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BOLUM I

GIRIS VE AMAC

1.1 Tarihge

Insanda ilk transfiizyon hayvanlardan insana 1667 yilinda gergeklestirilmistir.
1818 de ilk kez insandan insana kan transfiizyonu uygulanmaistir.

ABO ve Rh kan gruplarmm kesfi ve 20. ylizyilin ilk yarisinda kanin
saklanmas1 i¢in toksik olmayan anti-koagiilan-koruyucu soliisyonlarin
gelistirilmesi ile kritik hastalarda insan kanmin hayat kurtarict bir tedavi olarak
yaygm sekilde kullanilmasma olanak saglamistir. Sonraki yillarda c¢apraz
karsilastirmada saflastirmalar ve kanla bulasabilen hastaliklara yonelik ayrmtili
tarama testlerinin gelistirilmesi, kan transfiizyonunun giivenli ve siklikla hayat
kurtaric1 bir tedavi yontemi olmasini saglamistir. Transflizyon tedavisinin
potansiyel yan etkilerinin genis sinirlar1 nedeniyle, kan elemanlarinin transfiizyon
tedavisinin endikasyonlarini, etkinligini ve komplikasyonlarini oldukga 1yi bilmek
tiim branglarda zorunluluk haline gelmistir.

Transfiizyon ihtiyacinin ameliyat Oncesinde saptanmasi amaciyla bircok
calisma yapilmistir(1,3). Cosgrove(l) ve arkadaslar1 en 1iyi transfiizyon
prediktorleri olarak, kirmizi hiicre volumii ve hasta yasini; Ferraris(2) ve
arkadaslar1 ise kirmizi hiire hacmi ve kanama zamanimi bildirmislerdir.
Moskowitz(3)  ve arkadaslar1 da hematokrit, yas, cinsiyet, ve agirhgm
transflizyon ihtiyact i¢in bagimsiz faktorler oldugunu ileri  siirmiislerdir.
Higgins(4) ve arkadaslar1 acil durum, serum kreatinin diizeyi>1.6mg/dl, ileri
derecede ventrikiil disfonsiyonu gibi 6nem sirasma gore 14 prediktif faktor tesbit
ederek, hastalar1 standart ve yliksek riskli olarak iki gruba ayirmis ve de ameliyat
sirasindaki transfiizyon ihtiyacmi bu algoritma ile preoperatif tesbit etmeye

calismiglardir.



1.2 Amacg

Homolog kan ve kan tiriinlerinin agik kalp cerrahisi ameliyatlar1 sirasinda ne
oranda kullanilabilecegini, vakalarin ameliyat oncesi 6zellikleri dikkate alinarak
azaltmaya calismak miimkiindiir(5). Bu bir taraftan hastanin transfiizyondan 6tiirii
karsilagabilecegi riskleri azaltma firsat1 verirken, diger taraftan da transfiizyon
ihtiyact yiiksek olan hastalar icin kan koruma(kayib1 azaltma) tekniklerinin
ameliyat 6ncesi planlanmasini ve ameliyat sirasinda da uygulanmasini saglar.

Operasyon sirasinda homolog kan kullaniminda sayisal olarak artis varsa
akila iki sey gelir. Ya kanama vardr ya da uygunsuz kan kullanimi(kanama
yoksa) vardir. Ikinci neden i¢in kan kullanim aliskanliklarmi degistirerek ¢dziim
bulunabilir. Ancak sebep birinci nedense ciddi bir problemle karsi karsiyayiz
demektir.

Koroner arter cerrahisinde kanamanin varlig1 uzamis bypass siiresi anlamina
gelir. Bu hastanin aldig1 anestezi siiresini ve miktarini uzatir. Bu siire¢ operasyon
sonrasinda da devam ederse uzamis ventilasyon ve ge¢ ekstiibasyon beklenir olur.
Perikardiyal tamponad ve reeksplorasyon(%3-5) ihtimali ortaya cikar. Biitiin
bunlara hepatik ve renal problemler ayrica infeksiyon eklenebilir(5).

Kanamayla baslayip daha fazla homolog kan kullanimiyla devam eden
multiorgan yetmezligi ile sonlanabilecek bu siirecte morbidite ve mortalite {i¢ kat
artar(5).

Biz bu calismada asetil salisilik asit etkisi altindayken koroner arter cerrahisi
uygulanan hastalarda kanamayir ve dolayisiyla da toplam homolog kan

kullanimini azltmay1 amagladik.



BOLUM II

GENEL BiLGILER

2.1 Giris

Homolog kan ve kan iiriinlerinden korunma tiim cerrahi branslarda giderek
onem kazanmaktadir. Acik kalp cerrahisinin sistemik pompanin merkeziyle
ugrastyor olmasi otolog kanin hazirlanmasi ve hastaya verilmesi konusunda hem
pratiklik hem de zaman agisindan bazi kolayliklar1 da beraberinde getirmektedir.
Otolog kanin 6nceden depolanmasi, mediastinal drenaj kaninin tekrar verilmesi ve
trombosit oto transflizyonu gibi 6nlemlerle, asir1 kan transfiizyonundan kaginarak
erken ve gec donemede goriilebilecek transfiizyon reaksiyonlarindan, kanla gecen
enfeksiyonlardan ve enfeksiyona yatkinlik gibi sorunlardan kurtulmak miimkiin
olabilir. Ayrica, uygulanan cerrahi islemin maliyeti de azaltilabilir. Son
zamanlarda, bir yandan bu konularda ilerleme saglanirken; bir yandan da
hastalara ameliyat sirasinda nekadar kan transflizyonu gereksiniminin olabilecegi
sorusuna  Onceden tesbit edilmeye calisilmaktadir. Tim kardiyak cerrahi
hastalarinin transfiizyon gereksiniminin ayni oranda olmadig1 bilinmekle birlikte,
hangi hastanin hangi oranda kan transflizyonu riskine maruz kalabilecegi pre-op
rutin asetilsalisilikasit kullanimi1 da hesaba katilacak olursa ¢ok 1iyi
yanitlanamamaktadir. Bu nedenle ozellikle yiiksek riskli hastalarin tesbitinde
giicliikler vardir(5). Bu calismada birinci amacimiz dnceden bilinen pre-op hasta
bulgularin1 retrospektif olarak degerlendirip puanlayarak Magovern Risk
Skorlamasi’nin kendi hasta grubumuz i¢in gegerliligini gostermeye caligmak

olacaktir.



Agik kalp cerrahisinden sonra postoperatif ilk 24 saatte kanamaya egilim
fazladir. Bu durum kan ve kan iriinlerinin kullanimini gerektirir.
Kardiopulmoner bypass'tan sonra hemostatik anormallikler; koagiilasyon
faktorlerinde azalma, yetersiz heparinizasyon, fazla protamin verilmesi, artmis
fibrinolitik aktivite, trombositopeni ve trombosit fonksiyonlarindaki bo-
zukluktan dolay1 olabilir .

Kardiyopulmoner bypass sonrasinda trombosit sayilarmin ve agregasyon
yeteneklerinin azalmasi onemli postoperatif kanama nedenidir(6). Ote yandan
koroner arter hastaliginda rutin olarak kullanilan aspirin, son dozu alindiktan bir
hafta sonra bile trombosit foksiyonlarmi etkileyerek hemorajik diyatezi
arttrmaktadir. Giliniimiizde karasiz angina nedeniyle pek cok koroner bypass
operasyonu aspirin zamanimnda kesilemeden yapilmakta, bdylece aspirinin
kanamay1 arttirict etkisi postoperatif donemde de stirmektedir(7). Bu uzamis etki
transflizyon gereksiniminde artisa, bazen de reoperasyon gibi ek sorunlara neden
olmaktadir(8,9). Bu noktada postop kanamay1 azaltici ¢esitli medikasyonlar halen
uygulanmaktadir. Ac¢ik kalp cerrahisinde aprotininin kanamay1 azaltic1 etkisi 1yi
bilinmektedir ancak maliyeti ¢ok yiiksektir(9). Von Willebrand hastaliginda ve
hafif hemofilide kanamalar1 durdurmada etkili olan ve ayn1 zamanda bir ADH
analogu olan desmopressin asetatin; iiremi, aspirin etkisi ve kronik karaciger
hastaliklarinda da postoperatif kanamayr azalttigi yOniinde yaymlar vardir
(10,11,12,13.14,15,16,17,18).

Hem kardiyak cerrahlar, hem de anestezistler transfiizyonla iliskili
komplikasyonlar nedeniyle hastalar1 icin kendilerine 06zgli transfiizyon
protokolleri uygulamaya baslamislardir. Bunlardan birisi olan intraopreatif otolog
kan transflizyonu son donemde koroner bypass cerrahisinde hematokriti(>%35)
yiliksek olan hastalarda operasyon sirasinda kullanilan etkili yontemlerden biri
olmustur.

Bu arastirmada ayn1 demografik verilere sahip olan hastalarda aspirin etkisi
altinda yapilan koroner bypass operasyonlarinda desmopressin asetatin ve otolog
kan transfiizyonu etkisinin tek tek ve birlikte normal hastalara gore
karsilagtirilmasi,  post-op erken donemin kanama ve transfiizyon ihtiyact
acisindan  prospektif olarak degerlendirilmesi planlanmistir. Caligmanin tez
konusu olarak segilen birincil sonlanim noktasit ASA etkisi altindaki hastalarda

“kan kullanimini, hastanin operasyon sirasinda, post-op 6 ve 24. saatte



hemodinamisini bozmayacak sekilde minimize etmek™ olarak belirlenmistir.
Ikincil sonlanim noktas: ise kan kullanimmi arttiran sebepleri bulmaktir.
Uygulanan kan koruma teknikleri ile bu sebepler birlestirilerek kan transfiizyonu
icin bir skorlama sistemi olusturmak da caliymanm diger bir ikincil sonlanim

noktas1 olmustur.

2.2 Tek Basina Transfiizyon Tedavisi ve Kan Elemanlar

Homolog kan transfiizyonu uygulamalar1 giinlimiizde tedavi amacmdan
daha c¢ok aligkanlik seklinde kullanilmaktadir. Kan transfiizyonun tedavideki
yerini ve komplikasyonlarni bilmek her gecen giin daha da zorunlu hale
gelmektedir(21). Genel anlamda modern transfiizyon uygulamasinda, kan cesitli
elemanlara ayrilir (Cizelge 2.2) ve her bir eleman, transflizyon i¢in hastanin
ihtiyaclarna gore secilir. Kanmn o kismi bir hasta ihtiyact i¢cin konsantre
edilebileceginden kan elemani tedavisi tam kan replasmanindan {istiindiir, bu
sekilde etkinlik artar, voliim ve sonraki transflizyon gereksinimleri en aza iner,
ayrica en fazla ve en uygun kullanim i¢in bagislanan kanlar1 saklamak suretiyle

kan bankaciligmin etkinligi artar.



Urlinler

Transfuzyon Endikasyonlari

Eritrositler
Homolog paket
eritrositler

Aktif kanamali veya siddetli anemisi olan hastalarda oksijen taginmasini
artirmak; trombosit fonksiyon bozuklugu olan siddetli anemik hastalarda
kanama egilimini di-| zeltmek

Lokositten fakir
eritrositler (filtre edilmis
veya Isinlanmis)

Daha o6nceden duyarli olmus hastalarda trombosit veya I6kosit antijenlerine
bagli nonhemolitik transfliizyon reaksiyonlarini onler; potansiyel transplant
alicilarinda veya kronik trombosit transflizyonu gerekenlerde HLA duyarliligini
Unler; CMV gegis riskini azaltabilir.

Yikanmis eritrositler

Plazma elemanlarindan birine duyarli hastalarda homolog eritrosit
sUispansiyonunun yerini alir; tip A, B veya AB'li hastalarda U-negatif kan
kullanildiginda anti-A ve anti-B antikorlarinin transflizyonundan kaginmak.

Dondurulmus eritrositler

Otolog eritrosit saklamak; nadir kan tiplerinin muhafazasina devam
etmek.

Neositler

Transflizyon badimli anemisi olan hastalarda bireysel transfiizyon
etkinligini artirmak.

Direkt verici eritrositler

Bilgilendirilmis olur alindiktan ve tarama yapildiktan sonra; hasta istegdi ile
goénullu eritrosit sispansiyonu yerini alabilir.

Otolog eritrositler

Obstetrik dogum veya elektif cerrahi girisim uygulanacak hastalarda homolog
eritrosit ihtiyacini_azaltmak veya ortadan kaldirmak.

Trombositler
Random verici tombositler

Siddetli trombositopeni veya trombosit fonksiyon bozuklugu ile iliskili
kanamalari tedavi etmek veya oOnlemek; masif kanamada kaybedilen
irombositleri yerine koymak; kardiyo-pulmoner by-pass ile iligkili asjri
kanamay! tedavi etmek.

Tek vericili trombositler

Infeksiyéz  ajanlara  maruziyeti
azaltmak

Lokositlen fakir
trombosiller (filtre edilmis
veya Isinlanmis)

Tekrarlayan trombosit transfiizyon ihtiyaci olan hastalarda HLA
antijenlerine alloimmunizasyonu énlemek.

HLA uyumlu trombositler

HLA duyarliigi nedeniyle trombosit transfiizyonuna direnglilik olan hastalarda
trom-bositopeniyle iliskili kanamanin tedavisinde.

Plazma ve
tiirevleri
Taze donmus
plazma

Konsantre edilmis veya rekombinant Urln yoksa, kanamali hastalarda veya
invaziv islem gerekenlerde pihtilasma faktér eksikliklerini diizeltmek; TTP/HUS,
infantlarda protein kaybettirici enteropati; antitrombin-Ill eksikligi; C1 esteraz
inhibilér eksikligini tedavi etmek.

Kriyopresipittan fakir
plazma

Faktor VIII, XIlI, fibrinojen, VWF disindaki pihtilagsma faktor eksikliklerini
duzeltmek; direngli TTP'nin tedavisinde endike olabilir.

Kriyopresipitat

Siddetli hipofibrinojenemiyi duzeltmek; uremiyle iligkili siddetli kanamalarin
tedavisinde faydali olabilir.

Grandilositler
Uyarilimig
|6koaferez

Uzamis siddetli nétropeni veya konjenital nétrofil fonksiyon bozuklugu olan
hastalarda antibiyotik tedavisine cevapsiz siddetli bakteriyel infeksiyonlan
iedavi etmek; ne-onatal sepsisin tedavisinde endike olabilir.

Cizelge 2.2: Kan elemani tedavisi



2.2.1. Eritrositler (Kirmiz1 Kan Hiicreleri)

Eritrosit replasmani i¢in mevcut {iriinler ¢izelge 2.2'de listelenmistir. Gontilli
vericilerden elde edilen homolog paketlenmis eritrositler en sik transfiize edilir. L6-
kositten fakir eritrositler ¢esitli tekniklerle l6kositleri en az %70 oraninda
uzaklastirmak suretiyle hazirlanir. Serum fizyolojik iginde eritrositleri yikama,
plazma proteinlerinin ¢ogunu ve 16kosit ve trombositlerin bir kismin1 uzaklastirir.
Bir kriyoprotektif ajan olan gliserolle dondurulmus eritrositler sivi nitrojen i¢inde
10 yila kadar saklanabilir. C6zme sonrasi yogun yikama plazma proteinlerinin
cogunu ve hiicresel artiklar1 uzaklastirir. Neositler (geng eritrositler) ayristiric
santrifiijler veya hiicre ayristiricilar ile hazirlanabilir ve standart eritrositlerden
daha uzun dolasim O6mriine sahiptir, fakat nadiren kullanilir. Uygun bir sekilde
tarama yapilmis ABO ve Rh uyumlu bireylerden eritrositlerin direkt verilmesi,
hastanim istegiyle homolog eritrositlerin yerini alabilir. Otolog eritrositler homolog
eritrosit kullanimini azaltmak amactyla; perioperatif kan kurtarma veya akut normo
volemik hemodiliisyon yoluyla operasyon 6ncesi toplanabillir(23).

Bir iinite tam kan 400-450 ml kan ve antikoagulan olarak 75-100 ml ACD
soliisyonu icerir. Htc degeri % 35-40°dir. ACD soliisyonu {izerine alinmis bir kan,
kan bankasinda +4 °C’de en fazla 21 giin saklanir. Bir {inite taze kan transflizyonu
hematokritte % 1.5-2 oraninda artisa neden olur.

Eritrosit siispansiyonu plazmasi alinarak eritrositten zengin hale getirilmis
kana denir. Hematokrit degeri % 65-70 ve voliimii 300 ml’tir. Eritrosit kayb1 olan
ama voliim gereksinimi olmayan hastalarda iyi bir se¢imdir. Bir {inite eritrosit
siispansiyonu Htc degerlerini % 3 oraninda artirir.

Endikasyonlar

Eritrosit transflizyonu aktif kanamali hastalarda oksijen dagitimini artrmak
icin, konservatif tedavilere cevapsiz semptomatik anemiler icin veya sartlar
alternatif tedavi uygulanmasma zaman izin vermiyorsa endikedir. Eritrosit
transflizyonu, trombosit fonksiyon bozuklugu (6rn. Uremi) veya ciddi
trombositopenisi olan anemili hastalarda da kanama egilimini diizeltmede faydal
olabilir(29).

Eritrosit transflize etme karar1 sadece bazi faktorlerin goz Oniine

almmasindan sonra yapilabilmektedir. Hastanin yasi, genel durumu, birlikte



bulunan akciger veya damar hastaliklarmin varligi kan kaybmi veya kronik
anemiyi tolere etme yetisini etkileyecektir. Aneminin derecesi ve kronikligi
anemiye fizyolojik cevabin Oonemli belirleyicileridir. Son olarak da, alternatif
tedavi ile [0rn. Demir siilfat, vitamin B12, folat veya epoetin alfa (eritropoetin)]
transflizyon ihtiyaciin tamamen ortadan kaldirilabilmesi i¢in anemik durumun
nedeni goz Oniine almmalidir(29).

Akut Kan Kaybi

Akut kan kaybi ile yiiz yiize gelindiginde hiicre dis1 stvinin damar i¢i alana
gecisi zaman alacagl ve eritrosit 2,3-DPG yapimui arttidi icin goriinliste normal
hemoglobin konsantrasyonunda bile organ fonksiyonlarmi ve hemodinamik
stabiliteyi devam ettirecek fizyolojik cevap yetersiz olabilir. Bununla birlikte,
saglikli gen¢ bir kisi genellikle 500-1000 mL akut kan kaybini eritrosit
transflizyonu olmadan da tolere edebilir ve damar i¢i voliim kristalloid
soliisyonlarla replase edilebilir. Genellikle 1.000-2.000 mL akut kan kayb1 sadece
voliim replasman ile tedavi edilebilir, fakat bazen eritrosit transflizyonu gerekir.
Iki litreden fazla kan kaybinda genelde eritrosit transflizyon ihtiyac1 gerekecektir.
Diger klinik faktdrler dnemlidir. Ornegin anestezinin vazodilatatdr etkisi nedeniyle
500 mL fzerindeki intraoperatif kan kaybinda hemodinamik dengeyi devam
ettirmek i¢cin kan transflizyon ihtiyac1 gerekebilir ve yanikli hastalar viicut
yiizeyinden artmis voliim azalmasi nedeniyle siklikla yogun kan iiriinii destegine
ihtiyac duyarlar.

Yiiksek Riskli Hastalar

Hastanin damar i¢i hacmini, kalp hizini, atim hacmini veya kan akimini
artirma kapasitesini bozan herhangi bir durum kronik anemiye veya akut kan
kaybina olan toleransin bozulmasiyla sonuglanacaktir. Yash hastalar veya kalp
fonksiyonu bozuk olanlar doku perfiizyonunu devam ettirecek kardiyak debiyi
artrma yeteneginde olmayabilir. Koroner arter hastaligi olanlar kardiyak
debisinde artmaya eslik eden miyokardiyal oksijen talebini de artirabilecegi igin
oksijen tasima kapasitesindeki azalmay1 tolere edemeyebilir. Sistemik
atheroskleroz varlig1 beyin gibi vital organlara olan kan akimini artirma yetenegini
bozabilir. Diiiretik kullanimi, gastrointestinal kayiplar veya ekstraseliiler sivi
voliimiiniin yeniden dagilimi, damar i¢i voliimii azaltacaktir, kan akiminda
azalmaya neden olacak ve boylece doku oksijenasyonu diisecektir. Bu gibi du-

rumlarda, yeterli fizyolojik rezervi olan normal bireyden daha yiiksek hemoglobin



konsantrasyonuna sahip semptomatik bir hastada transflizyon gerekli olabilir.
Objektif puanlama sistemlerini kullanarak (APACHE 11 - Acute Physiologic and
Chronic Health Evaluation II - ve ¢oklu organ fonksiyon bozuklugu skorlar1 gibi)
hastalar1 hastaligin siddetine gore siniflandirmak, hangi kritik hastanin sinirlayici
bir transflizyon yaklasimindan fayda gorebilecegine karar vermede yararl
olabilir(21).

Daha az agir hastaligi bulunan 55 yas alt1 hastalarda transfiizyon i¢in daha
diisiik hemoglobin smir1 kullanilmasmin (<7 g/dL) daha serbest transflizyon
yapilanlarla karsilastirildiginda (<10 g/dL) daha iyi sonuglara sahip oldugu
calismalarla gdsterilmistir. Istisnalar akut miyokard iskemisi veya akut kanamalar1
icerir. Bu daha diisiik transflizyon sinin yaglh hastalarda ve daha siddetli hastaligi
olanlarda da en azindan giivenli bir yol gibi gériinmektedir.

Perioperatif Transfiizyon

Hemoglobin diizeyi 7-8 g/dL {izerinde olan ve miyokardiyal iskemi i¢in risk
faktori olmayan kalp dis1 cerrahi uygulanacak hastalarda transfiizyon nadiren
endikedir. Bununla birlikte hematokriti % 28'den az olan (hemoglobin yaklasik 9
g/dL) yash hastalar 6zellikle de tasikardi mevcutsa cerrahi sirasinda miyokardiyal
iskemi i¢in risk altinda olabilirler. Bu hastalarda ve diger miyokardiyal iskemi riski
olan hastalarda 10 g/dL altindaki hemoglobin muhtemelen transflizyon ihtiyaci
gerektirir(27).

Kabul Edilemez Endikasyonlar

Eritrosit transflizyonu hastanin genel durumunu daha iyi hissetmesini
saglamak i¢in, yara iyilesmesini uyarmak i¢in veya oksijen tasima kapasitesi

yeterliyken damar hacmini genisletmek amaciyla uygulanmamalidir(29).
Eritrosit Transflizyon Gereksinimleri

Transflizyon gereksinimini belirleyecek uluslararasi kabul goren tek bir
hemoglobin esigi yoktur. Transflize edilecek eritrosit miktart hemoglobin
konsantrasyonundan ¢ok hastanin klinik durumuna gore belirlenmelidir. Aktif
kanamali hastalarda voliimiin kristalloidle replasmani esastir. Ne kadar kanin
transfiize edilecegine karar vermek i¢in, hemodinamik dengesizlikik, organ
fonksiyon bozuklugunun belirti ve bulgulari, kan kaybmin hizi ve transflizyon
cevabt kullanilmalidir. Kronik anemili hastalarda sadece belirti ve bulgular

diizeltmeye yetecek kadar eritrosit slispansiyonu vermek yeterlidir. Smirli anemisi



olan hastalarda (6rn. gecici kan kaybi, hemoliz veya kemik iligi supresyonu) veya
alternatif tedavisi mevcut olanlarda besinsel eksiklik, bobrek yetmezligi anemisi)
eritrosit transflizyonu sadece miyokardiyal iskemi, kalp yetmezligi, merkezi sinir
sistemi oksijenasyonunda yetersizlik, hipotansiyon veya diger doku hipoksi
belirtileri olmas1 gibi oksijen tasima kapasitesini artrmak i¢in gereksinim olan
durumlarda yapilmalidir. Hastaya keyfi veya Onceden belirlenmis sayida tinite
transfiize etmekten c¢ok her linite eritrosit sonrast hasta yeniden
degerlendirilmelidir. Kronik siddetli anemili hastalarda eritrosit transflizyonu
sonras1 voliim yiiklenmesi oksijen tasima kapasitesini artirmanin faydalarmi da

yok edebilir, bu nedenle dikkatli bir sekilde monitorize edilmelidir.

2.2.2. Trombositler

Mevcut trombosit tirlinleri Tablo 2'de listelenmistir. Trombosit {iriinli se¢imi
hastanm altta yatan hastaligmin durumu (Orn. akut geri doniisiimlii trombosito-
peniye karsi kronik trombositopeni) kadar iirliniin yerel olarak hazir bulunmasina
da baghdir. Siddetli trombositopeniyi diizeltmek i¢in transfiize edilen iirlinler
genellikle havuzlanmis rastgele verici trombositi veya tek verici aferez
trombositidir. Havuzlanmis trombositlerin filtrasyonu veya ultraviyole B ile
isinlama verici lokositlerini azaltir ve bu yontemler alloantikora bagh trombosit
transfiizyon direngenligini 6nlemede esit etkinlige sahip stratejilerdir. Bu lokosit
azaltimi, tekrarlayan transfiizyon gereksinim olasilig1 olan hastalar i¢in uygundur
(Orn. akut I6semiler, aplastik anemi ve diger kemik iligi yetmezlik durumlarr).

Havuzlanmis trombositin mi, tek vericili trombositin mi transfiize
edilecegini ¢ogunlukla {iriinlin mevcut olup olmamasi belirleyecektir. Miimkiin
oldugu kadar ABO tipe 0zgii trombositler kullanilmalidir, bununla birlikte
trombositler smirli saklama periyoduna sahip oldugu i¢in bunlar her zaman
mevcut degildir. Trombosit transflizyonuna azalmis yanit ABO uyumsuz
trombosit transflizyonlar1 sonras1 olusabilir, fakat en dnemli risk ABO uyumsuz
plazma infiize edildiginde olusur (6rn. tip O verici, tip A veya B alic1), hemolizle
sonuclanabilir(tahmini  risk  1:9000-1:6600). Aferez {initeleri, uygunsuz
plazmanin miktarin1 artirmak yoluyla bu riski yikseltebilir. Eger tipe 0zgii
trombosit mevcut degilse, havuzlanmis trombosit tek vericili trombosite tercih

edilir.
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Endikasyonlar

Kardiyopulmoner by-pass uygulanan hastalarda by-pass islemiyle uyarilan
trombositopeni veya trombosit fonksiyonlarinda bozulma nedeniyle asir1 kanama
olusursa trombosit transflizyon ihtiyact gerekebilir. Profilaktik trombosit
transflizyonu etkisizdir ve nadiren trombosit yikiminin artmasma baglh
trombositopenilerde kullanilir. Trombosit sayis1 50.000° in altinda ve kanamasi
var veya cerrahi girisim yapilacaksa trombosit sayist 50.000’in {izerinde olacak
sekilde transfiizyon yapilir.Trombosit sayist 10.000’in altinda ve kanamasi
olmayan hastaya trombosit sayisi 10.000-20.000 olacak sekilde transfiizyon
yapilir. Trombositopenik hastalarda diger cerrahi prosediirlerde yeterli
perioperatif trombosit sayisin1 devam ettirmek icin genellikle en azindan 3 giin
profilaktik trombosit slispansiyonu gerekir (biiylik islemler i¢in, >50.000/pL,
kiigiik islemler icin, >30.000/uL. Profilaktik trombosit siispansiyonu agir
trombositopenili  (yani, <5.000-10.000/uL  trombosit) yogun kemdterapi
uygulanacak akut l6semili hastalarda da endikedir; ates, infeksiyon veya
trombosit fonksiyon bozukluguna sebep olan ilag varliginda transfiizyon i¢in limit
daha yiiksek olabilir.

Trombosit fonksiyon bozuklugu olan hastalardaki kanama riski de benzer
sekilde hastaligin sebebi ve siddetine, damar kusuruna, diger hemostatik bozuk-
luklara veya siddetli anemi mevcudiyetine baghidir. Kanama zamani trombosit
fonksiyonlarim1 belirlemede en yaygin kullanilan testtir ve belirli hastaliklarin
tanisinda (6rn. Von Willebrand hastalii, ailevi trombosit hastaliklar1) kullanigl
olmasina ragmen kanama hikayesi ile birlikte olmayan uzamis kanama zamani,
sonraki kanamalar i¢cin glivenilir bir gosterge degildir. Ancak, kanamali hastada
trombositopeni veya siddetli anemi olmadan uzamis kanama zamani trombosit
fonksiyon bozuklugunun varligini gosterebilir.

Trombosit transfiizyonunun etkinligi, kanamasi durmus hastada trombosit
sayisinda kalict bir artis gozlenmesi ile degerlendirilebilir. Trombosit yapim
azligma bagli trombositopenik hastalarda trombosit silispansiyonu sonrasi
trombosit sayisinda belirgin ve kalic1 artis gézleme ihtimali ¢ok yiiksektir. Artmis
trombosit yikimi olan ve hipersplenizmli hastalar transflizyon sonrasi genelde
trombosit sayisinda belirgin artisa ulasamaz ve artis olursa bu da genelde
gecicidir. Benzer sekilde kanamaya bagli masif trombosit tiiketimi olan hastalarda

da transflizyon sonrasi trombosit sayisinda suboptimal bir artis olacaktir.
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Trombosit fonksiyon bozuklugunu bagl kanamalar intrensek trombosit kusuru
olanlarda (aspirin kullanimi, kardiyopulmoner by-pass, dogumsal trombosit
hastaliklar1) ekstrensek kusuru olanlara (6rn. Von Willebrand hastalig1 veya iiremi)
gore trombosit transfiizyonu ile daha rahat kontrol edilebilir.

Heparin ile iligkili trombositopenili hastalarda da eger, trombosit
transflizyonu yapilirsa trombotik komplikasyoniarda artma olabilir. Bu hastalarda
trombosit transfiizyonu sadece kanamaya bagli 6liim riskinin transfiizyona bagl
klinik bozulmaya gore daha agir bastigi durumlarda verilmelidir.

Trombosit Transfiizyon Gereksinimi

Transfiize edilmesi gereken trombosit miktar1 trombosit kaynagina,
trombositopeninin nedeni ile derecesine ve gozlenen transflizyon cevabina
baghdir. Genelde baslangicta trombosit transflizyon miktar1 6-8 iinite rastgele
verici trombositi veya tek verici aferez trombosit siispansiyonudur.

Trombosit transflizyonuna cevap, trombosit transfiizyonundan bir saat sonra
elde edilen trombosit sayisi ile giinliik takip degerleri ve kanamanimn kontrol altina
almdigiin gézlenmesi ile belirlenmelidir. Birinci saat artis1 rastgele trombositinin
her iinitesi i¢cin yaklagik 5.000-10.000 veya tek verici trombosit siispansiyonu i¢in
30.000-50.000 olmalidir. Depo homolog trombositler trombositopenik hastada
yaklasik 3 giin yasar. Hipersplenizm veya artmis trombosit yikimi olan hastalarda
birinci saat sayis1 ve trombosit dmrii kisalir. Bu 6l¢timler sonraki transfiizyonlarda
beklenen faydanin biyiikligiinii belirlemede yardimci olabilir. Eger sadece
minimal bir cevap olusursa veya trombosit artis1 kisa Omiirlii olursa takip eden
profilaktik transflizyonlardan kac¢milmalidir. Bununla birlikte, ciddi kanamasi
olan, hipersplenizm veya yikima bagli, siddetli trombositopenili hastalarda
trombosit transflizyonlarma izin verilebilir. Herhangi bir hastada, trombosit
transflizyonuna ragmen kanama diizelmiyorsa diger kanama nedenleri
degerlendirilmeli ve bu hastalarda sonraki trombosit transfiizyonlarmin faydasi
yeniden gozden gecirilmelidir(28).

Taze tam kan, trombositten zengin plazma ve konsantre trombosit
siispansiyonlar1 ile agmr trombositopenik kanamalarda hastaya trombosit
verilebilir. Her iinite 5000-10.000 trombosit artisina neden olur. ABO uygunluk
sart degildir. Alicidaki omrii 1-7 giindiir. Transflizyondan 15 dakika sonra
tromsbosit sayimi yapilmalidir. Trombosit sayis1 50.000/mm’ den az olan

hastalarda endikedir.
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Trombositopeninin veya trombosit fonksiyon bozuklugunun altta yatan

nedeni belirlenmelidir boylece eger stireci geri ¢evirebilecek spesifik tedavi varsa

verilebilir. Trombositopeni veya trombosit fonksiyon bozuklugu olan kanamali

hastalarda trombosit transfiizyonuna alternatifler asagida gdsterilmistir.

Alternatif

Olasi Endikasyonlar

Yiksek doz IgG

Immiin-aracilikli trombositopenide (ITP) hayati tehdit edici kanama.

Anti-D immiunglobiilin

Rh pozitif ITP'li hastalarda kanamanin tedavisi.

Desmopresin (DDAVPI

Trombosit fonksiyon bozuklugu, tiremi, von Willebrand hastaligi ile
iliskili kanama.

Antifibrinolitik ajanlar
(6rn. aminokaproik asit)

Trombotik diyatez kaniti olmadan agin kanama veya hematuri

Ostrojenler

Uremik trombosit fonksiyon [bozuklugu ile iligkili kanama.

Eritrosit transflizyonu

Trombositopeni veya trombosit fonksiyon bozukluguna eslik eden
siddetli anemi.

Eritropoetin

Anemik, Gremik hastalarda kanama.

Kortikosteroidler

ITP, muhtemelen trombotik trombositopenik purpura-hemolitik
tremik sendrom (TTP-HUS).

Splenektomi inatgi ITP, siddetli hipersiple-Inizm, muhtemelen TTP.
immiinsipresifler veya kemoterapi  Inatgi ITP
Danazol inatg ITP
Vinka alkaloidleri inatci ITP
Alfa interferon inatci ITP
Protein-A immiinadsorpsiyon inatgt ITP
Plazma Infiizyonu veya exchange TTP-HUS.

Trombopoetin

Kemoterapiyl takiben siddetli trombositopeni

Cizelge. 2.2.2 Trombosit transflizyon alternatifleri

2.2.3. Plazma

Plazma iceriginin % 90’1 su, % 10’nunu eriyikler[Plazma proteinleri

% 7

(Albiimin, Globiilinler (alfa, beta, gama), Fibrinojen ), diger organik bilesikler %

2,1 ve inorganik tuzlar % 0,9] olusturur.

Mevcut plazma firiinleri ¢izelge 2.2'de listelenmistir. Taze donmus plazma

(TDP) eritrositten plazmanin ayrilmasiyla hazirlanir (tam kanin toplanmasindan
sonra veya plazmaferez sirasinda) ve toplandiktan sonra 6 saat icinde -18°C veya
daha sogukta dondurulur. Uriin bir yila kadar saklanabilir ve uygulama dncesi 20-30

dk. siirede ¢oziiliir. Pihtilasma faktorlerinin aktivitesi, ¢6zme islemi sonrasi 24 saat
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yeterli diizeydedir. Taze plazma ve siiresi gecmis kan tiriinlerinden elde edilen plazma,
plazma tiirevlerinin (immiinoglobulin, kriyopresipitat, albiimin, pihtilasma faktor
konsantreleri) hazirlanmasi i¢in kullanilir ve bunun disinda genellikle hasta kullanimi
icin uygun degildir(19).

Endikasyonlar

Taze donmus plazmanin esas endikasyonu aktif kanamali veya invazif islem
gereken hastalarda pihtilasma faktor eksikligini diizeltmektir. Izole konjenital faktor
eksiklikleri (faktor II, V, VII, X, XI veya XIII) eger 6zgiin konsantre mevcut
degilse taze donmus plazma ile tedavi edilebilir. Coklu edinsel faktor eksikligi
siddetli karaciger hastalif1 ve yaygin damar i¢i pihtilasmayr komplike eder ve
belirgin kanama ile birlikte olursa taze donmus plazma ile tedavi edilebilir. Bununla
birlikte, asin voliim artis1 veya pihtilagsma faktorlerinin kisalmisg yasam siireleri
taze donmus plazmanin bu durumlarda yararini azaltabilir. Vitamin K eksikligi ve
warfarin tedavisi faktor II, VII, IX ve X'un fonksiyonel eksikligine yol acar ve
paranteral K vitamini uygulamasi1 24 saat i¢inde bu faktor eksikliklerini geri
dondiirecektir. Eger aktif kanama nedeni ile acil diizeltme gerekiyorsa taze donmug
plazma verilebilir. Yirmi dort saatten az slirede normal kan hacminin %100' iinden
fazla eritrosit transflizyon ihtiyaci olan masif kanamali hastalarda birden fazla
pihtilagsma faktor eksikligi olusabilir ve eger masif transflizyon sonrasi pihtilagma
bozuklugu gelismis ve kanama devam ediyorsa taze donmus plazma endikedir. Bu-
nunla birlikte, bu hastalarda kanama, pihtilasma faktor eksikliginden c¢ok
trambositopeniye baghdir ve boylece profilaktik taze donmus plazma uygulamasi
genelde endike degildir(19,29).

Kumadinin antikoagiilan etkisinin antagonize edilmesi, PT veya PTT ‘nin
arttig1 mikrovaskiiler kanamalarin diizeltilmesi icin, antitrombin III eksikliginde,
belirli immun yetmezliklerde, bir kan hacminden daha fazla transfiizyon yapilmis
hastalarda goriilen koagiilasyon faktor eksikliklerine bagli mikrovaskiiler
kanamalarda, 10-15cc/kg ‘a kullanilir.

TDP ile diger tedavi endikasyonlari, trormboz riski yiiksek olan veya heparin
tedavisine cevapsiz anti-trombinlll eksikligi; infantlarda siddetli protein kaybettirici
enteropati, hayati tehdit edici anjiyoddemle seyreden C1 esteraz inhibitor eksikligi

ve TTP- HUS'ii igerir(25).
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Plazma Transfiizyon Gereksinimleri

Anti-A ve anti-B antikor transfiizyonunu onlemek i¢cin ABO tip spesifik taze
donmus plazma kullanilmalidir. Rh (-) hastalarda eritrosit kontaminasyonuna baghh Rh
duyarliligmi 6nlemek icin Rh (-) verici plazmasi verilmelidir(6zellikle dogurganlik
cag1 kadinlarda bu 6nemlidir).

Taze donmus plazmanin miktar1  bireysellestirilmelidir. Pihtilagsma faktor
eksikliklerinin tedavisinde uygun taze donmus plazma dozu hastanin plazma voliimii,
istenen faktor aktivite artis1 ve replase edilen faktoriin muhtemel yar1 6mrii dikkate
alinarak hesaplanmalidir. Cok sayida faktor eksikligi olan ortalama bir eriskinde
kanamay1 akut olarak kontrol etmek i¢in 2-9 {inite aras1 taze donmus plazma gerekir
(yaklasik 400-1800 mL), yeterli hemostaz1 devam ettirmek i¢in periyodik araliklarla da
daha diisiik miktarda uygulama yapilmalidir. Taze donmus plazmanin tekrarlayan
dozlarin verilip verilmeyecegini ve ne zaman verilecegini belirlemek i¢in kanamanin
kontrolii ve pihtilasma zamani Olgiimleri (protrombin zamani ve parsiyel
tromboplastin  zamani) kullamlmahdir. Izole pihtilasma faktor eksikliklerinin
tedavisinde taze donmus plazmanm daha kiiciik miktarlar1 genellikle yeterlidir(29).

TTP-HUS tedavisinde istenen klinik cevap elde edilene kadar birkag giin
plazma inflizyonu veya plazma degisimi genelde ¢ok fazla miktarda taze donmus
plazma gerektirir - glinde 10 iiniteye kadar (bazen daha fazla) -. Herediter anjiyoddem
tedavisi i¢in gereken kesin taze donmus plazma miktar1 bilinmemektedir; muhtemelen
2 inite yeterli olur ve Cl esteraz inhibitdr eksikliginin tedavisi i¢cin simdilerde

konsantresi mevcuttur.

2.3. Transfiizyon Komplikasyonlan

2.3.1. Eritrosit Antikoru Aracilikli Reaksiyonlar

Akut Reaksiyonlar

Akut hemolitik transflizyon reaksiyonlari, uygun olmayan vericiden kan
transfiizyonu sonucu olup hemen daima insan hatasma baghdir ve toplama,
etiketleme, saklama ve transfiizyonda gerekli kan triinlerinin dagitiminda standart
protokollere kati bir sekilde uymayla 6nlenebilir. Uygunsuz eritrosit transfiizyonu

yapildiginda verici eritrositlerine karsi olan antikorlar1 akut damar i¢i hemolize
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neden olabilir. Anti-A ve Anti-B antikorlarinin dogal olarak bulunmasi nedeniyle ABO
uygunsuzlugu en siktir, fakat diger antikorlar daha 6nceden duyarlilasma nedeniyle
akut hemolitik reaksiyona neden olabilir.

Akut hemolitik transfiizyon reaksiyonu siddeti bakimindan hafif, klinik
olarak tespit edilemeyen hemolizden fulminan, 6liimciil olaya kadar degisebilir. Sirt
agrisi, gogls sikigsmasi titreme ve ates, suuru yerinde olan hastalarin en sik
sikayetlerdir. Eger hastanin bilinci yerinde degilse (6rn. genel anestezi altindaki
hastalar), hipotansiyon, tasikardi veya ates ilk ipuglar1 olabilir, takiben damara giris
yeri veya cerrahi alanda yaygin sizinti olusur. Akut hemolitik transflizyon
reaksiyonunun siddeti, verilen uygunsuz kan transflizyonunun miktar: ile iliskili
oldugu i¢in erken uyarici belirti ve bulgular1 tanimak ve bdyle bir transfiizyonun
sekellerini en aza indirmek i¢in hayati 6nem tasir.

Akut hemolitik transfiizyon komplikasyonlar1 kardiyovaskiiler kollaps,
oligiirik bobrek yetmezligi ve yaygin damar i¢i pthtilagsmay1 igerir. Yogun immiin
kompleks birikimi, pihtilasma donglisiiniin uyarilmasi, vazoaktif maddelerin
aktivasyonu, takiben perflizyon azalmasi ve hipoksi sonucu olusan doku hasar1 bu
komplikasyonlarin altta yatan ana patofizyolojik mekanizmalaridir. Hasarin
derecesi alinan uygunsuz kan transfiizyonunun dozu ile iliskilidir.

Komplikasyonlu her transfiizyon ates veya alerjik lezyonlar gibi hafif gdriinen
bulgular olsa bile durdurulmalidir. Hastanin kimligi ve iinite iizerindeki etiket hizli
bir sekilde dogrulanmahdir. Eger hastaya daha 6nce transflizyon yapilmadiysa veya
onceki transflizyonlarda minor febril reaksiyon dahil herhangi bir yan etki
olmadiysa, hastanin uygunsuzluk yoniinden degerlendirilmesi gerekir. Kanin geri
kalan kismi1 ve hastadan ilave ornekler (antikoagiile ve koagiile) tekrar ¢apraz
karsilastrma ve direkt antiglobulin testi yapilmak {izere kan bankasina
gonderilmelidir. Hasta plazmasi ve idrar1 hemoglobin ag¢isindan incelenmelidir.
Serum bilirubin ve haptoglobulin seviyelerinin kontrolii hemoliz kanit1 agisindan
faydalidir(25).

Eger akut hemoliz olusmussa, hasta agresif destekleyici bakim ile tedavi
edilmelidir. Vital bulgular monitérize edilmeli ve yeterli kan basincim1 ve renal
perfiizyonu devam ettirmek icin akut hemolizi takiben en az 24 saat siireyle
intravendz voliim destegi yapilmalidir. Renal perflizyonu devam ettirmek ve idrar
cikisint 100 mL/saat'in iizerinde tutmak i¢in intravendz sivi ile kombine olarak

kivrim veya osmotik diiiretikler kullanilabilir. Bobrek ve pihtilasma durumu, klinik
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olarak uygun laboratuvar testleriyle monitorize edilmelidir. Yaygmn damar ici
pihtilasma gelisebilir ve bazen faktor replasman tedavisi gerekir. Uygunsuz eritrosit
siispansiyonuna bagli bir yan etkinin baslangictaki transfiizyon ihtiyacini ortadan
kaldirmadigimi hatirlamak 6nemlidir. Bu yiizden transflizyon Oncesi hastanin
gereksinim duydugu oksijen tasima kapasitesini saglama gorevini uygun eritrositle
transflizyon tistlenmelidir.

Daha onceden transflizyon yapilmis ve febril reaksiyon gelismis bir hastada
daha sonraki febril reaksiyonlar1 degerlendirme karar1 zor olabilir. En azindan
initenin ve hastanin kimlik dogrulamasini daima yapmak gereklidir. Hemoliz
acisindan tiim degerlendirmeleri baslatip baslatmamak klinik duruma baglidir.
Siiphe oldugunda, transflizyonun durdurulmasi ve devam etmeden once de tam
degerlendirmenin yapilmasi daha giivenlidir. Alternatif olarak, ileri degerlendirme
yapilmadan devam etmenin giivenli olduguna karar verilmigse, sonraki
reaksiyonlar1 azaltmak veya 6nlemek i¢in ates distriiciiler kullanilabilir(24,25).

Gecikmis Reaksiyonlar

Baslangigta capraz karsilagtirma, verici eritrosit antijenlerine karsi alict
antikorlarim tespit etmedigi zaman eritrosit transfiizyonundan yaklasik bir hafta
sonra gelisen hemoliz olusabilir. ABO'dan baska bir eritrosit antijenine karsi
transflizyona bagli daha onceki duyarlanma veya gebelik bu antijenlere karsi direkt
antikorlarda gecici artisla sonucglanabilir. Birka¢ hafta kadar kisa bir siirede antikor
titresi Olciilemeyecek seviyeye diisebilir, ikinci maruziyet antikor titresinde hemolize
yol agmaya yetecek seviyede hatirlamaya bagh bir artisa yol acar.

Gecikmis hemolitik transfiizyon reaksiyonunun klinik bulgular1 genelde
hafiftir ve transfiizyondan yaklasik bir hafta sonra hematokrit diizeyinde diisiise,
hafif indirekt biliriibin ve laktik dehidrogenaz artis1 eslik eder. Tekrarlanan ¢apraz
karsilagtirma "yeni" bir antikoru gosterecektir. Baz1 istisnalar disinda, akut hemolitik
reaksiyonu izleyebilen ciddi sekeller olmaksizin hemoliz damar disinda ve hafiftir.
Ozel bir tedavi gerekli degildir, fakat klinik olarak gerekliyse sonraki transflizyonda
antijen agisindan negatif eritrosit vermek gerekir. Kan bankasi kalici antikor
kayitlarm1 devam ettirmelidir ve ilerdeki tiim eritrosit transfiizyonlarmin antijen
negatif kan ile olmasi gerekir. Hasta antikor agisindan ve bunun gibi bagka
reaksiyonlardan kaginmak i¢in ilerdeki tiim eritrosit transflizyonlarinda taramanin
gerekliligi icin bilgilendirilmelidir. Hasta sonraki transfiizyonlarda diger antikorlarin

gelisimi agisindan da izlenmelidir.

17



Alloimmiinizasyon

Eritrosit transfiizyonlarinda bazi alicilarda ABO disindaki eritrosit antijenlerine
kars1 antikorlar olusabilir. Ug yiiziin iizerinde eritrosit antijeni oldugu icin hemen
hemen tiim eritrosit transflizyon alicilar1 yabanci bir antijene maruz kalir.
Antijenlerin ¢ogu immiinojenik degildir, bununla birlikte nadiren de olsa alloantikor
gelisimiyle sonucglanir. Antijenin immiinojenitesi, toplumda antijenin sikligi, verilen
transfiiz yon sayis1 ve alicinin antikor gelistirme egilimi, antikor gelisimine etki
eden faktorler icinde yer alir.

Primer antikor yanit1 olusmasi i¢cin zaman gerektiginden alloantikorlar
duyarlilastirici transflizyonu komplike etmez. Sonraki capraz karsilastirma
islemlerinde klinik olarak 6nemli alloantikorlari ¢ogu tespit edilir, fakat ¢ok sayida
alloantikor gelisimi, transfiizyon bagimli hastalarda uygun iiniteyi bulmay1
kolaylastirabilir. Sonraki ¢apraz karsilastirma isleminin yapildigi zaman antikor
tespit edilemese bile hemolitik transfiizyon reaksiyonlar1 olusabilir. Antikor
olusturmaya yatkin oldugu gosterilen transfiizyona bagimli hastalarda eritrosit
fenotiplemesi faydali olabilir. Alict ve verici populasyonlar1 arasinda antijen
sikliginda belirgin farklilik oldugunda alloimmiinizasyonu Onlemek i¢in belirli
antijenler negatif olan eritrositlerin ampirik transflizyonu faydali olabilir(6rn. orak
hiicreli anemi hastalarinda, Duffy antijeni negatif eritrositler).

Depo Kanindaki Degisiklikler

Kan bankasida saklanma sirasinda kanda asagidaki degisikler olusur.

v Glukoz azalir.

v Eritrosit Omrii azalir. Yikilma orami 21 giin icinde %20, 28 giin i¢inde
% 35’¢ ulasir. Serbest Hb artar.

v Laktat artar (41 mEgl/t). pH diiser. Baslangicta 6.9-7 olan kan pH’s121.
gilinden 6.6’ya kadar iner.

v Bekletilmis banka kaninda hemoglobinin oksijene afinitesi artmistir.
Bu saklama sirasinda eritrosit 2-3 DPG igeriginin azalmasina baghdir.

v pCO2 artar

v Potasyum artar. Saklanma sirasinda eritrositlerden plazmaya potasyum
sizar. Taze kanda 3-4 mEq/It olan K bir hafta sonra 12’ye (41 mEq/It) ¢ikar.

v Trombositler hizla yikilir ve 48 st sonunda banka kaninda trombosit

kalmaz.
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v Lokositlerin 6mrii alic1 dolasiminda ¢ok kisalir.

v F5 ve F8 gibi labil pihtilagma faktorleri yok olur.

2.3.2. Transflizyonun infeksiydz Komplikasyonlari

Giincel transfiizyon teknikleri ¢ogu potansiyel patojenin gecis riskini en aza
indirmistir (Cizelge 2.3.2). Hastalik gecis riskini azaltan esas faktorler; kanm kapali,
steril sistemde toplanmasi, kan {riinliniin uygun depolanma ve muhafazasi ve
taramay1 kapsar. Tarama, infeksiyon hastaliklar i¢in risk faktorlerini belirlemek i¢in
muhtemel vericiden gegmise ait bilgileri edinme ve bilinen gegisi olas1 ajanlar i¢cin
tastyici olanlar1 ve tastyict olma ihtimali yiiksek olanlar1 belirlemek amaciyla testler
yapmay1 icerir. Glincel tarama testleri VDRL, hepatit B yiizey antijeni ve kor
antikoru, hepatit C antikoru, HIV-1 ve HIV-2 antikorlari, HIV-1 p24 antijeni ve HTLV-
1 ve 2 ve bazen sitomegalovirus antikorlarmi igerir. Gilincel tarama uygulamasi kan
transflizyonu yoluyla gecen infeksiyon hastaliklarinin sikligini azaltir, fakat kesin
olarak ortadan kaldirmaz. Kan yoluyla gecebilen ajanlarin 6zellikleri; asemptomatik
potansiyel vericilerin kaninda uzun bir donem kalabilme yetenegi olmasi ve
buzdolabinda saklanan kanda stabil kalmasidir. Tablo 4 transflizyonla gegebilen

infeksiy6z hastaliklarin temel klinik bulgularin1 géstermektedir(31).

Ajanlar Klinik Onemi Ve Siklik

Virtisler

Hepatit-A Tastyicilik durumu olmamasi ve kisa viremi dénemi nedeniyle nadiren geger
(1.000.000 iinite transfiizyonda 1)

Parvoviriis 819 Tahmini risk 10.000 iinite transfiizyonda 1 'dir. Gebe kadinlar, hemolitik anemili hastalar veya
immiinokompromize hastalar disinda infeksiyon klinik olarak 6nemsizdir.

Ebstein-Barr Virus Yasamin erken doneminde kazanilmis immiinite nedeniyle nadiren geger.

Sitomegaloviriis Disiik dogum agirlikli yenidoganlarda veya irrimiin yetmezlikti hastalarda klinik olarak

onemli bir irans(iizyon komplikasyonudur. Tiim kan eleman tedavilerinde CMV-seronegatif
vericiler kullanilmasi veya l6kodeplesyonla dnlenebilir.

HTLVI, HTLV2 Tahmini risk 250.000 ile 2.000.000 iinite transfiizyonda 1'dir. 14 giinden uzun siire saklanan kan
ve hiicresel olmayan elemanlar int'eksiyoz degildir. Infekte kan alan hastalarin %20-40"1 viriisle
infekte olur; infeksiyon uzun gizli dénem sonrast miydopati veya T hiicreli lenfoproliferatif
hastaliga yol agabilir. Vericiler her iki viriis i¢in taranir.

Hepatit B Tahmini risk 30.000 ile 150.000 inite transfiizyonda 1 'dir. Transfiizyondan 6 hafta ile 6 ay
sonrasi genelde anikrerik ve asemptomatik hepatite yol agar. %10’u kronik tasiyici olur ve siroz
riski tasir. Tiim vericiler yiizey antijeni ve kor antikoru i¢in taranir.

Delta antijeni Hepatit 6 ile birlikte geger, en sik ilag bagimlilar1 ve ¢ok sayida transfiizyon alanlarda bulunur.
Hepatit B yiizey antijeni tagiyicilarinin siiperinfeksiyonu fulminan hepatit veya kronik
infeksiy6z durumla sonuglanabilir. Hepatit B’nin taramasi infeksiyoz vericilerin ¢ogunu elimine
eder.
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Hepatit C Onceleri posttransfiizyon hepatitinin en sik nedeniydi; vericilerin taranmasi ile simdi tahmini risk
30.000 ile 250.000 iinite transfiizyonda 1 'dir. Infeksiyon asemptomatik olabilir fakat, %85
kronikledir, %20 siroz gelisir ve %1-5 hepatoselliiler karsinom gelisir.

Hepatit C Viremi %1-2 vericide mevcut olabilir, fakat viriisiin hastaliga yol a¢ligina dair agik kanit

(GB viriis C) yoktur. HIV ile koinfeksiyon uzun siireli sagkalimla birliktedir. Onaylanmis tarama testi yoktur.

HIV Tarama programu transfiizyon ile iliskili HIV hastaligini elimine etmede yiiksek oranda basarili
olmaktadir; yiiksek riskli vericiler kan bagisindan dislanir; tim vericiler HIV antikoru ve p24
antijeni igin test edilir. Tahmini risk 200.000 ile 2.000.000 iinite transfiizyonda 1'dir. Infekte
kan alicilarinin ¢ogunda HIV infeksiyonu geligir.

Bakteriler

Cevresel Bulas

Kapal, steril toplama teknikleri, koruyucularin kullanilmasi ve buzdolabinda saklama ve kanin
dogal bakterisidal etkisi son derece diisiik risk saglar, fakat uygunsuz depolama veya buzdolabinda
sag kalabilen patojenlerle bulas, ciddi bakteriyel infeksiyonla sonuc¢lanabilir.

Vericiden Gegen

Belirli bakteriler i¢in asemptomatik tagiyicilar infeksiyon gegisine yol acabilir; Yersinia en-
terocolilica en siktir (65.000 eritrosit tinitesinde 1) ve yiiksek oranda ¢limciildiir. Kronik
tastyicikla birlikte olan diger organizmalar (salmonella, brusella) daha az siklikla geger.
Trombosit konsantreleri yiikksek depolama 1s1s1 nedeniyle daha fazla risk tagir (12.000'de 1) (en sik
organizmalar stafilokoklar, klebsiella, serratia'dir); havuzlanmis trombositler tek verici aferez
linitesine gore daha fazla riske sahiptir.

Spiroketler

Sfiliz

Depolamada kisa sagkalim donemi (96 saat) ve VDRL/RPR ile verici taramasi gecis ihtimalini
hemen hemen tamamen elimine eder.

Lyme Hastalig1

Borrelia burgdorferi Traponema pallidum'a gore daha uzun siire sag kalir, fakat kan kiiltir
pozitifligi olan dénemin semptomlarla birlikte olmasi bagisa mani olur. Transfiizyona baglh

vaka rapor edilmemistir.

Parazitler Endemik boélgelere 1 yil i¢inde seyahat eden asemptomatik bireyler, malarya hikayesi olan veya
sitma profilaksisi kullananlar ya da daha onceden ug yillik siire i¢in endemik bolgede kalanlar

Sitma bagislamadan dislandigi i¢in ABD'de nadir bir komplikasyondur. Transfiizyondan 7-50giin
sonrasi (nedeni) agiklanamayan ates post-transfiizyon malaryayi diisiindiirmelidir.

Chagas hastalig1 Trypanosoma crulz baslica Orta ve Gliney Amerika'da transfiizyon riskidir, fakat ABD'ye go¢
siklik artisiyla sonuglanabilir. Gliinimiizde mevcut tarama testi yoktur.

Babesiozis Kuzey dogu ABD'de endemiklir. Hafif malarya benzeri hastaliga yol acgar. En fazla riskli
olanlar asplenik veya immiin yetmezlikti alicilardur..

Toksoplazmozts Immiin yetmezlikli konakgida graniilosit transfiizygnunun nadir bir komplikasyonudur..

Pri onlar

Varyant Simdiye kadar transfiizyona bagli vaka rapor edilmemistir, fakat FDA 1980-1986 yillar:

Creutzfeldt-Jakob
hastalig1 (deli dana
hastalig1)

arasinda endemik bolgelerde (Birlesik Krallik, Fransa, Kuzey Avrupa'nin belirli diger kisimlar)
6nemli miktarda zaman gegiren bireylerin veya kan transfiizyonu alanlarin ya da bu zaman
periyodunda sigir insiilini kullananlarin  bagistan diglanmasini 6nermektedir.

Cizelge 2.3.2.

Transflizyon tedavisinin infeksiy6z komplikasyonlar1
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2.3.3. Hemoliz ve Infeksiyon Dis1 Komplikasyonlar

Hemoliz ve infeksiyon dis1 transflizyon reaksiyonlar1 transflizyonun yan
etkilerinin %90'dan fazlasini olusturur ve kan eleman alicilarinin yaklasik %7'sinde

olusur. Bu istenmeyen komplikasyonlarin temel ozellikleri Cizelge 2.3.3 'te

belirtilmistir(24).

Komplikasyon

Klinik Bulgular, Patogenez, Korunma ve Tedavi Stratejileri

Ates

Transfizyonlarin %0.5-3"'inde olusur. Lokosit veya trombosit antijenlerine karsi daha onceki
duyarlilasmaya veya depolama sirasinda salinan pirojenik sitokinlere bagli olarak transfiizyon
sirasinda veya hemen sonra isiime veya tirremeyi takip eden ates. Antipiretiklerle veya kan
elemanlarinda 16kosit azaltilmasi ile 6nlenir.

Akut akciger
hasart (TRALI)

Transfiizyondan kisa siire sonra, 16kosit uygunsuzluguna bagli olarak nonkardiyojenik akciger
6demi, ates, litreme, tasikardi ve difitiz pulmoner infiltratlar. 1-4 giin i¢inde geri doner; nadiren
akciger yelmezligiyle sonuglanir. 5.000 transfiizyonda bir olusur.

Alerjik reaksiyonlar

Transfizyonlarin %]1-3"'inde olusur. Alicinin hiicresel veya plazma elementlerine duyarliligina
bagli olusan irtiker, kasinti, bronkospazm veya asikar anafilaksi. Nadiren, vericinin kullandigi
ilaglara alerjiye bagli. Eger siddetliyse aliciyr IgA eksikligi yoniinden degerlendir (toplumun
%2's1). Sonraki transfiizyonlarda 16kosit azaltilmasi veya yikanmus eritrositler gerekli olabilir.

Dolagim yiiklenmesi

Kronik anemide transfiizyonu takiben veya hastanin kardiyak rezervi yetersiz oldugunda siktir.
Sadece acik endikasyon oldugunda transfiizyon ile, semptomlari geri ¢evirmek i¢in gerekli en az
miktar1 kullanarak ve her {inite sonras: hastanin dikkatli bir sekilde yeniden degerlendirilmesiyle
onlenir. Oksijen, diiiretikler ve nadiren flebotomi ile tedavi et(eger gerekliyse iuniteyi tekrar
infiizyon i¢in sakla).

Diliisyonel etkiler

Bir kan volimiinden fazla veya trombosit ve pihtilagma faktorleri diliie olan eritrosit siis-
pansiyonu transfuzyonu yapmak, Replasman sadece klinik kanamalarda endikedir.

Hipokalsemi Masif transflizyonu takiben sitrat zehirlenmesine bagli. Sadece semptomatikse tedavi et.

Hiperpotasemi Daha onceden bobrek yetmezligi ve hiperpotasemili hastalar veya yenidoganlarda olusabilir.
Taze kan veya yikanmus eritrositler kullanilmasi potasyum yiiklenmesini azaltir.

Hipotermi Buzdolabindaki kanin masif transfiizyonu sonrasi, hipotermi kardiyak aritmilere neden olabilir.
Soguk kan soguk agliitinin hastaligi olanlarda hemolizi hizlandirabilir. Kanm 1sitilmast ile
Onlenir.

Immiin modiilasyon Transfiizyon sonrast immiin supresyonun mekanizmasi ve klinik onemi agik degildir; bobrek
transplantasyonu sonrast sonuglari diizeltir; kolorektal kanser cerrahisi sonrasi sonuglar:
kotiilestirici etkisi muhtemeldir; muhtemelen bakteriyel infeksiyonlara duyarlilig: artirir.

Graft-versus-host- Eger alic1 belirgin olarak immiin suprese ise veya ¢ok yakin HLA uyumlu ise, immiin uyumlu

hastah@ verici T lenfositleri engrafmani olabilir. Belirtiler ve bulgular, yiiksek ates, makiilopapiiler

eritematoz dokiinti, hepatoseliiler hasar ve transfiizyondan 2-30 giin sonrasi pansitopenidir.
Immiinsiipresiflerle tedaviye ragmen genelde oliimciildiir, immiin yetmezlikti alicilarda veya
verici birinci derece akraba oldugunda tim kan elemanlarinin 2500 cGy ile 1smlanmasiyla
Onlenir.

Demir yiiklenmesi

Kan kayb1 olmaksizin ¢ok sayida transfiizyon siroz, kalp yetmezligi ve endokrin organ yetmezligi
ile giden viicut demir birikiminin artigina yol acar. Verilen toplam eritrosit siispansiyon miktarini
azaltma, mimkiin oldugunca eritrosit alternatifleri kullanma, neositler kullanma ve demir
emiliniini azaltan diyet degisiklikleriyle onlenir. Demir baglayici tedavi kronik transfiizyon
bagimlilig1 olan hastalarda, eger beklenen prognoz iyiyse endikedir.
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Postransfiizyon Transfiizyondan yaklagik bir hafta sonra verici trombosit antijenlerine karsi alloantikorlara bagl
purpurasi akut siddetli trombositopeni (genellikle P1A1], Kendi i¢inde sinirhidir, fakat merkezi sinir
sistemi kanamasini 6nlemek i¢in steroidlerle tedavi, yiiksek doz IgC, plazmaferez veya exchange
transfiizyon onerilir. Uygun trombositlerle bile trombosit transfiizyonu etkisizdir. Patogenezi iyi
anlagilamamistir.

Cesitli Artmis kompleman arzi paroksismal noktiirnal hemoglobiniiride hemolizi hizlandirabilir veya
C1 esteraz inhibitor eksikliginde anjiyoodemi daha kotilestirebilir. Waldenstrom
makroglobulinemili hastada, polisitemide veya lokosit sayisi yiiksek 16semide kan viskozitesi
artis1 olabilir. TTP/HUS'lii hastalarda veya heparinin indiikledigi trombositopenide trombosit
transfiizyonunu takiben ani kétiilesme olabilir.

Cizelge 2.3.3. Transfiizyon tedavisinin infeksiy0z olmayan komplikasyonlar1

2.4 Giincel Tartismalar ve Coziimlenmemis Konular

2.4.1. Perioperatif Transflizyon

Perioperatif donemde transflizyon ihtiyaci sade hemoglobin diizeyinden cok
bireysel hasta 6zelligi ve cerrahi prosediiriin tipine gore belirlenmelidir. Kronik hafif
ve orta derecede anemi, perioperatif morbiditeyi artirmaz ve operasyon oOncesi tek
basina eritrosit transflizyon endikasyonu degildir. Operasyon sirasinda ve sonrasi kan
kayb1 hemodinamik stabiliteyi devam ettirmek i¢in dncelikle kristalloidlerle tedavi edil-
melidir. Hemodinamik bozulma olmadik¢a veya hasta akut kan kaybi i¢in yiiksek
riskli degilse (6rn. koroner arter hastalii, serebrovaskfller hastalik, konjestif kalp
yetmezligi veya onemli kalp kapak hastaligi) eritrosit transflizyonu yapilmamalidir.
Yiiksek riskli veya stabil olmayan hastalar vital bulgular1 stabilize etmek ve vital
organlarin yeterli perfiizyonunu devam ettirmek esas alinarak iinite-iinite transfiize
edilmelidir. Iskemi i¢in belirgin risk faktdrii yoksa hemoglobin seviyesi 7-8 g/dL
civarinda olan stabil perioperatif hastalara transfiizyon yapmak mantiklidir; yash
hastalarda, stabil olmayanlarda veya iskemi i¢in yliksek riskli olanlarda daha yiiksek
esik deger (6rnegin 10 g/dL) muhtemelen daha giivenlidir.

Perioperatif donemde homolog eritrosit siispansiyonuna alternatifler, elektif
cerrahi Oncesinde alman otolog eritrositlerin verilmesi, akut normovolemik he-
modiliisyon ve intraoperatif kan kurtarma tedavisini icerir. Eritrosit transflizyon
gerektirmesi muhtemel elektif cerrahi planlanir ve hasta tibbi olarak kan verme i¢in
uygun olursa, cerrahi Oncesi otolog eritrosit bagisi1 tercih edilebilir. Epoetin alfa
(eritropoetin) anemili veya ¢ok miktarda kan transfiizyon ihtiyac1 olmasi muhtemel
hastalarda toplanilan kan miktarini artirabilir. Bununla birlikte otolog kan verilmesi
problemsiz degildir. Otolog kan verilmesi siirekli azalan verici havuzundan allogeneik

kan kullannrmim azaltabilirse de, bu acil durumlar icin rezerve edildiginden, otolog
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toplanan kanlarin yaklasik yaris1 imha edilir, bu nedenle hem zaman kaybettirici hem
de maliyetlidir. Preoperatif otolog kan alimi iskemik olaylarin riskini artirabilir, bu
nedenle 6zellikle kardiyovaskiiler by-pass cerrahisi yapilacak hastalarda potansiyel
infeksiyon riskine agir basar. Ilave olarak operasyon &ncesi otolog kan toplanmasi
postoperatif anemi riskini artirir ve gergekten perioperatif transfiizyon ihtiyacini ar-
tirabilir. Otolog kan transflizyonu allogeneik kanin tasidigi bazi risklerin aynisimi da
tasir (6rn. ABO uyumsuzluguna ve hemolize, bakteriyel kontaminasyona, voliim
yiiklenmesine, koruyuculara karsi reaksiyonlara yol acan veris hatalar1). Sonug olarak,
otolog eritrosit transfiizyon kriterleri bu gereksiz olas1 komplikasyonlardan kaginmak
icin homolog transflizyondakilerin aynis1 olmalidir(26,32).

Akut normovolemik hemodiliisyon, operasyon sirasinda belirgin kanama riski
olan (kan volimiinun %?20'sinden fazla) cerrahi islemler uygulanacak, bazal
hemoglobin seviyesi 10 g/dL {izerinde olan ve siddetli iskemik kalp hastalig1 veya
ciddi aort darlig1 olmayan hastalarda uygun olabilir. Anestezik indiiksiyondan hemen
sonra flebotomi ve kristalloidlerle voliim replasmani uygulanir. Ameliyat sirasinda
kan kaybi daha diisiik hematokrit seviyesi nedeniyle azalacak ve gerekliyse
flebotomize kanin geri verilmesi kan oksijen tasima kapasitesini diizeltebilecektir. Peri
operatif allojenik transflizyon ihtiyaci belirli tip cerrahilerde preoperatif otolog kan
toplanmasinda ve akut normovolemik hemodiliisyonda birbirine yakin goriinmek-
tedir, fakat hemodiliisyon Ilehine bazi avantajlar vardir. Kan i¢in test
uygulanmayacagindan daha az maliyetlidir; saklamaya bagl bakteriye! bulas riski
veya kan asla operasyon odasindan disar1 ¢ikmayacagi i¢in idari hatalara baghh ABO
uygunsuzlugu azalir; ve otolog kan toplanmasina zaman birakmak i¢in cerrahi ge-
ciktirilmez.

Intraoperatif kan kurtarma dnemli kan kaybi olan cerrahi prosediir uygulanacak
hastalarda veya transfiizyon miimkiin olmayan hastalarda (6rn. kan transflizyonunu
reddeden hastalar ve nadir kan grubuna sahip hastalar veya ¢ok sayida eritrosit
alloantikoruna sahip hastalar) endike olabilir. Cerrahi alandan kurtarilmis kanin
yeniden inflizyonu standart homolog kan ihtiyacini veya otolog kan transfiizyonunu
azaltabilir. Infeksiyon varhgi, cerrahi alanda asit veya amniyotik mayi mevcudiyeti,
malignite veya kanin kurtarildigi alanda topikal hemostatik ajanlar kullanilmasi
goreceli  kontrendikasyonlardir. Bununla birlikte, kurtarilan kanin allojenik

transflizyon ihtiyacini azaltti§1 gosterilmemistir ve eger otomatik hiicre yikama ci-
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hazlar1 kullanilirsa pahali olabilir. Intraoperatif kan kurtarmanin esas énemi eger hizl
kan kaybi olusursa acil olarak kan bulunabilmesidir(32).

Eger sebat eden kanama mevcutsa, perikard veya gogis tiipii veya drenlerden
postoperatif kurtarma da otolog transflizyon icin kan saglayabilir. Ancak, toplanan
siv1 diliie oldugu i¢in (sonugta az miktarda kan yeniden inflizyon i¢in temin edilmis
olur) pihtilagsma raktorleri azalmistir ve sitokinler igerebilir, kurtarilan sividan
yeniden nasil etkili ve giivenli inflizyon yapilacagi da acik degildir. Yapilan klinik

caligmalar bu uygulamanin faydasi konusunda ¢eliskili sonuglar vermektedir.

2.4.2. Direkt Bagis

Homolog transfiizyonun giivenilirligi endisesiyle ABO ve Rh uyumlu aile
bireylerinden veya arkadaslardan kan transflizyonu istegi siktir. Direkt bagisin
goniillii bagistan daha giivenilir olduguna dair bir kanit yoktur, bununla birlikte
direkt vericilerden alman kanlarin serolojik infeksiyon belirleyicilerini goniillii
vericiden alinan kanlara gore daha yliksek oranda tasimasi nedeniyle daha az
glivenli olduguna dair kanitlar mevcuttur. Hasta ve potansiyel direkt verici, direkt
bagis  kullanildiginda  infeksiyon gecis  riskinin  arttigi  hususunda
bilgilendirilmelidir. Eger hasla bu riskleri kabul ederse, potansiyel vericilere
kanlarmin kullanilmasma mani olacak herhangi bir durum i¢in kan bankasini
bilgilendirme firsat1 verilmelidir. Laboratuvar tarama prosediirleri goniilli verici
kantyla ayni olup yaklasik 72 saat gerektirdigi i¢in direkt bagisla transfiizyonun
hemen yapilmasi miimkiin degildir. Alict ve verici HLA uyumlu oldugunda
olusabilecek graft-versus host hastaligindan korunmak i¢in birincil derece

akrabalardan alinan kan transfiizyon oncesi 1sinlanmalidir(33).

2.4.3. Kan Uriin Giivenligini Arttirma

Transflizyonla iligkili infeksiyon riskini azaltmak icin c¢esitli stratejiler
onerilmekte ve wuygulanmaktadir. Pihtilasma bozukluklar1 ve trombotik
trombositopenik purpura tedavisi i¢in solvent/deterjan ile muamele edilmis
havuzlanmis plazma gilinlimiizde ticari olarak mevcuttur. Lipidle kaplh viriisler
inaktive edilmistir, ancak kullanilan bu triinlerin lipitle kapl olmayan viriislerin gecis
riski ile sonuglanabilecegi endisesi vardir. Plazma dondurulup yillarca saklanabilir,

transflizyon i¢in kullanilmadan once infeksiyon ve serolojik degisim arasindaki
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pencere doneminde olanlarin yeniden test edilmesine firsat verir. Psoralen ve
ultraviyole A 1smlama (PUVA) ile virlislerin inaktavasyonu, HIV ve hepatit
viriislerinin diizeylerini azaltabilir, bakterileri inaktive eder ve transfiize lenfositlere
bagli immiinmodiilasyon sorununu ortadan kaldirabilir. Bununla birlikte, bu
yaklagim Onerilmeden Once kan firiinlerinin psoralen tiirevlerine maruziyetinden
olabilecek her toksisite belirlenmelidir. Ilave olarak, trombositlerin canhlig
PUVA'dan etkilenebilir.

Kan {irtinlerinin gama 1smlamasia maruziyeti (2500cGy) verici 16kositlerinin
inaktivasyonu ile ve bunlarin geri verilmesi immiin cevaba katilmalarinda yetersizlik
ile sonuglanir. immiin yetmezlikli hastalarda veya verici ve alic1 yakin akraba ise
olusabilen  graft-versus  host hastali§i  kan transflizyonunun  nadir
komplikasyonudur ve transfiizyon 6ncesi hiicresel kan elemanlarinin 1sinlanmasi
ile Onlenebilir. Daha sonraki trombosit transflizyonlarmda kotii cevaba yol agabilen

alloimmiinizasyon da 1sinlama ile 6nlenebilir(23).

2.4.4. Kan Transfiizyonunu Reddeden Hastalar

Transflizyonun fayda ve riskleri ile ilgili agir1 danisma sonrasi bazi hastalar hayati
tehdit eden durumlarda bile kan iriinlerinin bazisint veya tamammi reddeder.
Mahkemeler bireylerin diger tedavileri alma hakki kaybolmaksizin tibbi yardimi (6rn.
transflizyon) kismen reddetme hakkini onaylamistir. Bu kendi tibbi kararlarin1 verme
yeteneginde olmayan yetiskinler adina karar verecek vekiller i¢in de gecerlidir. Bu gibi
durumlarda hastanin ne kadar kati bir sekilde kan iiriinlerini almay1 reddettigine karar
vermek Onemlidir ve 6liim yakin olsa bile miimkiinse hastanin reddini dogrulayan
yazili belge alinmalidir. Daha 6nceden kan iirlinleri almay1 reddeden hastalar eger daha
sonra onay verecek durumda degilse (6rn. genel anestezi altinda) transflizyon
yapilmamalidir. Acil bir durumda, hastanin daha 6nceden belge haline getirilmis bir
reddi yoksa ve onay vermek i¢in hastanin bilinci yerinde degilse, mahkemeler genelde
doktorun aile {iyelerinin goriisiine gore transflizyona izin vermesini onaylamaktadir.
Bununla birlikte mahkeme 1zni almaktan ¢ok hasta veya ailesinin transflizyon yapmaya
kars1 olma istegi transfiizyonlardan ka¢mmak i¢in tercih nedenidir. Tiim ¢aba mevcut
anemiyi veya kan kaybini miimkiin oldugu kadar alternatif yontemlerle -voliim
genisletici, eritropoetin (epoetin alfa) ve (hematinik demir, vitaminler) - tedavi etmek

icin harcanmalidir. Dikkatli cerrahi teknik, yogun hemostaz ve agresift voliim destegine
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giiven, kan transflizyonununu reddeden hastalarda ¢cogu biiyiik cerrahi islem sirasinda

transflizyon ihtiyacini ortadan kaldirmistir.

2.4.5. Epoetin Alfa(Eritropoetin)

Rekombinant insan eritropoetini bobrek yetmezligine bagli anemi tedavisinde,
transfiizyon bagimli anemisi olup zidovudin tedavisi alan AIDS'li hastalarda ve kanser
veya kanser kemoterapisiyle iligkili anemilerde kullanilmak i¢in mevcuttur (epoetin
alfa olarak). Kronik hastalik anemisinin tedavisinde de faydali olabilir. Eritropoetin
anemi olmasa bile preoperatif otolog eritrosit toplanmasinda faydali olabilir ve
otolog kan toplanmadig1 zaman da perioperatif transflizyon ihtiyacini azaltabilir. Bu
ilacin maliyetinin oldukca diisiik olmas1 nedeniyle, hasta se¢cimi ve doz ayarlamasi
tedavinin fiyat etkinlik oranini artiracaktir. Beklenen kan kaybi 1000-3000 mL arasi
olup, bazal hematokriti %33 ile %39 arasinda olanlar preoperatif eritropoetin
tedavisinden en fazla fayda goriirler. Eger daha fazla kan kaybi1 bekleniyorsa,
eritropoetine ilaveten preoperatif polisitemiyi onlemek i¢in otolog kan toplanmasi
gerekebilir. Eritropoetin tedavisi akut normovolemik hemodiliisyonun etkinligini de
artirabilir. Kullanimi eritrosit transfiizyon ihtiyacim azaltir ve anemili yogun bakim
hastalannda toplam verilen kan miktar1 belirgin olarak azalir. Mortalite ve ciddi

olaylar gibi diger sonuglara etkili goriinmemektedir(22).

2.4.6. Masif Transfiizyon

Hastanin total kan volumiiniin veya daha fazlasinin 24 saatten kisa siirede
transflize edilmesidir. Erigkin bir insanda kan voliimii yaklasik 5000 ml’dir. Bu da
10 iinite kan transfiizyonuna denk gelir. Hastanin tahmini kan voliimiiniin tamamina
esit veya daha fazla miktarda kan ve kan elemanlarinin 24 saatlik bir siire i¢inde
verilmesi, kiiclik voliimlerle trans-flizyonda sik gozlenmeyen komplikasyonlarla
birliktedir.

Ozellikle yaygm doku hasar1 veya yaygm damar i¢i pihtilasma mevcutsa
trombosit ve pihtilasma faktor eksiklikleri olusabilir. Bununla birlikte, trombosit
veya taze donmus plazma ile profilaktik replasman, ¢ogu hasta i¢in gereksiz
transflizyona neden olur. Yaygin kanama diyatezi ve laboratuvar anormalligi
(trombosit sayis1 ve pihtilasma zamani) gibi klinik kriterlerin trombosit ve pihtilasma

faktor replasmani igin karar vermede temel alimmasi tercih edilir.
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Klinik olarak 6nemli sitrat (antikoagiilan) toksisitesi masif transflizyonda bile
nadirdir. Sitrat metabolizmasinin bozulmasina yol acan siddetli karaciger veya kalp
yetmezligi disinda profilaktik kalsiyum verilmesi endike degildir. Hiperpotasemi
masif kan transflizyonunu takiben bile nadiren olusur. Gergekten, sitratin bikarbonata
metabolize olmasi ile olusan metabolik alkaloza bagli hipopotasemi daha sik olusur.
Girisimler serum potasyum seviyesi temeline dayandirilmalidir. Diizelen doku
oksijenasyonu, laktat ve sitratin bikarbonata metabolize olmasiyla sonug¢lanir bu
nedenle banka kani asidik olmasina ragmen siddetli kan kayb1 olan hastada masif
transflizyon laktik asidoz varligiyla komplike olmaz. Sonug¢ olarak, masif
transflizyon yapilan hastalarda profilaktik sodyum bikarbonat verilmesi onerilmez.
Diisiik 2,3-DPG'nin  klinik 6nemi saklanan banka kaninda diisilk oranda
goriilmektedir; pH, doku perflizyonu, hemoglobin konsantrasyonu ve sicaklik dahil
diger pek cok faktér doku oksijenasyonunu belirler. Transfiize edilen taze kanmn
saklanmis kana higbir avantaj1 yok gibi gériinmektedir.

Hipotermi sogutulmus kanin masif transfiizyonu sonucu olusabilir ve kardiyak
fonksiyonlar1 bozabilir. Bu komplikasyondan korunmak i¢in kanin transfiizyon
oncesi 1sitilmas1  Onerilmektedir. Bekletilen kandaki doku pargaciklarinin
mikroembolizasyonu muhtemelen herhangi bir klinik 6nem tasimaz. Mikroagregat
filtrelerinin kullanilmasinin standart kan filtrelerine goére daha faydali oldugu
kanitlanmamaistir(33).

Masif transflizyonun 6nemli bir olasi tehlikesi de taninamayan akut hemolitik
reaksiyondur. Akut kanamali hastalarda gozlenen klinik belirti ve bulgularin ¢ogu
akut hemolitik olayla aymdir. Oliimciil hemolitik transfiizyon reaksiyonlar1 hem
boyle reaksiyonlarm taninmasinin zorlugu hem de acil durumlarda insan hatasi
olasiigmin yiiksek olmasi nedeniyle cogunlukla acil durumlarda olusur. Ornegin
etiketlenmesi ve hasta kimlik tanimlamasmin detaylarinda siki dikkat gdsterilmesi
ve hemoglobiniiri, ates ve DIC'a bagl yaygin sizint1 gibi bulgularin tanmmasi boyle
reaksiyonlarin risk ve komplikasyonlanni en aza indirebilir.

Masif kan transfiizyonuna bagl komplikasyonlar:

v Diismiis oksijen tasima kapasitesi

v Pihtilagma defektleri (en sik diliisyonel trombositopeni)
v Hipotermi

v Hiperkalemi

v Asidoz ve sitrat toksisitesi
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v Hipokalsemi

v Solunum yetmezligi

2.4.7. Kan Muadilleri

Primer olarak travmada veya akut normovolemik hemodiliisyon yapilan veya
yapilmayan cerrahi uygulanan hastalarda kullanilmak iizere iki ana tip sentetik
eritrosit muadili  gelistirilmektedir -hiicresiz  hemoglobin soliisyonlar1  ve
perflorokarbon emiilsiyonlar1 (sentetik oksijen tastyicilar)-. Bu bilesikler oda sicakli-
ginda uzun siire saklanabilir, terap6tik kullanim i¢in kan grup uygunluguna bagiml
degildirler ve wviriisleri elimine etmek icin fonksiyonlar1 bozulmadan islemden
gecirilebilirler.  Bu  dirlinlerin  klinik  pratikte  kullanighliginim  gdsterilmesi
gerekmektedir ve fiyat ile kan stoku degerlendirmeleri kanama ve anemilerin tedavisi
icin yapay kan kullanilmasinda 6nemli belirleyiciler olacaktir(20).

Yakin zamanda, embriyonik kok hiicreler, eninde sonunda kan transflizyonu
icin yeni bir hiicre kaynagi olarak sonuglanabilecek insan kan hiicrelerini (he-
matopoetik kok hiicre) tiretmistir. Bu hiicreler giincel kullanima acik olarak Ulusal
Arastirma Fonunda hazrr bulunan kok hiicre hatlarinin birinden iretildi. Bu
gelismenin transflizyon tibbinda herhangi bir pratik degeri olup olmadiginin bilinmesi

uzun yillar alacaktir.

2.4.8. Transplant Oncesi Transfiizyon Tedavisi

Transplant 6ncesi kan transflizyonu organ transplantasyonu yapilan hastalarda
allograft dmriinii uzatabilir. HLA uygun kan vericisi kullanimi 6zellikle transplant
reddini azaltabilen verici antijenlerine immiin toleransa yol agabilir. Bununla birlikle,
transplant alicilarinin  immiinsiipresyonu i¢in daha iyt yOntemler bulunmasi
transplant oncesi kan transfuzyonunun klinik 6nemini azaltmaktadir. Tam tersine,
kemik 1iligi transplantasyonu Oncesi kan transflizyonunun - Ozellikle aplastik
anemili hastalarda- 06zellikle de kan kaynagi olarak HLA uygun verici

kullanilmigsa basariy1 azalttig1 goriliir.

2.4.9. Acil Durumlarda Capraz Karsilastirma Yapilmamis Kan Kullanimi1

Nadir antikorlarin yoklugunda tam bir ¢apraz karsi lastirma yaklasik 30-60
dakika alwr. Akut kanamali hastalarin ¢ogunda kristalloidle baslangi¢ tedavisi
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perfiizyonu ve hemodinamik stabiliteyi devam ettir mek icin yeterlidir. Eritrosit
transflizyonunda bir gecikme, ani masif kan kayb1 ya da miyokardiyal veya serebral
iskemili bir hastada daha az kan kayb1 gibi durumlarda nadiren de olsa hasta i¢in
onemli bir riski olabilir. Bu gibi durumlarda ¢apraz karsilastirma yapilmamis O
grubu Rh negatif kan veya hizli capraz karsilastirma yapilmis (5-20 dakika) ABO
uyumlu kan ile transfiizyon gerekli olabilir. Eger acil transfiizyon gerekliyse, Rh
negatif kanlar siklikla kisa stireli depolandig1 i¢in dogurganlik cagmin ilerisindeki
kadilara veya erkeklere Rh pozitif kan verilebilir. Eger alicinin kan grubu biliniyorsa
ayn1 gruptan karsilastirma yapilmamis kan kullanilabilir. AB grubundan hasta veya
B grubu kan alabilir. Plazmada anti-A ve anti-B antikorlar1 (veya her ikisi) AB grubu
hari¢ tiim vericilerde, daha Onceki sentisizasyondan bagimsiz bir sekilde dogal
olarak bulundugu i¢in plazma transfiizyonu gerekli oldugunda tipe 6zgii plazma
tercih edilir. Tipe 6zgii plazma bulunmadiginda O grubu hasta herhangi bir tipte
plazma alabilir, fakat tip A ve B hastalar sadece AB vericiden plazma alabilir. AB kan
grubundan hasta sadece tipe 6zgii plazma alabilir.

Capraz karsilastrma yapilmadan kullanilan kanin dezavantajlari, ABO'dan
baska kan gruplarma karsi klinik olarak 6nemli antikorlar nedeniyle muhtemel
uygunsuz kan transflizyonu, tip O'ya eslik eden plazmadan anti-A ve anti-B
antikorlarinin transfuzyonu, Rh negatif eritrositler ve O grubu kan stoklarmin azal
masint igerir. Miimkiin oldugu kadar c¢apraz karsilastirma yapilmis transfiizyon
yapilmali ve tipe 6zgii kan kullanilmalidir. ABO uygunsuz plazma transflizyonundan
kacinmak i¢cin ABO gruba 6zgii hizli capraz karsilagtirma yapilmis kan O grubu kana
tercih edilir. Capraz karsilastirma yapilmamis O grubu kan gergekten acil olan
durumlar i¢in saklanmalidir. Sonraki transfiizyonlarda tam capraz karsilastirma
yapmak ve transfiizyon reaksiyonlarinin degerlendirilmesinde yardimci olmak

amaciyla her transfiizyon oncesi hastadan kan 6rnegi alinmalidir.

2.4.10. Kan Kaynaklarmin Saklanmas1

Kan kaynaklarmnim korunmasi Ulusal Saglik Enstitiisiiniin Ulusal Kan Kaynaklar1
Egitim Programi'nin amagclarindan birisidir. Yakin zamanda ¢ok cesitli klinik
durumlardaki sonuglar iizerine transflizyonun etkilerini arastiran pek c¢ok kontrollii
klinik ¢aligmalar yapilmistir. Bu ¢alismalar hem kan tiriinlerinin hastalarm yarari i¢in
dogru kullanimini 6zendirmekte, hem de smirli kan stoklarmin israftan korunmasini

saglamaktadir. Bu caligmalar iyi tanimlanmis bazi klinik durumlarda transflizyon
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pratigini acik bir sekilde etkilemektedir. Ancak, herhangi bir ampirik veri mevcut
olmayan pek ¢cok durum vardir ve klinisyen transflizyonun faydasina bireysellestirilmis
temele dayandirarak karar vermelidir. Diizeltilemeyen damar kusuru olan hastalarda
veya son donem hastalifi olanlarda masif tekrarlayan transfiizyon - ve boyle
transflizyonlarda yanit gozlenmeyen hastalara trombosit ve plazma transfiizyonlar -
bu hastalarin sonuglarinda belirgin iyilesmeye yol agmadan kan stokunu azaltabilir.

Tibbi ekip masif kontrolsiiz kanama veya terminal hastali§1 olan hastada uzun
stireli tedavi amaci ve beklentileri saglamak ve stirekli kan transflizyonunun hastaya
artik bir fayda saglamadiginda karar vermek i¢in hasta ve aile iiyeleri ile bakimin
smirlarmm tartismaya ¢aba gdslermelidir. Ilave olarak, kullanilan {initelerin bir kismini
yerine koymaya yardimei1 olmak icin 1srarl bir sekilde aile tiyeleri kan vermeye tesvik
edilmelidir. Etkisiz tedavi profilaktik olarak verilmemelidir (6rn. kanama olmadan
tiiketim trombositopenisi olan hastalarda giinliik trombosit transflizyonu veya birden
cok pihtilagsma faktoriinde agr eksiklik olan ve yiiksek doz plazma ile diizelmeyen
hastalarda).

2.5. Cerrahi Kan Kaybmm ve Transfiizyon Gereksinimini Azaltan

Yontemler

Gilinlimiizde homolog kan transfliizyonlarinin ¢esitli immiinolojik ve
enfeksiyon riskleri beraberinde tasindigi 6nemli bir gergektir. Bu nedenle bagka kani

kullanilmadan, hemostazin saglanmasi i¢in farkli metodlar arastirilmaktadir.

2.5.1. Preoperatif Hemodiliisyon

%45 oraninda hematokrit , hizli bir kan akimi ile yeterli oksijen
tasinmasini saglar. Htc diistiiglinde kanin oksijen igerigi azalir, oksijen tasima
kapasitesi etkilenmez.Kan akimi hizlanir ve dissosiasyon egrisi saga kayarak
dokulara oksijenin daha kolay birakilmasmi saglar(39).

Kardiyovaskiiler ve solunumsal kompansasyon mekanizmalar1 saglam
oldugu siirece, %30 htc degeri ile anestezi ve cerrahi giivenle yapilabilir.

Cerrahi 6ncesi normovolemik hemodiliisyon faydali ve yaygin bir islem
haline gelmistir. Cocuklarda %20 htc degerine varan hemodiliisyonla ve hi¢ kan

vermeden acik kalp cerrahisi yapilmaktadir.
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Kanin viskozitesinin azalmasi, Ozellikle arteriol ve veniillerde daha
belirgin olmak tlizere mikrosirkiilasyonun daha iy1 olmasini saglar.

Kan kaybini1 ve gereksinimini azaltir,

Transflizyon gereksinimi azaldigi icin transflizyon ile ilgili sorunlari
azaltir,

Kanin viskozitesinin azalmasiyla vendz trombozu azaltir,

Anemi, kardiyak fonksiyon bozuklugu, agwr koroner arter hastaligi,

akciger hastaliklarinda hemodiliisyon sakincali olabilir.

2.5.2. Otolog Transfiizyon

Otolog transflizyon hastanin kendi kanmnin veya kan iirlinlerinin toplanmasi
ve yeniden inflize edilmesini i¢eren bir yontemdir. Transflizyon i¢in  hastanin
kendi kanmin kullanilmasi iglemidir.

Klinik uygulamada bu amagla ¢esitli yontemler kullanilabilir(39):

1) Pre-operatif otolog kan alim1 ve depolanmasi

Kann giivenle 35 giin kadar saklanabilmesi bu yontemin temelini giivenle 35
giin kadar saklanabilmesi bu yontemin temelini olusturur. Preoperatif donemde kan
alinir ve saklanir. Donasyon haftalik ya da 4 giinliik intervallerle yapilabilir. En son
donasyon operasyondan 72 saat once gerceklestirilir. Hastanin her kan alinmasindan
oncesi Hb seviyesi 11gr/dl, hematokrit diizeyi ise %33-%34 olmalidir.

Saglikli kisiden ameliyat oncesinde aralikli olarak 2-4, hatta 5-6 {inite kan
almip bankada saklanabilir. Bu islem siiresince hastaya oral demir preparati
verilmelidir.

Kontrendikasyonlar
Hematokrit diizeyinin % 34’iin altinda olmas1
Aktif enfeksiyon
Hiper-Hipotansiyon
Koroner arter hastalig1

Koagiilopati

AN N N N NN

Yas tek basina donasyon i¢in kontrendikasyon degildir.
2)  Pre-operatif akut normovolemik hemodiliisyon hemodiliisyon
Ameliyattan hemen 6nce hastadan 1-2 iinite kan alinir ve uygun bir siv1 ile

bu voliim replase edilir.Hastadan preoperatif donemde, anestezi indiiksiyonundan
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hemen 6nce veya sonra kan alinmas1 ayn1 anda kolloid veya kristalloid soliisyonlarin
verilmesini igeren bir uygulamadir.

Bu yontemde Htc’de diisme ve kan viskozitesinin azalmasi dokulara oksijen
tasinmasini arttirr ve doku perflizyonunu iyilestirir. Bu sekilde hem taze kan
kullanma olanag1 saglanmakta hem de hemodiliisyonla daha iyi kapiller perflizyon
olmaktadir. Hemodiliisyon sirasinda toplanan kan labil plazma koagiilasyon
faktorleri, plateletler ve taze eritrositleri igerir ve major kanama durumlarinda
retranflize edilebilir.

Hemodiliisyonun iki 6nemli avantaji vardir.

Cerrahi islem sirasinda kan transflizyonuna ihtiyaci 6nemli 6l¢lide azaltir ve
kan transflizyonuna bagl potansiyel yan etkileri minimale indirir.

Bazi1 hastaliklarda alternatif tedavi olarak da uygulanabilmektedir.

v’ Iskemik stroke

v’ Periferik arteriyel okliizyon

v’ Santral retinal ven trombozu

v' Akut bilier pankreatit

Kontrendikasyonlar

v' Anemi (Hb 11,5 gr/dl ve Htc %35 olmasi)

v" Koroner arter hastaligi ve ciddi hipertansiyon

v' Disiik platelet veya diisiik konsantrasyonda koagiilasyon proteinlerinin
olmas1 ve hiperfibrinolizis’dir.

v" Hipovolemi

v" KC sirozu, bozulmus renal fonksiyon

v Ciddi restriktif ve obstriiktif AC hastaligi

3) Peri-operatif kan toplanmasi

Cerrahi sahadan veya viicut kavitelerinden kaybedilen kanin toplanmasi ve
yontemine uygun olarak yeniden hastaya infiize edilmesini icerir. Kanamanimn 1000-
1500 mlI’den fazla oldugu girisimlerden kanama yerinden toplanan kan santrifuje
edilerek tekrar transfiize edilir. Bu amagla cell saver denilen araglar
kullanilmaktadir. Sepsis, cerrahi alanda enfeksiyon ve malingnansi bulunmasi
yontemin uygulanmasi i¢in kontraendikasyondur.

Ameliyat sahasindan biiyilkk miktarda kanama olan durumlarda bu kan
aspirasyonla 0zel bir aygita alinarak (Cell Saver Bentley ATS Sistemi) yikanmig

eritrosit elde edilebilir. Cikabilecek sorunlar arasmmda hemoliz, koagiilasyon
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bozuklugu, sepsis, hiicre artiklarmin neden oldugu mikroemboliler, hava embolisi ve
malign hiicre metastazi sayilabilir.

4) Postoperatif Kan Toplanmasi

Operasyondan 5-7 saat sonra cerrahi sahadan drene olan kanin toplanmasi
esasina dayanir. Agik kalp cerrahisi ve travmatik hemotoraksdan sonra, gogiis
tiipiinde drene olan kan toplanabilir.

5) Uzun stire dondurarak saklama

Eritrositler dondurularak uzun siire saklanabilir. Ancak bu yontem ozel

diizenek gerektirir.

2.5.3. Kontrollu Hipotansiyon

Arteriyel kan basincmin elektif olarak diistiriilmesidir. Bu yontemin primer
avantaji, ameliyattaki kan kaybini1 azaltmak ve cerrahi alanin cerrah tarafindan daha
1yi goriilmesini saglamaktadir

Kan basmcinin elektif diisiiriilme yOntemleri:

» Hastaya  uygun  pozisyon vermek. Pozisyon, cerrahi alanin
yiikseltilerek o bolgedeki kan basincinin selektif olarak azaltilmasi anlamima gelir.

> Pozitif basmgli  ventilasyon  uygulamak. Intratorasik basincin
artmasi, pozitif basinghi ventilasyon ile saglanir ve vendz doniisii, kalp debisini,
ortalama arter basincini azaltir.

» Hipotansif ilag uygulamak.

Kontrollii hipotansiyon i¢in kullanilan ilaglar :

Volatil anestezikler,

Sempatik antagonistler,

Kalsiyum kanal blokerleri,

Periferik vazodilatatorler;Sodyum nitroprussid, nitrogliserin, trimetafan ve
adenosin’in etkileri tam olarak kontrol edilebilir.

Yiiksek epidural veya spinal anestezi ile hipotansiyon saglanabilir .

Kontrollii hipotansiyon uygulama alanlar:

Serebral anevrizma cerrahisi,

Beyin tiimorii rezeksiyonu,

Total kalga endoprotezi,

Radikal boyun diseksiyonu,

Fazla kan kaybi beklenen diger ameliyatlarda,
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Hastaya dinsel inanglar1 nedeniyle (6rnegin Jehova  sahitleri) kan vermek
olas1 degilse uygulanir.

Kontrollii hipotansiyonun kontrendikasyonlart:

Agir anemi, hipovolemi, aterosklerotik damar hastaligi,

Renal ve hepatik yetmezlikler,

Serebral damar hastaligi,

Serebral tromboz, hemipleji,

Akut tiibiiler nekroz,

Masif hepatik nekroz,

Miyokart infarktiisii, kardiak arrest ,

Retinal arter trombozu veya iskemik optik noropati sonucu korliik .

Geng ve saglikl kisilerde arter basinci komplikasyonlar izlenmeksizin = 50-
60 mmHg’ ya kadar diisiirtilebilir.

Kronik hipertansiyonlularda serebral otoregiilasyon degismistir. Arter basinci
% 25’ten fazla diistiriilmemelidir. Anamnezinde serebral iskemi olanlar, serebral
perfiizyonun azalmasini tolere edemezler.

Intraarteriyel kaniil ile invaziv kan basmnci ve ST segment analizi ile EKG
takibi gereklidir. Cerrahi girisimin biiyiikliigline gore, santral vendz kan basincinin

ve mesane sondasi uygulanarak idrar ¢ikiginin monitdrizasyonu da yararhdir.

2.5.4. Kan Kaybini Onlemede Kullanilan ilaglar
Prostasiklin

Dipiridamol

Desmopressin

Amino kaproik asit

Traneksamik asid

YV V. V ¥V V V

Aprotinin

Aprotinin:

Diistik konsantrasyonlarda plazmin ve fibrinolizisi, orta dozlarda trombosit
agregasyonunu, aktivasyonunu ve fibrinojen reseptorlerini inhibe eder. Yiiksek
konsantrasyonlarda ise intrinsik pihtilasma sistemi tizerine etkilidir. Bir ¢ok ¢alisma
gostermistir ki aprotinin perioperatif kan kaybini ve kardiyak cerrahide tranflizyon
ithtiyacini azaltmaktadir. Aprotinin kardiopulmoner bypass’dan 6nce uygulanmasi da

onerilmektedir(9).
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Ancak yiiksek konsantrasyonlarda koagiilasyon mekanizmasini bozmaktadir.
Diger dezavantajlar arteriyel ve vendz tromboz ihtimalini pihtilagsmay1 saglayarak
arttrmas1 ve sigir orjinli protein oldugu icin anaflaksi riskinin olmasi olarak
stralanabilir.

Desmopressin:

Desmopressin dogal bir hormon olan arjinin vazopressinin yapisal bir
analogudur. (L-sistein deaminasyona ugratilmis ve 8L-Arjinin yerine 8D-Arjinin
yerlestirilmistir).Bu yapisal degisiklikler sonucu antiditiretik aktivite artms, diiz kas
iizerindeki aktivite azalmis ve istenmeyen pressor etkiler ortadan kalkmistir(38).

Desmopressin asetat'in hemostatik etkisinin mekanizmasi kesin degildir.
Fakat, hafif hemofili, Von Willebrand hastaligi ve {iremi gibi baz1 trombosit
fonksiyon = bozuklugu olan hastaliklarda kanama zamanim1  kisalttig
gozlenmistir(40). Bu etkisi Von-Wil-lebrand faktériiniin endojen depolardan
saliimin artirarak plazma seviyesini yiikseltmesine baglidir (41). Von-Willebrand
faktorii biiyiik molekiillii oligomerik bir glikoproteindir. Bu faktdr trombositlerin
damar yiizeyine adhezyonunu artirarak 6zellikle primer hemostazda onemlidir.
Desmopressin asetatin 6nemli bir yan etkisine bu calismada rastlanmamaistir.
Belirgin bir antiditiretik etki goriilmemistir. Kaynaklarda desmopressin asetatin
kontrendike oldugu sadece iki durum bildirilmistir; birisi, Von-Willebrand tip 1B,
digeri ise, psddo Von-Willebrand hastaligidir(42). Her iki hastalik da, nadir
hastaliklardir.

Ilag tek doz olarak uygulanir. 0.3mcg/kg dozunda IV uygulandiginda,
faktorVIII koagiilan aktivitenin(VIII:C) plazmada iki-dort kat artmasina yol acar.
Daha az 6l¢iide de von Willebrand faktor-antijen de artar.

Maksimum plazma yogunluguna 60 dakikada ulasir.Plazma yar1 6mri 3-4
saat arasindadir.Hemostatik etkinin siiresi VIII:C’nin plazma yar1 dmriine baghdir,
bu da yaklasik 8-12 saattir.

Trombosit sayisindan bagimsiz olarak trombosit fonksiyonunun iyilestirir.

Anti-ditiretik etki siiresi 8-10 saattir.

Dekompanse KKY diginda bizim hastalarimiz i¢in kontrendikasyonu yoktur.

Uygulama sirasinda ylizde kizarma gortlebilir.

Bas agris1 ve mide bulantist en sik karsilasilan yan etkilerdir. Hipotansiyon

nadirdir.
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Endotelial etkileri ise trombosit adezyonunun artirilmasi ve hasarli alanin

cepecevre sarilmasidir

Cok ileri derecede faktor eksikli§i ve {liremisi olan hastalarda kan kaybi

desmopressin verilerek azaltilabilir.

2.5.5. Perfloro Kimyasal Emiilsiyonlar

Perfloro kimyasal emiilsiyonlar ve hemoglobin soliisyonlar1 halen deneysel

olarak calisilmakta ve yapay kan olarak adlandirilmaktadir. Hb ve florekarb

on

bazindaki oksijen tasiyan soliisyonlar normovolemik hemodiliisyonda veya kan

replasman tedavisinde kullanilabilirler(33).

2.5.6. Rekombinant human eritropoietin (r-HuEPO)

Son zamanlarda r-HuEPO’in pre ve postoperatif donemde eritropoezisi

uyararak transflizyona olan ihtiyaci azalttig1 belirtilmektedir(20).

2.6. Etkin Maliyet Stratejileri

2.6.1 Maliyetin Belirlenmesi

Bir prosediirii veya tedavi seklini ele alirken, yaygin olarak maliyetinin ne
olacagi sorulur. Maliyet lzerine ekonomik bakis agis1 daha teoriktir(34).
Ekonomistler bir seyin tek basina maliyetinin ne oldugundan ¢ok toplumun sinirli
kaynaklar1 tahsis etmeyi nasil tercih ettigi ile ilgilenirler. Maliyet, bir prosediir ve
test icin ¢esitli kaynaklar kullanildiginda kaynak kullanimimni toplamak ve
hizmetler arasinda maliyet kiyaslamasina firsat vermek icin kullanilabilir. Mali-
yete ulagsmada kaynak kullanimini ozetlemenin sonunu getirebilmek i¢in
hesaplama metodlar1 kullanilir.

Maliyet, muhtemel bakis acilarinin birine gore diistiniilmelidir(35).
Boylece, bir hastane i¢cin maliyet, bir hizmet vermek icin yapilan masraflardir.
Odeme yapanlar igin maliyet, hizmet verenlerin talep ettigi fiyat art: yonetim
masraflaridir. Prensipte maliyet calismalar1 ile siklikla en genis bakis agisini
kazanmak i¢in maliyet etkinlik analizlerinde kullanilmas1 gereken sosyal maliyet
belirlenmeye c¢alisilir. Bununla beraber sosyal maliyet asla direk olarak

Olclilemez.
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Koroner cerrahi gibi bir prosediir i¢cin medikal maliyet 3 bilesene ayrilabilir:
Hastane ici direk maliyet, takip i¢cin direk maliyet ve indirek maliyet. Hasta i¢cin olan
maliyet, hastane harcamalarini (6megin oda, laboratuvar testleri ve ilag vs.) ve
hekimin is¢ilik masraflarii kapsar. Takip i¢cin olan direk maliyeti hekimin poliklinik
vizit-lerini, hasta harici testleri, ilaglari, evde saglik hizmeti verenlerin iicretlerini ve
ilave hastaneye yatirilmalar1 kapsar. Indirek maliyet kayip hasta ve is imkanimni veya
iretkenlik maliyetlerini  yansitr veya Tlretkenlik harcamalar1 olarak da

goriilebilir(37).

2.6.2. Giderlerle Sonucun Karsilastirilmasi

Hastadan bagimsiz olarak terapotik ve diyagnostik masraflar1 saptamanin
sonucu, klinik karar icin Ozellikle yardimei degildir. Sonuglan diisiinmeden
masraflar1 hesaplamak, sagligi koruma sisteminde kaynaklarin ayrilmasmin degeri
hakkindaki kararlar1 olanaksiz kilar. En son maliyeti minimuma indirme yaklasimi
medikal hizmetleri teklif etmeyi durdurmak olacaktir. Bununla beraber sagligi
koruma sisteminin amaci kaynak sinirlamalar1 dahilinde hasta sonuglarim
maksimuma ¢ikarmaktir. Dolayisiyla masraflar ve sonuclarin diisiiniilmeye ihtiyact
vardr. Maliyeti herhangi bir sonu¢ hesabma baglamak miimkiin olmakla beraber
tipta en ¢cok genellestirilebilen yaklasim hastanin tercihine bagli olarak" en yararh ve

en ucuzluk (cost - utulity)" analizidir(38).

2.6.3. Hasta Yararinmn ve Kalite Ile Ayarlanan Yasam Siiresinin Belirlenmesi

Koroner arter hastaliginin tedavisinde, klinik karar vermede sonucun bir
parcasinin diger tiim sonug Olgiitlerinin gz ard1 edilebilmesini gecerli kilacak kadar
yeterli klinik 6nemde olmasi nadirdir. Diger sonug Ol¢iilerine gore 6liim daha 6nemli
olmakla beraber ¢cogu durumda kisa zaman siireci icinde meydana gelmesi nispeten
nadirdir. Dolayisiyla MI, unstable angina, revaskiilarizasyon prosediirleri, yasam
kalitesi Ol¢iimii ve tekrar ¢aligmaya donmek gibi diger sonuglar1 diistinmek ve

hepsini birlikte degerlendirmek de 6nemlidir.
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2.6.4. "En Etkin ve En Ucuzluk (cost - effectiveness)" ve "En Yararli ve En
Ucuzluk (Cost - utility)" Analizi

Maliyet ve bir sonug¢ hesab1 elde mevcut ise prensip olarak "en etkin ve en
ucuzlugu (cost - effectiveness)" saptamak kolaydir. "En elkin ve en ucuzluk (cost -
effectiveness)", etkinlikteki her birim artigsa kars1 maliyetteki degisikliktir.

Klinik tipta "en etkin ve en ucuzluk (cost - effectiveness)" analizi sigorta i¢in
oldugu kadar klinik karar vermede yol gdstermeye yardim etmek i¢in kullanilan
giiclii bir yaklasim ortaya koyar. Simdiye kadar olan "en etkin ve en ucuzluk (cost-
effectiveness)" analizleri simiilasyondur. Maliyet ve yarar1 belirlemedeki miithis
zorluklar medikal bakimda araclarin kullanimi smrlanmistir. "En etkin ve en
ucuzluk (cost-effectiveness)" analizleri bilimi ve metodlar1 gelistikce bu analizler
klinik ¢alismalarla artarak entegre edilmeli ve rutin olarak gozlemsel veri tabanlarma
uygulanmalidir. Saghigi korumadaki yeni degisikliklerle sorumluluk ve maliyet
giderek 6nem kazanmaktadir ve biz bu metodlar1 kullanilan daha fazla calisma ve
medikal bakim verme sisteminde "en etkin ve en ucuzluk (cost - effectiveness)"

analizinin daha hiiyiik kapsamini gérmeyi timit edebiliriz(39).

2.6.5. Otolog Kan Kullanim1 Hem etkili Hem de Ucuz Olabilr mi?

Ulkemizde su an uygulanmakta olan saglik sisteminde tiim cerrahi branslarda
ve onlarin uyguladigi cerrahi prosediirlerde operasyonlarin maliyeti standardize
edilmistir. Bu uygulama sekli hayati1 daha az tehdit eden daha kiigiik captaki ve
riskteki operasyonlar i¢in kabul edilebilir olsa bile major cerrahi yapilan branslarda
herseyin yiiksek oranda normal olacagini diisiinerek maliyet ¢ikarmak; ya zarar
etmek, ya da etkinligin diismesi anlamma gelecektir.

Kardiyovaskiiler cerrahide uygulanan agik kalp ameliyatlarinda kan kullanim
aliskanliklarinin eskiden beri yiiksek olmasi nedeniyle maliyeti yiikselten birkag
kalemden biri olmasia neden olmustur. Buna A Tipi Kan Merkezi varligimi ve buna
bagli birim fiyat: yiiksekligini de ekleyecek olursak bazi vakalarda gerksiz
kullanilan homolog kanlarin maliyetinin faturalarin yaklasik yarisini olusturmasima
sagirmamak gerekir.

Bu noktada otolog kan kullanimi ile birlikte kan kaybimi azaltict mevcut
farmakolojik ajanlar igerisinde en ucuzu olan desmopressin asetat1 ayri ayri tek
baslarina veya kombinasyon olarak kullanmak kan koruma yontemleri icerisinde

maliyeti diisiirebilecek kolay ve etkili bir yontem olabilir.
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BOLUM III

GEREC VE YONTEM

3.1. Giris

Bu calisma koroner arter cerrahisinde homolog kan iirtinleri kullanimini
azaltabilmek amaglanmistir.

Bu amagla cesitli kliniklerde kullanilmaya devam edilen kan koruma ve
kurtarma tekniklerinden ikisinin — desmopressin asetat ve otolog kan kullanimi-

asagidaki sebeplerden dolay1 kullanilmasina karar verilmistir.

Desmopressin Asetat i¢in:

Kolay ulasilabilir olmasi,

Maliyetinin oldukga diistik olmasi,

Yan etki profilinin oldukg¢a diisiik olmast

Kisilerden bagimsiz standart kullanim 6zelligi gostermesi

Otolog Kan Tansfiizyonu i¢in:

Normal cerrahi branglarda peri-operatif hazirlanmasi ve verilmesi oldukca
zor ve maliyetli olmasma ragmen, ekstrakorporal dolasim avantajina sahip agik
kalp cerrahisi operasyonlarinda uygun zamanlama ile hem kanin hazirlanmasi

hem de verilmesi kolaydir. Ustelik ek maliyet gerektirmez.

Desmopressin Asetat ve Otolog Kan Tansflizyonu birlikteligi i¢in:

Beraber uygulama kolayligi,

Ek maliyet getirmemesi,

Aprotinin gibi farmakolojik ajanlara gore kiyaslanmayacak oOlciide
maliyet/etkinlik oraninin diisiik olmasi,

Belirli bir algoritma ile uygulandiginda anestezist ve cerrahtan bagimsiz

standart medikasyon saglanmasi.
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3.2. Magovern Transfiizyon Skorlama Sistemi

Magovern Transfiizyon Risk Skorlama sisteminde yer alan prediktif
faktorler klinigimize uyarlanarak tesbitinin su sekilde yapilmasi planlandi.

> Acil durum(karsilig1 4 puan)

Koroner yogun bakim iinitesinde iskemik nedenlerle, konjestif kalp yetmezligi
ve/veya pulmoner 6dem tablosunda olup, respiratore bagimli veya intraaortik balon
pompasi girisiminde bulunulmus veya yogun inotropik ila¢ tedavisi almakta olan ya
da tiim bu yaklagimlara olumlu yanit vermeyen veya kataterizasyondan hemen
sonra ameliyathaneye alinan vakalar,

> Oncelikli(karsilig1 3 puan)

IV. nitrogliserin, heparin tedavisi gerektiren karasiz angina durumu ve enfarkt
sonras1 agrilar1 devam eden veya koroner anjiografide sol ana koroner lezyonu olup

hastane yatis siiresi i¢inde amaliyata alinan vakalar,

> Diabet(karsilig1 1 puan)

Amaliyat dncesi oral anti-diabetik ya da insiilin tedavisi alan vakalar.
> Ileri yas(karsilig1 2 puan)

74 yasidan biiylik hastalar,

> Kadm Hastalar(karsilig1 2 puan)

> Renal bozukluk(karsiligi 1 puan)

Daha once kronik renal hastaligi saptanmis veya serum kreatinin seviyesi
1.8mg/dI’den yiiksek olan hastalar,

> Sol ventrikiiler EF(karsilig1 2 puan)

%30 ve/veya daha diisiik ejeksiyon fraksiyonuna sahip hastalar,

> Reoperasyon(karsiligi 1 puan)

Daha once agik kalp amaliyati olmus vakalar,

> Diistik RBC kiitlesi(karsilig1 2 puan)

1.5L(1500ml) ve/veya da diisiik degerlere sahip hastalar(kirmizi kan hiicresi
kiitlesi=kan hacmixhematokrit) alind1.

Dolasimdaki toplam kan hacmi(L) = Viicut agirhigi x 0.07

Kan hacminin dogrulugu agirlik, boy ve cinsiyet Olgiitlerine bagl

monogramdan yararlanilarak ayrica kontrol edildi..

> Periferik arter hastaligi(karsiligi 1 puan)
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Daha once periferik arter ameliyat1 geciren, femoral nabiz yoklugu saptanan,
kaldikasyo yakinmasi olan veya basarisiz intraaortik balon girirsimi olan hastalar,
> Diisiik viicut kiitle indeksi(karsiligi 2 puan)
24kg/m? ve/veya daha diistik degerlere sahip hastalar,
> Diisiik serum albumin seviyesi(karsiligi 1 puan)
4gr/dl’den daha diisiik degerlere sahip hastalar.
Bunlar g6z oniine alinarak ¢izelge 3.3.1°deki skorlamaya gore hastalarin ti¢

risk grubuna ayrilmasi planlanda.

3.3. Hastalar ve Metod

Calismanin  birinci asamasinda her gruptaki ii¢ ayr1 risk grubunun
transflizyon risk skorlamasinin, postop erken donem toplam drenaji(ilk 24 saat) ve
peri-op taze homolog kan ihtiyaci ile korele olup olmadiginin retrospektif olarak
elde edilen bilgilerin, prospektif olarak toplanan veriler ile kontrol edilerek
saglamasinin erken donemde yapilmasi planlandi. Bu sekilde skorlamay1
modifiye edebilmek ve gelistirebilmek amaclandi.

Arastirmanin birinci asamasinda Nisan 2004- Ekim 2004 arasinda bypass
olmus ve ASA kullantyorken veya ASA etkisi altindayken operasyona alinan 120
koroner arter greft hastas1t Magovern Transfiizyon Risk Skorlamasma gore

skorlanarak herbiri 40 kisiden olusan 3 ayr1 grup olusturuldu.

—
o
=

Degisken

Acil durum
Kardiyojenik sok
Oncelikli

Viicut kitle indeksi<24
Sol ventrikiil EF<%30
Yas>74

Kadmn

Kirmiz1 hiicre kiitlesi<1500mL
Diyabet

Periferik damar hastalig1
Kreatinin >1.8mg/dL
Albumin<4gr/dL
Reoperasyon

—_m = = = NN NN N W WA W

Tablo 3.3.1 Magovern transfiizyon risk skorlamasi
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1. Transfiizyon skor grup I :<2 puan (diisiik risk grubu)
2. Transflizyon skor grup Il :2-6 puan (orta risk grubu)
3. Transfiizyon skor grup III :>6 puan (yiiksek risk grubu)

Arastirmanin ikinci asamasinda prospektif olarak takip edilecek tiim
hastalarin kan transfiizyon ihtiyacin1 miimkiin oldugunca azaltabilmek i¢in peri-
op ti¢ farkl tedavi sekli planlandi. Magovern transflizyon risk skorlamasma gore
ii¢ farkli risk grubundan(her bir gruptan 40 hasta) 120 hastanin degerlendirmeye
almmasi1 planlandi. Bu 40 kisilik gruplarinda kendi icerisinde dort(3 calisma +
lkontrol) gruba esit olarak ayrilmasi planlandi. Kontrol grubu ile birlikte kendi
icersinde dorde ayrilan ii¢ ayr1 risk grubundaki hastalara asagidaki algoritmaya
uygun olarak tedavi planlanmustir.

Ulasilmas1 gereken hasta sayisina ulasilincaya kadar (her ti¢ risk grubundan
da ayn1 oranda hastay1 rastgele yakalayabilmek i¢in) havuza hasta alinmaya
devam edildi. Bu sekilde 160 hasta degerlendirilmis ve 3 farkl risk grubu i¢in
toplam 120 hasta rastgele belirlenmis oldu (Cizelge 3.3.2).

1. Transfiizyon skor grup I :<2 puan (diisiik risk grubu)
Grup IA: Yalniz desmopressin uygulanan grup
Grup IB: Yalniz otolog kan transflizyonu uygulanan grup
Grup IC: Desmopressin + Otolog kan transfiizyonu uygulanan grup
Grup ID: Kontrol grubu
2. Transflizyon skor grup II :2-6 puan (orta risk grubu)
Grup IIA: Yalniz desmopressin uygulanan grup
Grup IIB: Yalniz otolog kan transflizyonu uygulanan grup
Grup IIC: Desmopressin + Otolog kan transfiizyonu uygulanan grup
Grup IID: Kontrol grubu
3. Transfiizyon skor grup III :>6 puan (yiiksek risk grubu)
Grup IIIA: Yalniz desmopressin uygulanan grup
Grup IIIB: Yalniz otolog kan transfiizyonu uygulanan grup
Grup IIIC: Desmopressin + Otolog kan transflizyonu uygulanan grup
GruplIID: Kontrol grubu
Cizelge 3.3.2 Prospektif Caligma Algoritmast
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3.4. Arastirmanin Uygulamasi

Tim gruplarin desmopressin kullanilacak altgruplarinda(GrupA), protamin
notralizasyonundan 20 dakika sonra 0.3pgr/kg(100 ml SF icinde) dozda
desmopressin(Minirin amp. 4pgr/ml 10amp/kutu = 65 Milyon TL) yavas inflizyon
seklinde 15 dakikada gidecek sekilde verilmesi planladi. Desmopressin IV
verildikten 1 saat sonra Von-Willebrand faktordeki artiga bagl olarak kanama
zamanini kisaltip, hemostazi iyilestirmekte ve postoperatif kanama miktarini
azaltmaktadir(12). Von Willebrand faktorii biiylik molekiillii oligometrik bir
glikoproteindir. Bu faktor trombositlerin damar yilizeyinde adhezyonu ve
dolayisiyla da agregasyonu arttirarak 6zellikle primer hemostazda Onemlidir.
Literatiirde desmopressin asetatin kontrendike oldugu sadece iki durum
bildirilmistir. Birisi Von Willebrand tip IIB, digeri ise pseudo Von Willebrand
hastaligidir. Her iki hastalik da nadir goriilen hastaliklardir.

Tiim gruplarin otolog kan transfiizyonu yapilacak alt gruplarinda(GrupB),
kardiyopulmoner dolagima girilmeden hemen once hasta heparinize iken tahmini
hesaplanan intravaskiiler hacmin %15-20’1lik boliimiiniin(70kg’lik bir insan i¢in
yaklagik 1L) plazma hacim genisleticiler ile yer degistirilmek suretiyle
kardiyopleji ignesinden kan seti yardimiyla sistem disma (i¢i bosaltilmis
1000cc’lik Ringer Laktat torbasimin i¢ine) aortun kendi basicinin etkisi ile alindi.
Pompa c¢ikis1 herhangi bir kanama odagi olmadigindan emin olunduktan sonra
juguler vene koyulan 8.5F intraducer yardimiyla reinfiize edildi. Bu hastalar i¢in

dolasimdaki toplam kan hacmi:

Dolasimdaki toplam kan hacmi(L) = Viicut agirhigi x 0.07

formiilii ile hesaplandi. Hemodinamisi izin veren hastalarda bu miktara ¢ikildi. Bu
miktara ulasilamayan hastalar degerlendirme diginda tutuldu. Normal sartlarda
viicut disinda amaliyathane ortaminda 1-1.5 saat saklanabilecek olan heparinize
kan (krosklemb siiresinin uzunluguna bagl olarak) intraoperatif +4°C’de saklama
kosullarma sahip oldugumuz i¢in bu siire zarfinda kan dolabinda saklandi.
Anestezi premedikasyonu ve indiiksiyonu sirasinda 500cc/h’den izotonik
solusyonun anestezistler tarafindan bu hastalarda kullanilmasi saglandi.

Bugiin aferez birimlerinde hazirlanan 1U trombosit siispansiyonunda

hedeflenen trombosit sayisis1 3x10"" dir. Bu mm?’iinde 300.000 trombosite sahip
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verici i¢in hedeflenen aferez degeridir. Ancak diisiik trombosit sayisina sahip
vericiler, teknik nedenler, siispansiyonun ameliyathane ortamina transferi
sirasindaki eksiklikler ve operasyon sirasinda yanlhis kullanim aligkanliklart
nedeniyle hedeflenen trombosit degerine her zaman ulasilamamaktadir. Ortalama
70kg olan bir hastanin kabaca kan hacmi(viicut agirhginin %7’°s1) Slt’dir.
Hesaplanacak olursa pre-op mm?’iinde 300.000 trombosite sahip bir hastadan
almacak yaklasik bir litre kan i¢inde (11t = 1dm?* = 1.000.000mm? x 300.000)
3x10'" trombosit bulunacaktur.

Tiim gruplarin her iki yontemin de uygulandig: altgrubunda(GrupC), 6nce
otolog kan transflizyonunun tamamlanmasi, daha sonra desmopressinin verilmesi
planlanmigstir.

Tim gruplarin son altgrubu hi¢cbir  yontemin uygulanmadigi kontrol
grubudur(GrupD).

Kardiyojenik sokta operasyona alman hastalar ve reoperasyon hastalari
klinik gozlemde sayisal olarak ¢ok diisiik bir yiizde de (1/300) kaldig1 i¢in ¢alisma
kapsami diginda birakildilar.

Hastalarin ameliyat sirasinda aldiklar1 kan tirtinleri(eritrosit siispansiyonu ve
taze donmus plazma) iinite(U) degeri iizerinden hesaplandi. Tam kan kullanan
hastalar ¢aligmaya dahil edilmedi.

Acil ve Oncelikli hastalar dahil olmak iizere, ameliyattan 6nceki doneme
kadar (hastaneye yatistan ameliyata kadar maksimum yedi giin igerisinde)
asetilsalisilik asit kullanimina devam etmis hastalar calisma kapsamina alind1.

Operasyon i¢in biitiin hastalar gruplarinda ayni teknik (standart kaniilasyon
ve 28°C’lik hipotermi altinda koroner bypass operasyonu) ve sistemler kullanildi.
Operasyon srrasinda veya sonrasinda EKG degisikligi olan ve/veya IABP
destegine ihtiya¢ duyulan hastalar ¢alismanin planlanan bu sekli nedeniyle
degerlendirme disinda tutuldular.

Tim hastalarin ameliyat oncesi bir haftalik donemde asetilsalisilik asit
aliyor olmasi teyit edildi.

Tim altgruplardaki hastalara operasyon sonunda ameliyathanede 250mg
traneksamik asit rutin olarak uygulandu.

TDP zaman zaman volum ihtiyacini karsilamak ve nispeten ucuz bir kolloid
olarak kullanilmaktadir. Bu nedenle vakalarda kullanilacak TDP sayisinin hasta

basina sabit bir sayida smirlanmasi planlandi ancak basarili olunamada.
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Hb degerleri uygun olan hastalarda volum replasmani i¢in Gelofusine ve HES
solusyonu kullanildi.

Pre-op hipertansiyon hikayesi olan hastalar desmopressin endikasyonu
disinda tutulmasi planlanda.

Otolog kan transfiizyonu yapilacak alt gruplarda oncelikli olarak pre-op
hematokrit degeri %30’nun iistiinde olan hastalarin alinmasi planlandi.

Hastalarm yogun bakimda tam monitorize iken ilk 24 saat wvital
fonksiyonlarmin ve drenajlarinin 48x1 takip edilmesi planlandi. Hastanin
hemodinamik durumu izlenerek hemoglobin degeri ameliyat sirasinda 7gr/dl ve
ameliyat sonrasinda 8gr/dI’nin altina indiginde transflizyon endikasyonu karar1
verildi.

Tim hastalarda 6. ve 24. saatte tam kan sayimi, protrombin zamani(PT),
aktive parsiyel tromboblastin zamani(aPTT) ve aktive edilmis pihtilasma
zamani(ACT) dl¢iildi.

Olgularin ameliyat 6ncesindeki degerlerinden bazilar1 post-op 6. ve 24.
saatlerde de kontrol edilidi. Bunlara ek olarak hastalarm ilk 24 saatteki drenajlar1
ve taze kan ihtiyaglar1 da kay1t edildi.

Ameliyat oncesinde ASA’ya ek olarak klopidogrel kullanan ve insiilin
bagimli DM hastalar1 i¢in ayr1 bir subgrup olusturuldu.

Yeni bir transfiizyon skorlamasi olusturabilmek i¢in hastalarin D-Dimer,
Fibrinojen ve Anti-trombin III degerleri, RDW(eritrosit dagilim genisligi) /
Hematokrit oranlar1 da yine ayrica degerlendirildi.

Hastalarin operasyon Oncesi, operasyon sliresince ve operasyon
sonrasinda(6. ve 24. saat) verilerin kay1t altina alinmasi planlandi(Tablo.3).

Tiim hastalarin Hb, Htc ve trombosit degerlerine 1. ve 6. ayda tekrar bakild1.

Calismamizda ne yazik ki, Von-Willebrand faktoriiniin pre-operatif ve

postoperatif seviyelerini inceleyemedik.

3.5. Data Analizi

Biitiin degerler ortalama + standart sapma olarak ifade edildi ve gruplar arasi
uyum “SPSS 12.0 for Windows” programi yardimi ile “one way analysis of
variance(ANOVA)” testi kullanilarak analiz edildi. P degeri 0.05’den kiiglik

olanlar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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BOLUM IV

BULGULAR

Tim gruplarda operasyona alinan hastalarin yas ve cinsiyet dagilimlari
birbirine benzer bulundu. Ayrica pre-op PT ve aPTT degerleri arasindada
istatistiksel olarak anlamli fark yoktu.

Ayrica gruplar arasinda asetil salisilik asit kullaniminin kesilmesi(giin

olarak) ac¢isindan anlamli fark yoktu(Cizelge 4.1).

4.1. Pre-op ASA Kullanim

N Mean Std. Deviation
gin A 30 6,00 1,249
B 30 6,08 1,257
c 30 6,05 1,297
D 30 5,80 1,354
Total 120 5,97 1,374

Cizelge 4.1: Pre-op ASA kullanimi
(Asetil salisilik asit kesildikten sonraki operasyon giinii)
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4.2. Pre-op ve Post-op Altinc1 Ay Hb, Htc ve Trombosit Degerleri.

| Grup

Mean Std. Dev. N

PreopHb(1) A 13,519 | 1,4300 30
B 13,428 | 1,3076 30

C 13,733 | 1,4503 30

D 12,700 | 1,5556 30

Tot 13,313 | 1,4881 120

6. ay Hb(5) A 12,848 | 1,3714 30
B 13,013 | 1,1057 30

c 13,265 | 2,8786 30

D 11,949 | 1,6242 30

Tot 12,726 | 1,9093 120

Cizelge . 4.2.1Pre-op ve post-op Hb degerleri
Grafik . 4.2.1 Pre-op ve post-op Hb degerleri
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Grup Mean Std. Dev. N
PreopHtc(1) A 39,148 | 4,1748 30
B 38,153 | 13,8266 30
C 39,138 | 14,3685 30
D 36,263 | 4,8806 30
Tot | 38,086 | 4,4904 120
6. ay Htc(5) A 35,379 | 7,5709 30
B 36,990 | 5,0253 30
c 36,135 | 13,3832 30
D 34,469 | 4,5560 30
Tot | 35672 | 53853 | 120

Tablo . 4.2.2 Pre-op ve post-op Htc degerleri
Grafik . 4.2.2 Pre-op ve post-op Htc degerleri

40,0

35,0

30,0

25,0

48



Grup Mean Std. Dev. N

PreopPIt(1) A 257,24 75,351 30
B 236,83 | 59,501 30

C 238,83 | 59,074 30

D 249,37 | 85,994 30

Tot | 24590 | 71,669 120

6. ay PIt(5) A 338,29 | 117,633 30
B 331,45 | 129,957 30

C 343,93 | 160,707 | 30

D 327,39 | 121,917 30

Tot | 334,88 | 131,813 | 120

Tablo 4.2.3 Pre-op ve post-op Plt degerleri

Grafik 4.2.3 Pre-op ve post-op Plt degerleri
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Tiim gruplarda pre-op(1), post-op 6. saat(2), post-op 24. saat(3), post-op 1.
ay(4) ve post-op 6. ay(5) degerleri arasinda ayn1 donem i¢inde istatistiksel olarak
anlamli fark bulunamadi.

Diger bir deyisle uygulanan her ii¢ kan koruma yonteminde de ilerleyen
donemde kan tablosunun normale gelis ivmesinin dolayisiyla da morbiditenin

birbirine gore ve kontrol grubuna gore ayni oldugu tesbit edildi.

4.3. RBC ve TDP Kullanim Alanmi

RBC Kullanimi | Grup Mean Std. Dev. N
Operasyon(1) A 2,17 ,908 30
B 2,18 813 30

C 1,67 917 30

D 3,10 1,342 30

Total | 232 1,156 120

Yogdun Bakim A 43 737 30
ik 6 saat(2) B 40 744 30
C 20 464 30

D 1,35 1,234 30

Total 63 976 120

Yogdun Bakim A 19 455 30
6-24 saat(3) B .20 516 30
c 23 /480 30

D 84 1,359 30

Total 39 876 120

Cizelge 4.3.1 RBC kullanim zamant

Grafik 4.3.1 RBC kullanim zamani
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TDP Kullanimi Grup | Mean | Std. Dev. N
Operasyon(1) A 1,29 ,918 30
B 1,20 723 30

C 85 622 30

D 2,33 1,329 30

Total | 146 1,113 120

Yogun Bakim A 10 ,297 30
ik 6 saat(2) B 15 ,362 30
C 25 439 30

D 1,76 1,407 30

Total 62 1,085 120

Yogun Bakim A 26 1,106 30
6-24 saat(3) B 13 463 30
C ,08 267 30

D ,86 1,384 30

Total .36 1,004 120

Tablo 4.3.2 TDP kullanim zamani

QGrafik 4.3.2 TDP kullanim zamani
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Kan koruma teknikleri uygulanan ilk ti¢ grupta(A, B, C) RBC ve TDP kullanimi
acisindan kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bir fark olustu. Group D i¢in P
degerinde anlaml fark bulundu. (P = <0.001)
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4.4. Toplam idrar Cikist

idrar Cikis! | Grup Mean Std. Dev. N
Operasyon(1) A 1189,29 | 509,846 30
B 1238,75 | 562,103 30

C 1328,50 | 520,333 | 30

D 1278,22 | 573,026 30

Total | 125891 | 540,872 | 120

Yogun Bakim A 183548 | 766,625 30
Ik 6 saat(2) B 1795,00 | 881,114 30
c 1805,38 | 878,087 | 30

D 1561,67 | 624,580 30

Total | 1740,51 | 787,410 | 120

Yogun Bakim A 3949,40 | 1207,019 | 30
llk 24 saat(3) B 3679,50 | 1369,413 | 30
C 3785,63 | 1579,598 | 30

D 3799,80 | 1373,675 | 30

Total | 3805,09 | 1376,860 | 120

Cizelge 4.4 Toplam idrar ¢ikist

Grafik 4.4 Toplam idrar ¢ikis1
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Kan koruma teknikleri uygulanan ilk ti¢ grupta(A, B, C) idrar takipleri ve toplam
idrar ¢ikis1 agisindan kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bir fark tesbit
edilmedi.



4.5. Toplam Kan Kaybi(Drenaj)

Toplam Kan Kaybi(Drenaj)cc | grubu Mean Std. Deviation N
Yogdun Bakim 6. saat A 296,67 109,810 30
B 394,87 283,034 30
C 274,93 101,862 30
D 583,67 310,475 30
Total | 396,80 258,693 120
Yogdun Bakim 24. saat A 610,36 200,318 30
B 708,63 378,197 30
C 546,95 189,143 30
D 1053,27 507,862 30
Total 745,43 406,120 120
Cizelge 4.5 Toplam kan kaybi
Grafik 4.5 Toplam kan kaybi1
grubu
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Kan koruma teknikleri uygulanan ilk {i¢ grupta(A, B, C) yogun bakimdaki

drenaj(kanama kaybi) takibi agisindan kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bir

fark olustu.

Group D i¢in P degerinde anlamli fark bulundu. (P = <0.001)
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4.6. Toplam RBC ve TDP Kullanim

Toplam N Mean Std. Deviation
RBC A 30 2,74 1,170
B 30 2,75 1,104
C 30 2,08 1,163
D 30 5,24 2,462
Total 120 3,30 2,055
TDP A 30 2,21 1,747
B 30 2,05 1,280
C 30 1,45 ,959
D 30 5,06 2,779
Total 120 2,81 2,371

Cizelge 4.6:Toplam RBC ve TDP kullanim1
(Operasyon + Yogun Bakim)

Toplam RBC Kullanim1

Grup A i¢in 2.74 +1.17
Grup B i¢in 2.75+1.10
Grup C i¢in 2.08+1.16
Grup D i¢in 5.24 +£2.46*
Toplam TDP Kullanimi1

Grup A i¢in 2.21+1.74
Grup B i¢in 2.05+1.28
Grup C i¢in 1.45+0.95
Grup D i¢in 5.06 £2.77*

Kan koruma teknikleri uygulanan ilk ti¢ grupta(A, B, C) toplam homolog kan

kullanimi a¢isindan kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bir fark olustu.

Group D i¢in P degerinde anlamli fark bulundu. (P = <0.001)
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4.7. Istatistiksel Data Analizi Yapilmayan Diger Veriler

TOPLAM N Mean Std. Deviation | Std. Error
Toplam Vendz Greft A 30 1,43 ,770 119
B 30 1,80 ,687 ,109
c 30 1,48 ,847 134
D 30 1,53 ,680 ,097
Total 120 1,56 ,752 ,058
Distal Anastomoz Sayisi A 30 2,57 ,668 ,103
B 30 2,73 ,640 ,101
c 30 2,48 ,847 134
D 30 2,59 ,674 ,096
Total 120 2,59 ,709 ,054
Toplam Arter Greft A 30 1,14 ,354 ,055
B 30 ,95 ,221 ,035
C 30 ,98 ,158 ,025
D 30 1,06 ,242 ,035
Total 120 1,04 ,263 ,020
Cizelge 4.7.1: Kullanilan greftler
TOPLAM N Mean(dk) | Std. Deviation | Std. Error
Crossclamp stiresi A 30 61,00 16,676 2,573
B 30 56,68 15,659 2,476
C 30 49,75 13,772 2,178
D 30 82,98 138,850 19,836
Total 120 63,65 76,005 5,812
Perflizyon Suresi A 30 101,90 22,765 3,513
B 30 110,38 26,780 4,234
C 30 97,95 31,799 5,028
D 30 134,84 133,225 19,032
Total 120 112,40 75,864 5,801
Protamin-Kapama Zamani A 30 43,33 13,822 2,133
B 30 40,92 13,315 2,105
C 30 39,50 11,865 1,876
D 30 46,43 20,716 2,959
Total 120 42,76 15,731 1,203
Operasyon Suresi A 30 279,05 313,215 48,330
B 30 247,25 38,729 6,124
c 30 225,50 41,057 6,492
D 30 245,41 44,521 6,360
Total 120 249,44 159,085 12,166
Toplam Entiibasyon A 30 559,76 286,369 44,188
B 30 776,25 521,839 82,510
C 30 576,88 301,965 47,745
D 30 788,78 350,747 50,107
Total 120 680,03 386,742 29,575

Cizelge 4.7.2: Istatistiksel data analizi yapilmayan veriler
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BOLUM V

TARTISMA

Biz bu calismada koroner arter cerrahisi planlanan hastalarda perioperatif
hemodinamiyi ve ge¢ donem takiplerinde normal hayat kalitesine doniis hizini
etkilemeden homolog kan iirtinleri kullanimin1 azaltmay1 amagladik.

Postoperatif kanamanin azaltilmasi i¢in kullanilan yontemler kirk yildir
kullanimdadir. 1963 yilinda Tice ve arkadaglar1 hiperfibrinolizis nedeniyle
kanayan hastalarda Trasylolu kullandilar, daha sonra bu tedavi profilaktik
amagla bir¢ok c¢alismada kullanildi1(45,46,47). Bundan baska bazi ilaglarin da
kanama Tlzerine olan etkileri yapilan son c¢aligmalarla ortaya konuldu.
Desmopressin(43) ve Dipridamol'un(44) belirgin kan kaybmi azalttig1
gosterilmistir. Prostosiklin konusunda heniiz bir fikirbirligi saglanamamaistir, bu
nedenle rutin kullanimda 6nerilmemektedir(48). Sentetik bir antifibrinolitik olan
aminokaproik asid kan kaybini azaltmaktadir, ancak kan kullanimi agisindan
fark yoktur (49).

Ekstrakorporeal sirkiilasyon ile birlikte goriilen ve cerrahi olmayan kanama
heparine, trombosit fonksiyon ve sayisindaki azalmaya ve fibrinolizise bagl olabilir.
Koagiilasyon faktorlerinin yetersizligi agik kalp cerrahisi sirasinda ve sonrasinda
goriilen kanamalarin sebebi olarak nadiren kargsimiza cikar.

Ekstrakorporeal dolagimin olusturdugu hemostatik defekt
komplekstir(51). Kardiyopulmoner bypass sonrast trombosit sayr ve
fonksiyonlarindaki  yetersizlik  postoperatif —kanamalarm ana  sebebidir.
Trombositopeni sebepleri; diliisyon, trombositlerin adezyonu, agregasyonu ve
retikiiloendotelial sistem tarafindan hasarli trombositlerin tahrip edilmesi olarak
siralanabilir(52,53,54). Kardiyopulmoner bypass sonunda trombosit sayisi
preoperatif degerinden %30-50 daha diisiik olmakla birlikte 100.000’nin
iizerindedir(50). Kanama zamani ise bypass oncesi degerinin yaklagik iki katidir.
Birkag saat icerisinde trombosit sayis1 bariz olarak degismemekle birlikte kanama

zamani 4-12 saat icerisinde normale doner. Trombosit sayisi ise ancak 3-7 giin
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icerisinde normale donecektir. Ekstrakorporal sirkiilasyon esnasinda trombosit
membran reseptorlerindeki degisikligin bu etkiye sebep oldugu tanimlanmistir
(55,56). Trombosit adezyonun ilk fazinda glikoprotein 1b membran reseptorii ve
Von Willebrand faktoriine ihtiya¢ vardir.

Kan transfiizyonlarindaki enfeksiyon riski ve homolog kan transfiizyonunun
zorlugu, desmopressin ve aprotinin gibi hemostatik etkileri olan maddeler
tizerindeki aragtumalan artmmustir. Kardiopulmoner bypass esnasinda trombosit sayist;
hemodiliisyon ve trombositlerin nonbiyolojik yiizeylerinin agresyonu, karaciger ve
dalakta sekestrasyon gibi sebeblerden dolay:1 disiiktiir(57,58). Bununla birlikte
dolagimdaki trombositlerin fonksiyonlarinda da bozukluklar olusur.

Ameliyat Oncesi viicut kitle indeksinin %23’in, eritrosit  kitlesinin
1500mL’nin altinda olmasi ve ileri yas gibi stabil olmayan durumlarin mevcudiyeti
ve bunlara bagli ameliyat sonras1 komplikasyonlarin varligi transfiizyon ihtiyacinin
sekillenmesinde 6nemli rol oynar(5). Ancak operasyona giren hastalarin ancak ¢ok
kii¢iik bir yiizdesinin(%1-3) bu grupta yer aldig1 da bir diger gergektir. Bu nedenle
bu grup disindakiler, kan koruma ve kurtarma tekniklerinin giivenle
uygulanabilecegi ve basarili olunabilecegi hastalardir.

Biz ¢alismamizda operasyon sonunda desmopressin asetat uygulanmasi ve
perioperatif otolog kan hazirlanmas1 yontemini tek tek ve kombine ederek kullandik.
Bu iki teknigin ortak yonii, hem kan kurtarma (kanamayi onleme) hem de kan
koruma (mevcutu en 1yi sekilde degerlendirme) 6zelliklerinin her ikisine de sahip
olmasiydi.

Cerrahi branglarin biiyiik cogunlugunda otolog kan hazirlanmasi ve kullanimi1
olduk¢a zordur. Ancak bizim operasyonlarimizda kullandigimiz viicut dis1 dolasim
sisteminin varligi, otolog kan hazirligmi ve hastaya reinflizyonunu oldukca kolay
hale getirdi.

Sadece desmopressin asetat uyguladigimiz A grubunun trombosit degeri B ve
C grubuna gore yliksek (istatistiksel olarak fark yok) iken, A grubunun hematokrit
degeri B ve C grubuna gore diisliktii (istatistiksel olarak fark yok). Boyleyken
toplam kan kullanomi1 A ve B grubu arasinda hemen hemen esit iken, A grubunun
drenaj degeri B grubuna gore goreceli olarak (P=0.396) daha azdi. Bu bizde
mm?’tiinde 250.000’nin iistiinde trombosit degerine sahip hastalarda desmopressin
asetatin kanamay1 azalttigini diisiindiirdii. C grubunda da ¢ikan drenaj degerlerinin

bunu destekler(P=0.120) nitelikte olmasi da bu goriisiimiizii dogruladi.
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Otolog kan transflizyonu uyguladigimiz B ve C gruplarinda kan koruma ve
kurtarma tekniklerinin kantitatif degerlerinin D grubuna gore istatistiksel olarak
anlamli olarak diisiik ¢ikmis olmasimni bizler preop hematokrit degerlerinin %35’in
iistiinde olmasima bagladik.

Bunun disinda ¢alisma gruplarinda idrar c¢ikiglar1 benzerdi. Bu sonug
desmopressin asetatin anti-diliretik etkisinin bu hastalarda zayif oldugunu, yine
otolog kan hazirlanmasina bagli normovolemik hemodiliisyonun idrar ¢ikiginin
artisina neden olmadigini ortaya koydu.

Grup C’nin tiim degerleri, A ve B grubuna gore goreceli olarak diisiik
olmasina ragmen istatistiksel olarak anlamli degildi. Bu, vaka sayisinin diistik
olmas1 ve kan transflizyon ihtiyacim1 belirleyen diger bazi prediktif faktorlerin
etkilerinin g6z ardi edilmesi ile ilgili olabilir.

Mevcut ortam igerisinde calismaya baslamadan once klinikte hasta basina
kullandigimiz yaklagik 8 RBC ve 8 TDP sayisini; kontrol grubunda 5.2 + 2.4 ve 5.06
+ 2.77’ye distirdiik. Bu degerler C grubunda 2.08 £1.16 ve 1.45 £ 0.95’e diistii..

Hi¢ kan kullanilmamasi bir {itopya gibi gelsede bunun dini sebeplerle
[Jehovah's Witness(JW)] uygulandigi vaka serileri giinlimiizde mevcuttur ve
uygulanabilirdir(59). Jehovah's Witness ile ilgili yaymlanmig g¢alismalarda tiim
hastalarda Hb degerleri 8gr/dl altindadir. Kalp cerrahisi disindaki operasyonlarda
Olimler genelde Hb degerleri Sgr/dI’nin altina inince gelismistir. 4722 hastanin
degerlendirildigi 61 calismada 27 hasta Hb degerleri 5gr/dI’nin altinda olmasina
ragmen yasamistir. Bu caligmalarda yasayan en diisiik Hb degerinin 1,4gr/dl olmasi
da diger bir sasirtict noktadir. Kardiyak cerrahi operasyonlarma bakilacak olursa
Sgr/dI’nin ustiindeki hemoglobin degerlerine sahip hastalarin oldukga biiyiik bir
boliimiiniin transfiizyon ihtiyact olmadan yasayabildigi ortaya konmustur(60).

Bu degerlerle, bizim yogun bakimdaki transflizyon endikasyon
siirlarimizi(8gr/dl) yanyana koydugumuzda homolog kan kullanimi olmadan bir
operasyon gerceklestirme ihtimali de akildan uzak degildir. Bu noktada dikkat
edilmesi gereken bazi belirleyici faktorler vardir.

Kardiyopulmoner bypass sirasinda baslayan hemolizin, postoperatif ilk 24
saatlik donemde de devam ettigi perflizyon sistemindeki Hb seviyesinin periyodik
takibi ile gosterilmistir(61). Ayrica, eritrosit miktarinin ameliyat sonras1 3-4 giin
boyunca azaldigi bir¢ok calismada gosterilmis olup, bu durum KBP esnasinda

parcalanmayan fakat hasar goren ve yarilanma Oomrii kisalmis olan eritrositlerin
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yikiminin devam etmesiyle ag¢iklanmistir(62). Lohrer ve arkadaslari, acik kalp
ameliyat1 sonrasinda eritrosit ylizey proteinlerinin niteliginde degisiklik meydana
geldigini, eritrositlerdeki sekil bozuklugu ve hemolizin sadece mekanik travma
sonucu olmadigmi ortaya koymuslardir(63). ACT 180 saniyenin altina
diistiriilmeden {icte bir doz heparin verilerek heparin kapli sistem kullanilan
hastalarda, postoperatif kanama miktarmmn ve kan transfiizyonu ihtiyacinin daha
diisiik oldugu klinik ¢aligmalarla gdsterilmistir(64,65).

Bu operasyonlarda bu sistemlerin kullanilmas1 gerekli oldugu i¢in kanin bu
sistemlerdeki temas siiresini azaltmaya ¢alismak bu noktadaki en 6nemli kdse tasi
olacaktir. Zira uzamis perflizyon siiresi ve krosklemp zamani kan kullanimini
belirleyen onemli prediktif faktorlerdendir. Bunun disinda pompaya pentoksifilin
eklenerek erken ve ge¢ donemdeki hemolizi azaltmaya yonelik az sayida ¢alisma da
vardir.

Otolog kan hazirlanmasinda anestezi indiksiiyonu sirasinda replasman igin
kullanilan kolloidleri de incelemekte fayda vardir. Hemodiliisyon sonrasi kandaki
pihtilagsma faktorlerinin azalmasi nedeni ile koagiilasyon sisteminde bir gerileme
olmasi1 beklenir. Ancak kristalloid ya da kolloid kullanilarak uygulandiginda kanin
koagiilabilitesini arttirdigZi ve bu artisin cerrahi tiplerinden ¢ok diliisyonun
kendisinden kaynaklandig1r bilinmektedir(66,67). Koagiilasyon, hemodiliisyon
sirasinda kolloid kullanildiginda daha az uyarilmakta ya da uyarilmamaktadir(66).
Normovolemik hemodiliisyonun koagiilasyon sistemini uyardigma yonelik bugiin
icin yapilmis bir¢ok ¢alisma vardir.

Hastaya tekrar geri verilmek {izere operasyon sirasinda tam kanin alinmasi;
trombosit, 16kosit, eritrosit ve pihtilagsma faktorlerini iceren bir soliisyonun hazir
olmasma olanak saglar(69). Bu islemin postoperatif kanamayi, allojenik kan
taransflizyonu gereksinimini, hemoglobin kaybini azalttig1 gdsterilmistir(70). Bu
yontemle alinan kanda biyolojik sistemlerin ¢ok az aktive olmasi veya heniiz aktive
olmamis olmasi da yontemin kalitesini ayrica artirir(71).

Calismamizda, her hastaya pre-op ve post-op protrombin zamani(PZ) ve
parsiyel tromboblastin zamani(aPTZ) 6l¢timleri yapildi. Preop dl¢iimlerimizde tiim
gruplarda degerler normal smirlar icerisindeydi. Postoperatif dénemde PZ ve
aPTZ'de saptanan uzamanin, kardiyopulmoner bypass sonrasi koagiilasyon
faktorlerinin dillisyonu nedeni ile olustugunu diisiindiik. Nitekim Ruttmann

calismasinda(68) hemodiliisyon gruplarinda PZ ve aPTZ'in diliisyonel olarak
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uzadigin1 belirtilmektedir. Kardiyopulmoner bypass’in koagiilasyon faktorlerinde
azalmaya neden olusu nedeniyle PZ ve aPTZ'de uzama beklentisine ragmen,
hemodiliisyonun bu testleri ¢cok az etkiledigi ile ilgili yaymlar da mevcuttur(72).

Ve son olarak maliyetler degerlendirilip sonuclarla  kiyaslandiginda,
kullandigimiz bukan koruma yontemlerinin etkinlikleri net olarak ortaya
konulabilmistir. Pahali tedavi sekilleri yaygmn olarak kullanilirken maliyeti
diistirdiigii icin 6zellikle uygun ve basittir. Tipta maliyetin etkinligi ile ilgili konular,
belki de sonuclarin ¢esitliligi ve yliksek maliyeti kadar, tanisal terapdtik stratejilerin
genisliginden dolay1 da kardiyovaskiiler tedaviyle ilgilidir(73). Kardiyovaskiiler
hastaliklar, ekonomik agidan iyi durumda olan {iilkelerde dnemli sosyal kaynaklari
tilkketmektedir ve bu ylizden bu hastaliklar gelecekte varolacag diisiiniilen ekonomik
sorunun biiyiik kismindan sorumlu olacaktir. Yalnizca Amerika Birlesik
Devletleri'nde 1999 yilindaki kardiyovaskiiler hastalik maliyeti yaklasik 286.5 milyar
dolardir. (Thomas A. Hodgson, bas ekonomist ve direktdr Division of Health and
Utilization Analysis). Koroner arter hastaligmma bagli giderler 99.8 milyar dolarla
diger kategoriler arasinda en lstte yer almaktadir ve bu toplamin {i¢te birinin biraz
tizerindedir(75).

Hekimler ve hastalar geleneksel olarak etkinlige daha ¢ok 6nem verirler,
oysa igverenler ve sigorta sirketleri ise maliyete daha ¢cok dnem verirler(73). Sosyal
amaclara hizmet etmede engok yarar1 elde etmek i¢cin, maliyet ve maliyet etkinlik
analizlerinin sosyal bakis acgis1 ile yapilmasi gereklidir. Sosyal bakis agisindan bir
ekonomik analiz, belirli bir tedavi ile iligkili sonuglarin biitiin 6l¢iitlerini ve toplam
maliyetini 6lgme gayretinde olmalidir. Bu maliyet hastanin maruz kaldig1 maliyeti,
diger hastalar i¢in kullanilmis olabilen medikal kaynaklarm maliyetini ve saglik
durumunun zayif olmasindan dolayr hastanin tahammiil ettigi gelir kaybini
icermelidir. Sonug ise olaylari, yagam kalitesini ve sag kalim siiresini kapsamalidir.

Bu planlarin herhangi birisi icin en basit ekonomik ¢alisma sekli,
maliyetlerin kiyaslanmasi veya bir maliyeti minimuma indirme calismasidir. iki te-
davi veya diyagnostik koldan birinin digerine benzer sonuglar sundugunu farzetmek
mantikli oldugunda boyle bir ¢alisina yararhdir(76).

Calisma doneminde vaka basina 8U RBC+8U TDP kullanildiginda bu
toplam maliyetin 1/3’nii olusturuyordu. Ustelik operasyon siiresine ve hastanin ek

prediktif risk faktorlerine gore kan ihtiyacit ve maliyette de artig olabiliyordu. Biz
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calismamizda toplam maliyeti %10-20 oraninda diisiirken aym1 zamanda tedavi
etkinligimizi ve kalitemizi bozmamay1 basardik.

Sonug olarak, desmopressin asetat veya otolog kan hazirlanmasi ister tek
baslarina olsun, isterse kombine sekide tatbik edilsin; postoperatif kan kaybini
ve kan eleman ihtiyacin1 anlamli derecede azaltmistir. Kanama riski yiiksek
olan hastalar(reoperasyonlar veya endokardit) disinda, hematokrit degeri
%35’in ustiinde olan, dini veya c¢esitli sebeplerle kan transfiizyonun
yapilamayan hastalarda kullanilmahdir. Kardiak cerrahide, 6zellikle kan
konservasyonu amaciyla giivenle kullanilabilir. Ancak kan prezervasyonu ve
hemoliz parametreleriyle ilgili daha fazla hastay1 iceren kapsamli arastirmalara da

ithtiya¢ oldugu kesindir.
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SONUCLAR

Bu ¢alisma ile koroner arter cerrahisinde hasta basina kullanilan kan {iriini
sayis1 her li¢ grupta da kontrol grubuna gore anlamli derecede azaltilmistir.

A, B ve C grubunun D(kontrol) grubuna gére postop drenajlar1 arasinda da
istatistiksel olarak anlamli fark vardir.

120 hasta icerisinde 6 aylik takip sonucunda mortalite yoktur.

Hasta gruplarinda alt1 aylik takiplerde morbiditeyi kontrol grubuna gore
arttiracak bir degisiklik de izlenmemistir.

Desmopressin asetata bagl yan etki ve/veya hemodinamik parametrelerde
bozukluk kayit edilmemistir.

Kan koruma tekniklerinden otolog kan kullanimiyla birlikte desmopressin
asetat kullaniminm, yalniz basina desmopressin asetat kullanimma yada yalniz
basina otolog kan kullanilmasina karsi istatistiksel olarak bir {stiinligi

olmamustir.
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OZET

Kan transfiizyonu, takibinde immiinsupresif tedavinin uygulanmadigi bir
organ transplantasyonudur. Bu nedenle kan {iriinlerini gerektigi kadar kullanmak
bir baska deyisle de kullanimimni sinirlamaya ¢alismak gerekir.

Homolog kan ve kan triinlerinin kardiyak cerrahi ameliyatlar1 sirasinda ne
oranda azaltilabilecegini degerlendirmek miimkiindiir.

Bu arastrmada prospektif olarak takip edilecek bu dort ana gruptaki
hastalarin kan transfiizyon ihtiyacin1 miimkiin oldugunca azaltabilmek i¢in peri-
op ti¢ farkl tedavi sekli planlandi.

Tim gruplarin desmopressin kullanilacak altgruplarinda(GrupA), protamin
notralizasyonundan 20 dakika sonra 0.3pgr/kg dozda desmopressin asetat yavas
infiizyon seklinde verilmesi planlandi.

Tiim gruplarin otolog kan transfiizyonu yapilacak alt gruplarinda(GrupB),
kardiyopulmoner dolasima girilmeden hemen 6nce hasta heparinize iken aort
kaniiliinden tahmini hesaplanan intravaskiiler hacmin %15-20’lik bolimiiniin
plazma hacim genisleticilerle yer degistirilmek suretiyle sistem disima alinmasi ve
pompa ¢ikis1 herhangi bir kanama odagi olmadigindan emin olunduktan sonra
ayn1 yerden reinflize edilmesi planlandi.

Tiim gruplarin her iki yontemin de uygulandig: altgrubunda(GrupC), once
otolog kan transflizyonunun tamamlanmasi, daha sonra desmopressinin verilmesi
planlandi.

Hastanin hemodinamik durumu izlenerek hemoglobin degeri ameliyat
sirasinda 7gr/dl ve ameliyat sonrasinda 8gr/dI’nin altima indiginde transflizyon
endikasyonu karar1 verildi.

Olgularin ameliyat 6ncesindeki degerlerinden bazilar1 post-op 6. ve 24.
saatlerde de kontrol edilidi. Bunlara ek olarak hastalarin ilk 24 saatteki drenajlar1
ve taze kan ihtiyaglar1 da kay1t edildi.

Ortaya ¢ikan sonuglar birbirleriyle karsilastirildi.
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