi saglayacak bir monitrizasyon olanagindan
ne yazik ki mahrumuz.

Cesitli hayvan deneyleri, olgu sunumlart ve kii¢iik sayili
serilerde rFVIla’min hemostatik kan bilesenlerinin
(trombosit veya TDP) transfiizyonundan fayda gérmeyen
olgularda yararli olabilecegini bildirilmigtir (67-70).
rFVIIa, ilk olarak eksojen FVIII konsantrelerine direng
gelisen hemofili A olgularmin tedavisinde kullanilmigsken
sonradan ciddi hemostatik bozukluklarin tedavisinde
kullanilmaya baslanmistir (71). Bu yeni ajanin
mikrovaskiiler kanamanin tedavisinde kullanimina ait
ilk sonuglar etkileyicidir; ama bu pahalr ilacin etkinligini
ve giivenilirligini goésterecek kontrollii ¢alismalara
gereksinim vardir.

III) Sonug

MT olgularinda gelisen koagiilopatinin patofizyolojisi
karmasik olup anesteziyologlar, hematologlar, cerrahlar
ile laboratuar ve kan iiriinleri konusunda destek veren
birimlerin igbirligini gerektirir. Travma olgularinda doku
hasar1 ve anoksi sonucu meydana gelen DIC MT
tedavisini zorlagtirir. Sonug olarak mikrovaskiiler
kanamanin nedenini bulmak zorlasir. MT yapilan
olgularda kanamanin esas nedeninin trombositopeni
oldugu yolundaki klasik gériis terk edilmelidir. MT ve
cerrahi ile iliskili olarak gelisen koagiilopati karmagik,
multifaktoryel ve multiseliiler bir olaydir. Trombosit,
fibrinojen ve eritrositler arasinda kargilikli etkilesim
6nemliyken sivi replasmaninda kullanilan sivilarin
ozellikleri, hipotermi ve pihtilagma faktdrlerinde meydana
gelen degisiklikler gdzden kagirilmamalidir.

Elimizde hemostazi degerlendirmemizi saglayabilecek
glivenilir yatak basi monitorler olsa idi koagilopatilere
dogru tan1 koymak ve kan iiriinlerini dogru kullanmak
miimkiin olacakti. Bu tarz monitérlere acil gereksinim
oldugu kesindir.

Zamanla kullanilan kan {iriinleri degistigi i¢in kanamal:
hastalarin tedavisi de degigmistir. Bu hastalarda kanamay:
etkileyebilecek tiim etmenler g6z 6niine alinmalidir. Kan
tiriinleri uygun testler yapildiktan sonra ve aktif kanayan
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hastalara verilmelidir. Masif olarak kanayan travma
olgularinda mikrovaskiiler kanamaya standart bir tedavi
uygulamak kolay degildir. Elektif cerrahi girisimlerde
doku travmasi daha kontrollii olur, normovolemi daha
kolay saglanir, doku anoksisi nlenebilir ve koagiilasyon
degiskenlerinin monitérizasyonu ve eksikliklerin
saptanmasi i¢in daha fazla zaman vardir. Bu baglamda
kaogiilopati daha sik olarak pihtilagma faktérlerinin
miktarindaki azalmaya bagli olup TDP verilmesi tedavinin
ilk basamagin1 olusturur.

Kanama ve MT ile ugragirken bir anesteziyolog iki dnemli
noktay1 aklida tutmalidir (72). Onceden var olan bazi
kanama bozukluklar sessiz seyreder ve travma ve major
cerrahi girisim gibi streslerin varhginda kendini gosterir.
Bu nedenle kanama bozuklugunu diisiindiiren bulgularin
varliginda bu hastalarin postoperatif dénemde ayrintili
incelenmesi gerekir. ikinci énemli nokta MT yapilan
hastalarin 6nemli bir kisminda postoperatif dénemde
ciddi trombotik sorunlar geligebilir. Bu yiizden
koagiilopatinin kanamali ilk safhasi kontrol altina alinir
alinmaz trombotik komplikasyonlan 6nlemeye yonelik
¢alismalara baglanmalidir.

Aksi halde MT tedavisi eksik kalacaktir (72).
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