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ÖNSÖZ
Değerli	Okuyucular,	

Kalp	cerrahisi	gerek	uygulandığı	hasta	grubu	gerek	kullanılan	antitrombotik	ilaçlar	gerek	
kardiyopulmoner	baypas	nedeniyle	kanama	açısından	yüksek	risk	oluşturur.	Kanama	olmasa	
dahi	uygulanan	transfüzyonların	beraberinde	getirdiği	riskler	(viral	enfeksiyon	geçişi,	trans-
füzyon	 ilişkili	 pulmoner	 ve	 kardiyak	komplikasyonlar)	 nedeniyle	morbidite	 ve	mortaliteyi	
daha	da	arttırmaktadır.	Son	yıllarda	kan	ürünlerinin	kullanımı	ile	ilgili	yapılan	geniş	analizler	
bu	olumsuz	etkiyi	belirgin	olarak	ortaya	koymuştur.	

Bu	bilinç	ile	kardiyovasküler	cerrahide	kan	ürünlerinin	doğru	ve	etkin	kullanımı	ve	kanama-
nın	yönetimine	odaklanılmıştır.	Hasta	Kan	Yönetimi	(Patient	Blood	Management)	adı	altında	
oluşturulan	bu	programların	uygulanmasıyla	kan	ürünlerinin	kullanımı	azaltılmış,	postoperatif	
sonuçlar	 belirgin	 olarak	 iyileştirilmiştir.	Birçok	 çalışmada	kısıtlayıcı	 ve	 serbest	 kan	 kullanı-
mının	sonuçları	karşılaştırılmış	ve	hiçbir	farklılık	olmadığı	saptanmıştır.	Dünya	Sağlık	Örgü-
tü	(WHO),	Hasta	Kan	Yönetimi	kapsamında,	kan	ürünlerinin	kullanımını	hasta	odaklı,	kanıta	
dayalı	ve	sistematik	bir	yaklaşım	olarak	görmekte	ve	buna	göre	uygulanmasını	önermektedir.	

Kalp	cerrahisi	uygulanacak	hastada	kan	koruma	teknikleri;	preoperatif	aneminin	tanısı	ve	
tedavisiyle	başlar,	kanama	riskinin	belirlenmesi,	antitrombotik	tedavilerin	düzenlenmesi,	kan	
koruyucu	cerrahi	tekniğin	seçilmesi,	intraoperatif	kan	koruma	tekniklerinin	uygulanması,	kan	
ürünlerinin	doğru	kullanımı	ve	kanamanın	hızlı	ve	doğru	yönetimi	ile	tamamlanır.

Hasta	kan	yönetimi	multidisipliner	olarak	çalışılmalıdır.	Kardiyovasküler	operasyon	ekibi-
nin	temel	üyeleri	kardiyologlar,	anestezistler	ve	cerrahlardır.	Ekip	içerisinde	hemşireler	(ameli-
yathane,	yoğun	bakım	ve	servis)	perfüzyonistler,	anestezi	teknikerleri	de	kritik	rol	üstlenmeli-
dirler.	Doğru	yapılanma,	görev	dağılımı,	hizmet	içi	eğitim	ve	sinerjik	çalışma	ortamı	ile	klinik	
uygulamalar	iyileştirilebilir,	iş	gücü	kaybı	azaltılabilir	ve	ekip	motivasyonu	arttırılabilir.	

Ülkemizde	Hasta	Kan	Yönetimi	konusuna	odaklanmış,	bilgi	ve	deneyim	sahibi,	araştır-
malar	yapmış	birçok	merkez	mevcuttur.	Ancak	bu	konuda	multidisipliner	yaklaşım	ile,	Türkçe	
yazılmış	herhangi	bir	bilgilendirme	metni	veya	öneri	kılavuzu	bulunmamaktadır.	Bu	düşünce	
ile,	Türk	Kalp	ve	Damar	Cerrahisi	Derneği,	Göğüs	Kalp	Damar	Anestezi	ve	Yoğun	Bakım	
Derneği	ve	Türk	Kardiyoloji	Derneği	tarafından	‘Kalp	Cerrahisinde	Hasta	Kan	Yönetimi	Or-
tak	Görüş’	kitabı	hazırlanmıştır.	Bu	kitap	hazırlanırken	amaçlar;	kan	korumanın	önemini	gös-
termek,	uygulanan	 teknikleri	sorgulamak	ve	güncellemek,	en	önemlisi	multidisipliner	yak-
laşımı	vurgulamaktır.	Kitabın	içeriğinde	kalp	cerrahisinin	tüm	aşamalarında	uygulanan	kan	
koruyucu	teknikler	ile	ilgili	bilgiler,	literatür	analizleri,	uluslararası	kılavuz	önerileri,	uygu-
lama	yöntemleri	bulunmaktadır.	Her	bölüm	içerisinde	güncel	kanıtlara	dayanılarak,	ülkemiz	
şartlarına	uygun	şekilde	uygulama	önerileri	verilmiştir.	Bu	kitabın	kardiyovasküler	ekip	için	
günlük	uygulamalarda	kılavuz	bir	kaynak	olmasını	ümit	ediyoruz.	Bu	kitap	içinde	verilmiş	
olan	önerilerin	klinik	uygulayıcılar	için	bir	bağlayıcılığı	veya	yaptırımı	yoktur.
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Bu	kitabın	hazırlanması	fikrini	ortaya	atan	ve	hazırlanması	sırasında	desteklerini	esirge-
meyen	Türk	Kalp	ve	Damar	Cerrahisi	Derneği,	Göğüs	Kalp	Damar	Anestezi	ve	Yoğun	Ba-
kım	Derneği	ve	Türk	Kardiyoloji	Derneği	Başkanları	ve	Yönetim	Kurulu	üyelerine,	yazıların	
yazılmasında	emeği	geçen	tüm	değerli	yazarlarımıza	teşekkürü	bir	borç	biliriz.	Bu	kitap,	ül-
kemizde	‘Hasta	Kan	Yönetimi’	protokollerinin	doğru,		sistematik	ve	multidisipliner	uygulan-
ması	için	ilk	adım	olacaktır.	Bu	protokolün	ülke	çapında	uygulanması	ile	elde	edilecek	veriler	
çok	merkezli	bir	araştırmaya	zemin	hazırlayacak	ve	sonuçları	yayınlanacaktır.	

‘Hasta	Kan	Yönetiminde	Ortak	Görüş’	 adlı	 kitabımızın	 klinisyenler	 için	 bilgilendirici,	
hastalar	için	iyileştirici,	sağlık	yönetimi	için	yönlendirici	olmasını	arzu	ederiz.	

	 	 	 	 	 	 									Saygılarımızla
	 	 	 	 	 	 Doç.	Dr.	Türkan	Kudsioğlu
	 	 	 	 	 	 Doç.	Dr.	Serkan	Ertugay
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Uygun hastada uygun zamanda yapılan kan ve kan ürünü transfüzyonları hayat kurtarıcı 
olabilir. Ancak transfüzyonun organ nakline eşdeğer olduğunu unutmamak ve hastaya getir-
diği riskleri her zaman göz önünde bulundurmak önemlidir. Hematokrit veya hemoglobin 
düzeyleri asla tek başına transfüzyon endikasyonu olarak kullanılmamalıdır. Yetersiz doku 
oksijenasyonu göstergelerinin hematokrit veya hemoglobin seviyelerinden daha önemli oldu-
ğu unutulmamalıdır. [1]

Transfüzyonun temel amaçları aşağıdaki gibi olmalıdır;

1. Kan hacmini sağlamak, eksilmiş olan kan volümünü ve/veya kan komponentlerini yerine 
koymak

2. Dokulara oksijen taşınmasını sağlamak 

3. Kanama ve koagülasyon bozukluklarını düzeltmek 

4. İmmünolojik faktörlerin, çeşitli enzimlerin ve hormonların yerine konması

5. Ekstrakorporeal dolaşım veya kan değişimi sırasındaki uygulamalar olarak sıralanabilir.

Kan ve kan ürünleri transfüzyonu aşağıdaki klinik sonuçları doğurabilir; [2-4]

1. Hastane yatış süresinin uzaması

2. Mortalite ve morbidite oranlarının artışı

3. Organ fonksiyon bozukluğu

4. Enfeksiyöz komplikasyonlar

5. Transfüzyon komplikasyonları (Febril – Nonfebril)

6. Non-Hodgkin Lenfoma gelişme riskinde artış

Kalp cerrahisinde kanama için risk grupları

Kanamanın kalp cerrahisi hastalarında morbidite ve mortalitenin artmasına yol açtığı iyi 
bilinmektedir. [5,6] Kanama komplikasyonu nedeniyle intraoperatif kan ve kan ürünü trans-
füzyon oranları artmaktadır. Transfüzyona bağlı komplikasyonlar bir yana, kanama kendi ba-
şına böbrek yetmezliğine, nörolojik ve pulmoner komplikasyonlara, sepsis ve ölüme neden 
olmaktadır. [7-9] Kalp cerrahisi sonrasında masif kanama mortaliteyi 8 kat arttırmaktadır. [5] 
İntraoperatif sonuçları olumsuz etkileyen, yoğun bakım ve hastanede kalış süresini uzatan ve 
maliyetleri artıran bu klinik durumu öngörmek, önlem almak ve tedavi etmek için bir takım 

TRANSFÜZYON VE KANAMA
AÇISINDAN RİSK GRUPLARININ

BELİRLENMESİ
Ahmet Hakan Vural - Aslı Demir

1
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risk sınıflamaları yapılmıştır. Bu sınıflamalar doğrultusunda yüksek kanama riski olan has-
taların ayrıntılı değerlendirilmesi, buna göre intraoperatif multidisipliner yönetim ve tedavi 
yapılması sonuçları iyileştirecektir. 

Kalp cerrahisinde kanamayı önceden tahmin etmek için literatüre sunulmuş çok sayıda 
risk skorlama sistemleri olmasına rağmen, bugüne kadar hiçbir preoperatif risk puanlama 
sistemi yaygın olarak kabul edilip uygulanmamıştır. Bu belirsizlik kalp cerrahisinde ciddi ka-
namanın tanımlaması için de geçerlidir. Kanamanın tanımlanması, cerrahi merkeze, operatöre 
ve geleneksel yaklaşımlara göre değişiklikler göstermektedir. Çalışmalar içinde çeşitlilik ol-
makla beraber kanama miktarı, kan ve kan ürünü transfüzyon miktarı, kanamaya bağlı reope-
rasyon gereksinimi gibi birkaç farklı belirleyici, son nokta olarak kanamayı tanımlamaktadır. 

Kanama riskini değerlendirirken hastayla ilişkili (preoperatif faktörler) ve prosedürle iliş-
kili faktörlerin (intraoperatif faktörler) gruplandırılması kolaylık sağlamaktadır (Tablo 1). [10]

Tablo 1: Kalp cerrahisinde kanama, transfüzyon ve reoperasyon için risk oluşturan hasta 
özellikleri. (VKİ: Vücut Kitle İndeksi, KPB (Kardiyopulmoner baypas)

Kalp cerrahisinde kan ve kan ürünü transfüzyonu açısından risk faktörleri

KPB kullanılan komplike kalp cerrahisi girişimlerinde hastaların yaklaşık % 5-15’inde 
majör kanama görülür ve masif transfüzyon gerekir. [11,12] Israrlı kanama ise morbidite ve 
mortalite oranını arttırmaktadır. Bu hastalara zamanında yeterli hemostaz sağlanarak, he-
modinamik değişkenlikler ve komplikasyonları azaltarak, çok miktarda kan ve kan ürünü 



3

transfüzyonu engellenebilir. Kan ve kan ürünü transfüzyonunun patojen geçirme riski uzun 
yıllardır bilinmektedir. Bunun yanı sıra non-enfektif komplikasyonların daha iyi anlaşılma-
sıyla kan naklinin artık bir doku nakli olduğu kabul edilmektedir. Transfüzyon ilişkili akut 
akciğer hasarı (TRALI) ve dolaşım yüklenmesi (TACO) nispeten kısa dönemde ortaya çıkan 
yaşamı tehdit eden önemli komplikasyonlardır. Daha uzun dönemde gözlenen transfüzyon 
ilişkili immün modülasyon (TRIM), lökosit aracılı immün depresyon, lökosit ve trombosit 
mikropartikülleri ile kanser ilişkisi gibi korkutucu komplikasyonlar da göz önüne alındığında 
transfüzyondan kaçınmak en akılcı yaklaşımdır. [13] 

Kalp cerrahisinden sonra kanamaya bağlı reoperasyon riski merkezlere göre değişmekle 
birlikte %2,2-9 oranında olduğu ve mortaliteyi 3-6 kat arttığı gösterilmiştir. [14,15] Kanama-
ya bağlı reoperasyon için risk faktörlerini (Tablo 1) belirleyen birçok çalışma vardır. [7,14-18] 
Birçok ulusal ve uluslararası kılavuzda perioperatif antitrombotik ilaç kullanan hastaların yö-
netimi için öneriler vardır. 

Kanıta dayalı kılavuzların hazır edilmesi, operasyon sırasında ve sonrasında kan ürünle-
rinin çoğunu tüketen ve kan koruma girişimlerinden en fazla yararlanacak hastaların yüksek 
risk ve alt gruplarını belirlemek, gerekli planlamanın yapılabilmesi için gerekli olacaktır. Bu 
amaçla hasta kan yönetiminin önerileri ve kalp cerrahisine yönelik hazırlanmış güncel kıla-
vuzlar günlük pratikte izlem ve yönetimi kolaylaştıracaktır.

Kalp ve Damar Cerrahisinde Transfüzyon Riskinin Hesaplanması

Kalp ve damar cerrahisi operasyonları göreceli olarak yüksek oranda kan ve kan ürünü 
transfüzyonu gerektiren operasyonlardır. Hasta kan yönetimi modern tıpta artarak kullanılan 
bir kavramdır ve bunun için ilk adım hastanın bireysel riskini öngörmek ve ardından da bu 
riski azaltmak için düzenlemeler yapmaktır. Transfüzyon ile sağlık sistemine yüklenen ma-
liyetin artışı da bu skorlama sistemlerine gereksinimi her geçen gün arttırmaktadır. Kalp ve 
damar cerrahisi operasyonları için transfüzyon ihtiyacını arttıran birçok bağımsız değişken 
söz konusudur. Günümüzde birçok araştırmacı mevcut skorlama sistemlerinin hangisinin ide-
al olduğunu araştırmaya ve karşılaştırmaya çabalamaktadır. Halen ideal skorlama sisteminin 
hangisi olduğu tartışılırken, yeni yürütülen birçok çalışma da vardır. [19]

Transfüzyonun, hemolitik ve hemolitik olmayan birçok yan etkisi bilinmektedir. Trans-
füzyon kalp cerrahisi operasyonlarında postoperatif ekstübasyon süresinin uzamasına, sepsi-
se, akut solunum sıkıntısı sendromuna, postoperatif sternal yara enfeksiyonuna, böbrek yet-
mezliğine ve ölüme neden olabildiği tespit edilmiştir. [20]

Bu bölümde transfüzyon için önde gelen risk skoru değerlendirmelerinden bahsedilecek-
tir. Bu skorlama sistemleri preoperatif, intraoperatif ve postoperatif dönemi planlamak ve 
riski tespit etmek için kullanılırlar. ACTA-PORT [19], TACK [21], TRUST [22], BRISc [25] gibi 
skorlama sistemleri transfüzyon riskinin hesaplanmasına ve tahmin edilmesine olanak sağlar 
böylece potansiyel olarak preoperatif hazırlık ve operasyon sırasında risk faktörlerinin değiş-
tirilmesine ve tedbir alınmasına izin verir (Tablo 2,3,4,5). Transfüzyon kararı alırken hastada 



4

gerçekten transfüzyon gereksinimi olup olmadığı, eğer var ise hangi kan ürününe olduğu, has-
taya yaklaşık kaç ünite transfüzyon yapılması gerektiği ve verilecek kan veya kan ürününün 
yarar/zarar oranı mutlaka gözden geçirilmelidir. [26]

Tablo 2: En son geliştirilen ve kullanılmaya başlanılan ACTA-PORT skorlama sistemidir.
Toplam risk puanının her bir değeri ile ilişkili tahmin edilen transfüzyon riski hesaplanmıştır. 
ACTA-PORT da skor 0-14 ise ortalama transfüzyon 0 ünite, 15-19 ise 1 ünite, 20-24 ise 2 üni-
te, 25-30 ise ortalama transfüzyon 3 ünite olarak ön görülmektedir. (Hb: Hemoglobin, VYA: 
Vücut yüzey alanı, KABG (Koroner arter baypas greftleme)

TRACK Skoru Skor

Yaş > 67 6

Kilo < 60 kg (kadın) 
   < 85 kg (erkek)

6
6

Kadın Cinsiyet 4

Kompleks Cerrahi 7

Hematokrit % 40 altındaki her değer için 1 puan

Tablo 3: TRAC (Transfusion Risk and Clinical Knowledge) [21] Sınır değer olan 13 ve 
üzerinde ise transfüzyon için yüksek riskli grup olarak değerlendirilmektedir.
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TRUST Skoru Skor

Hb < 13,5 g/dl 1

Kilo < 77 kg 1

Kadın Cinsiyet 1

Yaş > 65 1

Acil Kalp Cerrahisi 1

Geçirilmiş Kalp Cerrahisi 1

Kombine Prosedürler 1

Tablo 4: TRUST (Transfusion Risk Understanding Scoring Tool) [22] 5 ana kategoriye 
ayrılmıştır, 4 ve üzeri skor transfüzyon için yüksek riski işaret eder. (Hb: Hemoglobin)

 BRiSc Skoru 0 puan 1 puan

Cerrahi öncelik Elektif Acil/öncelikli

Cerrahi tipi KABG/tek kapak Diğer tüm cerrahiler

Aort kapak hastalığı Yok Darlık / yetmezlik / her ikisi

VKI ≥25 ≤25

Yaş <75 >75

Tablo 5: BRiSc (Papworth Bleeding Risk Score) [25] Bu skorlama sisteminde 0 puan alan 
hastalar düşük risk, 1 - 2 puan alan hastalar orta risk, 3 puan ve üzeri alan hastalar yüksek 
riskli gurup olarak değerlendirilir. Risk skoru yüksek olan hastalarda artmış erken postoperatif 
kanama sıklığı artmıştır (2 ml/kg/saat eşiğinin üzerinde kanama). (VKI: Vücut kitle indeksi, 
KABG: Koroner arter baypas greftleme.)
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Tablo 6: Aşağıdaki tabloda skorlama sistemlerinin gelişimi, ana hatları ve geniş serilerde 
yapılan bazı çalışmalar toplu halde verilmiştir. (ES: Eritrosit süspansiyonu, VYA: Vücut yü-
zey alanı, İABP: İntraaortik balon pompası, TPZ: Pıhtılaşma zamanı, KKZ: Kanama zamanı

Bu bölümdeki amacımız transfüzyonu azaltarak mortaliteyi, morbiditeyi ve maliyeti azalt-
mak için yeni geliştirilen risk skoru ve öngörü sistemlerini tartışmak idi. Bu amaç için preo-
peratif hasta optimizasyonu sağlaması, kan koruma stratejilerini değerlendirmesi, intraoperatif 
uygulama ve tekniklerin düzenlenmesi ve postoperatif önlemlerin alınması ile ilgili kanıta da-
yalı öneriler meslektaşlarımıza sunulmaya çalışıldı. Transfüzyonun azaltılması için yapılacak 
çalışmalar çok yönlü bir takım çalışması gerektirir ve bir dizi ayrı önlem ve düzeltmeden olu-
şur. Başarılı bir kan koruma programındaki ana faktör, cerrahlar, anestezistler, yoğun bakım uz-
manları ve perfüzyonistler arasındaki yakın iş birliği ve takım çalışmasıyla sağlanacaktır. Tıp 
dünyasında henüz ideal bir skorlama sistemi üzerinde fikir birliği yoktur. Yukarıda sıralanan 
kanama skoru hesaplama yöntemlerinde birtakım eksiklikler ve geliştirilmesi gereken noktalar 
olabilir. Bu eksiklikler arasında retrospektif dosya taramasının yapılması, bölgesel ve ırksal 
özelliklere bağlı değişkenler, cerrahi prosedürlere ait veya preoperatif standardizasyon kusurla-
rı sayılabilir. Bununla birlikte ideal bir değerlendirme sisteminin kolay ulaşılabilir, akılda kalan 
ve kolay uygulanabilen bir yöntem olması gerekliliği unutulmamalıdır. En son geliştirilen ve 
kullanılmaya başlanılan ACTA-PORT skorlama sistemidir. Bu sistemde hasta için preoperatif 
öngörü, hastaya ait özellikler gibi değişkenler kolay kullanılabilecek şekilde sınıflandırılmış ve 
alınan skora göre postoperatif transfüzyon ihtiyacı tahmin edilmiştir. ACTA-PORT skoru, kalp 
cerrahi geçiren hastalarda transfüzyon riskini öngörmede güvenilir bir araç gibi görünmektedir. 
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Önümüzdeki günlerde her bir skorlama sistemi için prospektif geniş serilerin sonuçlarının 
karşılaştırılması ideal skorlama sisteminin bulunmasında rol oynayacaktır. Hangi sistem olur-
sa olsun her şekilde bir öngörücü skorlama sisteminin kullanılması transfüzyon riskini mor-
talite ve morbiditeyi azaltacağı açıktır. Kalp cerrahisinde kanamayı ve transfüzyonu azaltan 
önlemler klinik sonucu iyileştirir ve maliyeti düşürür. Unutulmamalıdır ki etkin kan yönetimi, 
kalp cerrahisinde yüksek kaliteli bakımın, düşük mortalitenin önemli bir bileşenidir. [27]
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Preoperatif Anemi; Tanımı, Düzeltilmesi ve Klinik Etkileri

Perioperatif dönemde kalp hastalarına verilen sağlık hizmetleri kan ve kan ürünleri yö-
netimi açısından multidisipliner, multimodal ve interaktif bir program üzerinden sağlanır. Bu 
program, aneminin ve koagülasyon durumunun preoperatif optimizasyonu, perioperatif kan 
kaybının en aza indirilmesi ve aneminin toleransını içerir. 

Anemi, kalp cerrahisi planlanan bireylerde sık görülen bir komorbid durumdur ve elektif 
kalp cerrahisi planlanan hastaların %25-40’ında bulunmaktadır. [1-4] Perioperatif dönemde 
karşılaşılan anemi, yoğun bakım ve hastanede yatış süresinin uzaması, postoperatif komp-
likasyonlar ve mortalitenin artması için bağımsız bir risk faktörüdür. Perioperatif kan trans-
füzyonu gereksinimi için güçlü bir öngördürücüdür. [5] Perioperatif anemi ve allojenik kan 
transfüzyonu önlenebilir cerrahi riskler olarak değerlendirilebilir çünkü hem anemi hem de 
transfüzyon kötü sonuçlara katkıda bulunmaktadır. [5]

Preoperatif Anemi Tanımı ve Tedavisi

Dünya Sağlık Örgütüne göre aneminin tanımı, kırmızı kan hücrelerinin (RBC’ler) ve bun-
ların oksijen taşıma kapasitelerinin, vücudun fizyolojik ihtiyacına yetmeyeceği düşünüldüğü 
değerdir, bu değerler erkekler için 13 g/dl ve gebe olmayan kadınlar için 12 g/dl altındaki 
düşük hemoglobin düzeyleridir. [6] Ancak yapılan çalışmalarda kadın ve erkek ayırımı yapıl-
maksızın 13 g/dl’nin eşik olarak kabul edilmesi gerektiği öne sürülmüştür. [7]

Majör elektif cerrahi ve/veya ameliyat sırasında 500 ml ve üzerinde kan kaybı beklenen 
hasta grubu için listeye alınan tüm hastalar anemi açısından değerlendirilmelidir.  İdeal olarak 
bu tetkik ameliyattan 4-6 hafta önce yapılmalıdır. Perioperatif dönemde karşılaşılan en sık 
anemi nedeni hemoatopoez için gerekli olan bazı elementlerin eksikliğidir. Hematinik eksik-
lik olarak adlandırılan bu durumun en sık karşılaşılan nedeni demir eksikliği anemisidir. Bu 
nedenle preoperatif dönemde hastaların demir durumu açısından değerlendirilmesi uygundur. 
Serum ferritin düzeyinin 30 mg/l’ın altında olması mutlak demir eksikliğinin tanımlanmasında 
kullanılan en duyarlı ve spesifik testtir. Bununla birlikte, enflamasyon durumunda (C-reaktif 
protein>5mg/l) ve/veya transferrin doygunluğunun %20’nin altında olması durumunda, 100 
mg/l’nin altındaki serum ferritin seviyesi, demir eksikliğinin göstergesidir. Ameliyattan 6-8 
hafta önce tespit edilmesi durumunda oral demir preparatları (40-60 mg günlük veya -80-100 
mg gün yüksek doz) ile replasman tedavisi yapılabilir ancak intravenöz demir tedavisin peri-
operatif dönemde uygulanmasının etkin ve güvenilir olduğuna dair yeterince veri yoktur.[7] 
İntravenöz demir, oral demire cevap vermeyen veya intoleransı olan hastalarda veya demir 
eksikliği tanısından sonraki 6 hafta içinde ameliyat planlanırsa ilk tedavi seçeneği olarak 

PREOPERATİF ANEMİ,
TANI VE TEDAVİSİ

Aslı Demir - Ertekin Utku Ünal2
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kullanılmalıdır. [7,8] Anemi eşlik etsin veya etmesin demir eksikliği varlığı tedavi edilmesi 
gereken bir durumdur. Tedavi ile, gerek hücresel fonksiyonlarda önemli yer tutan enzimatik 
reaksiyonların düzgün işlemesi, gerekse tedaviyi takip eden 2-4. günlerde meydana gelmesi 
beklenen retikülosit artışı ile hastanın hematopoezinin optimizasyonunu sağlar. Bu açıdan 
elektif cerrahiler haricinde, 1-2 gün içinde operasyon planlanan kritik hastalarda dahi intra-
venöz demir tedavisinin hücresel fonksiyonlarda iyileşme sağladığı bilinmektedir. Planlanan 
cerrahiye 2 haftadan az süre kalan durumlarda uygulanan iv demir tedavisinin transfüzyon 
ihtiyacını, akut böbrek hasarı riskini, hastanede yatış süresini ve enfeksiyonu azalttığı çalış-
malarda gösterilmiştir. [1,9,10] Preoperatif dönemde kullanılan 1000 mg tek doz maltoz içe-
rikli iv demir preparatları ile yapılan bir çalışmada (PROTECT çalışması) ise kalp cerrahisi 
sonrası kan düzeylerinin normale dönüşünün daha hızlı olduğu ve ilacın yan etki profilinin 
masum olduğu saptanmıştır. [11] İntravenöz demir tedavisi, demir eksikliğine bağlı anemide 
(enflamasyon ile veya değil) demir depolarının tamamlanması ve Hb artışı için yüksek oranda 
etkilidir. Verilecek olan IV demir dozu; 

Toplam demir eksikliği (mg)=(Hedef Hb – Bazal Hb [g/dL]) 2.4 Vücut Ağırlığı [kg]+500 [12] 

formülü ile hesaplanabilir. Klinik pratikte çoğu cerrahi hasta için 1000-1500 mg’lık doz 
tek veya iki bölünmüş dozda yaklaşık 1 saatlik yavaş infüzyon ile verilmelidir. Çoğu hastada 
3 gün içerisinde kendini iyi hissetme hali ve hızlı bir Hb cevabı ortaya çıkmaktadır (5 günde 
%50, 10-14 günde %75 ve 3 haftada maksimum artış). [13] Sonuç olarak preoperatif dönemde 
aneminin tanı ve tedavisi için eğer mümkünse uygun zamana kadar cerrahinin ertelenmesi 
düşünülmelidir. Acil veya öncelikli cerrahi girişim durumunda süreden bağımsız olarak elek-
tif cerrahi ile aynı şekilde anemi tedavisine başlanmış olması uygundur. Preoperatif aneminin 
daha az rastlanan nedenlerinden olan vitamin eksiklikleri, enflamatuar patolojiler, renal has-
talıklar ve ilaçlar gibi diğer etiyolojik faktörlerin incelenmesi ve bunlara yönelik tedavi yak-
laşımları için gerekli kliniklerle görüşülmesi de preoperatif hazırlık döneminin aşamaların-
dandır. Preoperatif aneminin sınıflaması için oluşturulan algoritma Resim 1’de özetlenmiştir.

Ferritin 30-100 mg/L
+transferrin saturasyonu <%20
veya C-reaktif protein > 5 mg/L

Ferritin < 30 mg/L Demir eksikliği anemisi

Megaloblastik anemi

Diğer (malignansi, ilaçlar, 
endokrin, renal, bilinmeyen)

Kronik enflamasyona bağlı 
anemi ve demik eksikliği

Kronik enflamasyona bağlı 
anemi

düşük vit B12/folik asit

normal vit B12/folik asit
Demir testleri normal

Ferritin >100 mg/L
+transferrin saturasyonu <%20
veya C-reaktif protein > 5 mg/L

Hemoglobin < 13 g/dL

Resim 1: Preoperatif aneminin sınıflaması. 
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Eritropoietik-stimule edici ajanlardan biri olan Eritropoietin (EPO) hasta kan yönetimi 
programlarında allojenik kan transfüzyonlarını azaltmak amacıyla önerilmektedir. [14,15] EPO 
demir eksikliğine bağlı olmayan anemide veya kan transfüzyonunu kabul etmeyen hastada 
eritrosit hacmini arttırmak amacıyla veya renal yetmezlik gibi pre/post operatif anemi riski-
nin yüksek olduğu hastalarda kullanılmaktadır. [16,17] Çalışmalarda preoperatif EPO verilen 
hastalarda kan transfüzyonu ihtiyacının yarı yarıya azaldığını, EPO veya demir replasmanı 
ile transfüzyon oranlarının ve hastanede kalış sürelerinin daha az olduğu saptanmıştır. [18-20]

Özet olarak, saf demir eksikliği anemisi dışındaki patolojilerde EPO tedavisi (beraberinde 
demir tedavisi ile veya değil) postoperatif transfüzyon gereksinim azaltmak konusunda bazı se-
çilmiş hasta gruplarında yararlı olabilir. Karşılaşılan diğer nütrisyonel eksikliklerin de replase 
edilmesi gerektiği açıktır. Demir replasmanı ve EPO uygulamaları Resim 2’de özetlenmiştir.

Oral tedaviye intolerans veya 
kontraindikasyon varsa veya 

cerrahiye olan zaman kısıtlı ise: 
İntravenöz demir tedavisi

Normal

Ferritin 30-300 mcg/L
TSAT %20-50
CRP < 5 mg/L

Tedaviye gerek yok

Ferritin > 100 mcg/L
TSAT < %20 ve/veya

CRP > 5 mg/L

Eğer anemi varsa
rekombinant EPO

Fonksiyonel demir 
eksikliği gelişirse;
İntravenöz demir 

tedavisi

Azalmış demir 
depoları

Ferritin < 100 mcg/L

Düşük doz oral demir
(40-60 mg/gün veya
80-100 mg/günaşırı,

6-8 hafta)

Demik eksikliği

Ferritin < 30 mcg/L

Düşük doz oral demir
(40-60 mg/gün veya
80-100 mg/günaşırı,

6-8 hafta)

Fonksiyonel demir 
eksikliği

Ferritin 30-100 mcg/L
TSAT < %20 veya

CRP > 5 mg/L

İntravenöz demir 
tedavisi

Seçilmiş hastalarda
ek olarak;

Rekombinant EPO

Demir sekestrasyonu

Ferritin 100-500 mcg/L
TSAT < %20

İntravenöz demir 
tedavisi

Rekombinant EPO 
Vit B12/folik asid 

kontrolü

Resim 2: Demir replasmanı ve Eritropoietin uygulamalarını gösteren algoritma. (CRP: 
C-reaktif protein, EPO: eritropoietin, TSAT: transferrin saturasyonu)

Kalp cerrahisi planlanan hastalarda preoperatif anemi, kan ve kan ürünleri transfüzyonu-
nu en aza indirmeyi amaçlayacak şekilde tanımlanmalı, değerlendirilmeli ve yönetilmelidir. 
Tedavideki amaç 13 g/dl üzerinde hemoglobin değeri olmalıdır. Bu sayede transfüzyon ile 
ilişkili mortalite, morbidite, yoğun bakım ve hastanede kalma süresinin artması gibi kompli-
kasyonların azaltılması hedeflenmelidir. 

Aneminin klinik etkileri

Preoperatif anemi; kan ve kan ürünleri ihtiyacının artması, komplikasyonlar ve ölüm ile 
ilişkili olarak kalp cerrahisi sonrası klinik durumun kötüleşmesinden sorumlu faktörlerden 
biri olarak değerlendirilmektedir. [21-24] Diğer taraftan intraoperatif transfüzyon riskinin de 
anemi ile kuvvetli olarak ilişkili olduğu saptanmıştır. [2,23,25] Elektif kalp cerrahisi geçiren 



12

10589 hastanın 2715’inin (%26) anemik olduğu ve bu hastalarda kan ürünü transfüzyonun ve 
reoperasyon, uzamış ventilasyon, renal yetmezlik, yoğun bakım ve hastanede kalış süreleri ve 
ölüm gibi komplikasyonların anemik olmayan hastalara göre belirgin olarak daha fazla oldu-
ğu gösterilmiştir. [2] Başka bir metaanalizde ise yine aneminin mortalite, akut böbrek hasarı ve 
enfeksiyon ile ilişkili olduğu, anemik hastalarda cerrahi sırasında ve sonrasında transfüzyon 
ihtiyacının 5 kat arttığı ortaya konmuştur. [3]

Preoperatif anemi, erişkin kalp cerrahisinde kullanılan 3 risk sınıflandırmasına göre ope-
ratif mortalite için risk faktörü olarak düşünülmemiştir. Avrupa kalp cerrahisi risk değerlen-
dirmesi için kullanılan skorlama sistemi (EuroSCORE), Torasik Cerrahlar Derneği(STS), ve 
Avrupa Kardiyo-Torasik Cerrahi Derneği (EACTS) ve Avrupa Kardiyoloji Derneği (ESC) 
tarafından kabul edilen yaş, kreatinin ve ejeksiyon fraksiyon skoru gibi sınıflamalar içinde 
anemi bulunmamaktadır. [26] Ancak ilginç olan aslında 1996 yılında Higgins  ve ark. tarafın-
dan anemi bir risk faktörü olarak önerilmekteydi. [27] Her ne kadar güncel sistemlerde risk fak-
törü olarak yer almasa da, preoperatif anemi, koroner arter baypas greft cerrahisinde sonucun 
bir belirleyicisi olarak spesifik çalışmalarda postoperatif morbidite ve mortalite ile anlamlı 
olarak ilişkili bulunmuştur. Preoperatif anemi, kalp cerrahi hastalarında ileri yaş, kadın cin-
siyet, küçük vücut yüzey alanı, düşük sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu, böbrek fonksiyon 
bozukluğu, konjestif kalp yetmezliği, kararsız anjina ve diğerleri dahil olmak üzere diğer 
birçok komorbidite ve risk faktörü ile ilişkilidir. [28,29] Bu, aneminin “başlı başına” bir risk 
faktörü mü yoksa bu komorbiditelere yol açmasından dolayı bir risk faktörü mü olduğunu 
netleştirmek için yetersiz görülmüştür. [26] Özellikle bunu araştırmak için planlanan bir araş-
tırmada ise orta-şiddetli preoperatif anemi, yetişkin kalp ameliyatlarında majör morbidite ve 
operatif mortalite için bir risk faktörü olarak saptanmıştır. Bu bulgu preoperatif aneminin kalp 
cerrahisinde istenmeyen olayları belirlemedeki rolünü doğrulamaktadır. [26]

ÖNERİLER
Preoperatif anemi tanısı

1. Preoperatif anemi ve demir eksikliğinin tanınması ve perioperatif bakımın bu bağlamda 
planlanması uygundur.

2. Tedavi edilmemiş anemi hastalarında elektif cerrahinin anemi tanısı ve tedavisi açısından 
ertelenmesi uygundur.

3. Hasta anemik olmasa dahi ferritin düzeylerinin araştırılması yüksek riskli bazı hastalarda 
yararlı olabilir.

Preoperatif anemi tedavisi
1. Preoperatif anemi tedavisinde hemoglobin düzeyinin her iki cinsiyet için de ≥ 13 g/dl 

şeklinde hedeflenmesi uygundur.
2. Preoperatif demir replasmanı yapılması uygundur.

• Demir eksikliği bulunan anemik veya anemik olmayan hastalarda cerrahi 6-8 hafta 
ertelenebilecek ise oral demir replasman tedavisi başlanması uygundur.
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• Oral demir tedavisine cevap vermeyen ve bu tedaviyi tolere edemeyen hastalarda 
veya cerrahi tedavi 6 haftadan daha kısa sürede planlanan hastalarda intravenöz demir 
tedavisi yararlı olabilir. 

• Anemik olmayan hastada preoperatif eritropoietin tedavisi yapılması yüksek riskli 
bazı hastalarda yararlı olabilir.

• Anemik hastada preoperatif demir + eritropoietin tedavisi yapılması bazı hastalarda 
yararlı olabilir.

3. Diyet takviyeleri (vitamin B12/D, folik asid gibi) bazı hastalarda yararlı olabilir.
4. Anemik hastada rutin preoperatif eritrosit transfüzyonu yapılmamalıdır.
5. Preoperatif otolog kan donasyonu yapılacak hasta gruplarında (nadir kan grupları, yeter-

siz kan stoğu, vb.)  demir replasmanı ve eritropoietin tedavisi yararlı olabilir.
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GİRİŞ

Son 20 yılda invaziv kardiyoloji ve stent teknolojilerinin hızlı bir şekilde gelişmesi ile 
artık daha fazla sayıda hastaya stent ve koroner girişim işlemleri uygulanmaktadır. Koroner 
girişimlerin artması daha fazla ve daha güçlü antitrombosit ve antikoagülan ilaç kullanma 
ihtiyacını beraberinde getirmiştir. Akut koroner sendrom ile başvuran ve koroner stent işlemi 
yapılan hastaların yaklaşık %10’unda aynı yatışta açık kalp cerrahisi gerekmektedir. [1] Antit-
rombosit veya antikoagülan ilaçların preoperatif kesilmesi koroner ve iskemik olayları arttı-
rırken, kesilmeden cerrahi uygulanması kanama ve beraberinde kan transfüzyonunda artış ile 
ilişkilidir. Kanama ve kan transfüzyonu perioperatif morbidite ve mortaliteyi arttırıp koroner 
arter baypas greftlemenin (KABG) uzun dönem faydasını azaltmaktadır. [2,3] Bu hastalarda 
antitrombosit tedavi ile majör kanama arasındaki hassas dengeyi korumak için antitrombosit 
ilaç seçimi, cerrahi zamanlaması ve KABG öncesi ve sonrası ilaç stratejisine karar verilmesi 
gerekmektedir. Kardiyak cerrahiye gidecek bir hastada sorulması ve cevaplanması gereken 3 
soru vardır; Cerrahi acil mi? Hastanın bireysel iskemi ve kanama riski ne? Köprüleme tedavisi 
gerekir mi?

Bu ortak görüş raporunun amacı kardiyak cerrahiye gidecek ve antitrombosit veya antiko-
agülan kullanma endikasyonu olan hastaların yönetiminde Kardiyoloji, Kalp damar cerrahisi 
ve Anesteziyoloji arasında ortak bir yaklaşım ve strateji oluşturmaktır.

A. Antitrombosit ilaçlar

Eski Mısır’da ve Hipokrat tarafından söğüt ağacı yapraklarının ağrı kesici özelliklerin-
den dolayı kullanıldığı bilinmektedir. Ağrı kesici ve antienflamatuvar özelliğe sahip söğüt 
ağacının yaprağındaki salisin maddesi 1828 yılında bulunmuş ve 1897 yılında asetilsalisilik 
asit (ASA) haline getirilmiştir. 1899 yılında da Aspirin® adıyla piyasaya çıkartılmış etki me-
kanizması ancak 1971 yılında John Robert Vane tarafından ortaya konmuştur. ASA trombosit 
içindeki siklooksijenaz 1 (COX1) enzimini geri dönüşsüz olarak inhibe ederek tromboksan 
A2 (TXA2) oluşumunu bloke eder ve trombosit agregasyonunu trombositin ömrü boyunca 
inhibe eder. Trombosit üzerindeki diğer bir reseptör ADP reseptörü (P2Y12)’dir. 2000 yılından 
sonra hayatımıza giren klopidogrel, prasugrel, tikagrelor ve kangrelor ile ikili antitrombosit 
ilaç tedavi (İATT) dönemi başlamıştır. Bu ilaçlar P2Y12 reseptörünü bloke ederek trombositin 

PREOPERATİF ANTİTROMBOTİK
TEDAVİLERİN DÜZENLENMESİ

Taner Şen - Serkan Ertugay 3
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aktivasyonunu ve aggregasyonunu inhibe ederler. En sık kullanılan antitrombosit ilaçların 
etki mekanizması Şekil 1’de gösterilmiştir. Klopidogrel ve prasugrel geri dönüşsüz, tikagrelor 
ve kangrelor ise geri dönüşlü olarak P2Y12 reseptörünü bloke ederler (Tablo 1). ASA ve P2Y12 
inhibitörlerinin ikili kullanımı ile trombosit daha etkili bir şekilde inhibe edilmiş olur.

Klopidogrel Prasugrel Tikagrelor Kangrelor

Sınıf Tienopiridin Tienopiridin Trizolprimidin ATP analoğu

Geri dönüş Geri dönüşsüz Geri dönüşsüz Geri dönüşlü Geri dönüşlü

Aktivasyon Ön ilaç Ön ilaç Aktif ilaç Aktif ilaç

Etki başlaması 2-4 saat 30 dk 30 dk 2 dk

Etki süresi 3-10 gün 7 gün 5 gün 1-2 saat

Majör cerrahi 
öncesi bırakılma 

süresi
5 gün 7 gün 3 gün 1 saat

Tablo 1. P2Y12 inhibitörlerinin farmakodinamik ve farmakokinetik özellikleri. 
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A1. Perkütan koroner girişim sonrası ikili antitrombosit tedavi kullanım süreleri

2017 yılında Avrupa Kardiyoloji Derneği tarafından koroner arter hastalığında ikili antit-
rombosit tedavi kılavuzu yayınlanmıştır. Yeni jenerasyon ilaç kaplı stentlerin, eski jenerasyon 
ilaç kaplı stentler ve çıplak stentlere kıyasla yüksek etkinlik ve güvenirliliğe sahip olması 
nedeniyle bu kılavuzda çıplak metal stent ve ilaç kaplı stent için kullanılan ayrı İATT süre-
leri kaldırılarak, tedavi stratejisinden bağımsız standart süreler haline getirilmiştir. Kararlı 
koroner arter hastalığı nedeniyle koroner işlem yapılan hastalarda gerek yeni jenerasyon ilaç 
kaplı stent gerek çıplak metal stent gerek ise ilaç kaplı balon kullanılsın (tedavi stratejisinden 
bağımsız) yüksek kanama riski yoksa (PRECISE DAPT skoru <25) 6 ay kesintisiz İATT 
(ASA+klopidogrel) (Sınıf I), yüksek kanama riski var ise 3 ay (Sınıf IIa) veya 1 ay (Sınıf IIb) 
İATT verilmesi önerilmektedir. Eğer akut koroner sendromdan (AKS) dolayı perkütan koro-
ner girişim (PKG) uygulanacak ise tedavi stratejisinden bağımsız, yüksek kanama riski yok 
ise (PRECISE DAPT skoru <25) 12 ay kesintisiz İATT (ASA +prasugrel/tikagrelor/klopidog-
rel) (Sınıf I), yüksek kanama riski varsa (PRECISE DAPT skoru >25) 6 ay ikili antitrombosit 
tedavi (ASA +prasugrel/tikagrelor/klopidogrel) (Sınıf IIa) önerilmektedir (Şekil 2). [4-7]
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A2. Tromboz ve Kanama riskinin belirlenmesi

Stent implantasyonundan sonra İATT’nin erken kesilmesi stent trombozunun en güçlü 
öngördürücüsü olup tromboz riski, PKG ile cerrahi zamanı arasındaki süre kısaldıkça daha 
da artmaktadır. [8]

İlk jenerasyon ilaç kaplı stentlerde (İKS) özellikle İATT’nin kesilmesi sonrası geç stent 
trombozu ve ölüm riskinde artış izlenmiştir. [9,10] Bu durum kılavuzlara İKS implantasyonu 
sonrası daha uzun İATT kullanım önerisini beraberinde getirmiştir. İkinci jenerasyon stent-
lerde daha ince strut kalınlığı ve biyouyumlu polimer teknolojisi ile endotelyal kaplanma ve 
fonksiyonel düzelme artmıştır. İkinci jenerasyon stentler ile yapılan çalışmalar çıplak metal 
stent (ÇMS) ve ilk jenerasyon İKS’lere kıyasla daha iyi güvenlik ve etkinliğinin olduğunu 
ortaya koymuştur. [11-14] Bunun sonucunda yeni kılavuzlarda İATT süresi kullanılan stent ti-
pinden bağımsız olarak hastanın klinik durumuna ve kanama riskine göre belirtilmiştir. Perio-
peratif dönemde de özellikle stent ilişkili trombotik komplikasyon riski için zaman sınırı stent 
tipinden bağımsız olarak ilk 6 aydır. [15]
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Kardiyak cerrahiye gidecek hastalarda perioperatif tromboz ve kanama riskinin belirlen-
mesi hastanın antitrombosit ve antikoagülan tedavisinin düzenlenmesinde yol gösterici ola-
caktır. Bu ortak görüş raporunda trombotik risk; stent tipinden bağımsız olarak (ÇMS veya 
İKS), PKG’den cerrahiye kadar geçen süre (16), koroner lezyonun anjiyografi özellikleri (17), 
klinik özellikler (18,19) temel alınarak düşük, orta ve yüksek risk olacak şekilde tabloda göste-
rilmiştir (Tablo 2). [20]

İATT kullananlarda yapılacak kardiyak cerrahinin tipine göre kanama riski orta ve yük-
sek riskli olan hastaların, tromboz riskine göre İATT ilaç yönetimi ile ilgili öneriler Tablo 3 
gösterilmiştir. [21,22]

A3. Asetilsalisilik asit kullanan hastaya yaklaşım

Primer ve sekonder korumada ASA, mortaliteyi, miyokart enfarktüsünü (ME) ve inmeyi 
azaltmakta ancak kanama riskini beraberinde getirmektedir. [24,25] Birçok randomize kontrol-
lü çalışmada KABG öncesi ASA’nın mortaliteye olan yararı gösterilememiştir. [26-28] Yakın 
zamanda yapılan 13 çalışmayı içeren bir metaanalizde, KABG uygulanacak hastalarda pre-
operatif ASA ile plasebo tedavileri kıyaslanmıştır. ASA’nın perioperatif ME riskini azalttığı 
ancak ölüm riskini azaltmadığı, ilk 24 saatteki kanama miktarı, kan transfüzyonu ve cerrahi 
olarak tekrar açma gerekliliğini arttırdığı saptanmıştır. [29] 2016 yılında yapılan ATACAS ça-
lışmasında ise 2100 hasta, KABG öncesi ASA 100 mg ve plasebo kollarına ayrılmış, ASA’nın 
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plaseboya kıyasla ölüm ve trombotik olay riskini azaltmadığı bunun yanında kanama riskini 
de arttırmadığı bulunmuştur. [30] Bir diğer meta analizde, 12 randomize kontrollü çalışma ile 
28 gözlemsel çalışma değerlendirilmiş, KABG öncesi verilen ASA’nın her dozunda perio-
peratif mortaliteyi azalttığı, 160 mg altındaki dozda ME sıklığını azalttığı, ancak her dozda 
postoperatif kanamayı arttırdığı saptanmıştır.Kanamaya bağlı reoperasyonda artış olmadığı 
ve 160 mg altındaki dozlarda kan transfüzyonu ihtiyacı doğurmadığı görülmüştür. [31]

2014 yılında Avrupa Kardiyoloji Derneği (ESC) bu konuda bir uzman görüş raporu ya-
yınlamıştır. KABG planlanan hastalarda düşük doz 75-160 mg ASA’nın kesilmeden devamı 
(Sınıf I şeklinde) önerilmiştir. Yüksek kanama riski olan ve kan transfüzyonunu reddeden 
hastalarda bireysel iskemi ve kanama riskine göre ASA’nın 3-5 gün önceden kesilebileceği sı-
nıf I olarak önerilmiştir. [32] 2017 yılında Avrupa Kardiyo Torasik Cerrahlar Birliği (EACTS), 
yetişkin kalp cerrahisine gidecek hastaların perioperatif medikasyon düzenlenmesi için bir 
kılavuz yayınlamıştır. ASA’nın perioperatif dönemde devam edilmesi (Sınıf IIa) önerilmiştir. 
Eğer koroner dışı kardiyak cerrahiye gidecekse, kan transfüzyonunu reddediyorsa veya tekrar 
açmayı gerektirecek yüksek kanama riski var ise 5 gün önceden kesilmesi (Sınıf IIa) öneril-
miştir. [33]

Hastanın postoperatif kanama riski ile perioperatif iskemi riskinin birlikte değerlendi-
rilmesi gereklidir. Kompleks ve redo cerrahi, ciddi renal yetersizlik, hematoloji hastalık ve 
herediter trombosit fonksiyon bozuklukları kanama riskini arttırırken, akut koroner sendrom, 
yakın zamanda stent implantasyonu (1 ay içinde), yakın zamanda tromboembolik olay, kötü 
anjiyografik durum iskemi riskini arttırmaktadır. [34,35] Şekil 3 ‘te ASA kullanan ve koroner 
cerrahiye gidecek hastaya yaklaşım algoritması gösterilmiştir.
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A4. İkili antitrombosit ilaç kullanan hastaya yaklaşım

Akut koroner sendrom sonrası ASA ve P2Y12 inhibitörü (klopidogrel, tikagrelor ve pra-
sugrel) kombinasyonu trombotik komplikasyon riskini azaltır. [36,37] Eğer klopidogrel yerine 
yeni jenerasyon P2Y12 inhibitörü kullanılırsa (tikagrelor/prasugrel) trombotik komplikasyon 
riski daha azalırken spontan veya cerrahi kanama riski artar. [38,39] AKS’den cerrahiye kadar 
geçen süre, İATT’nin cerrahi öncesi kesilmesi sonucu gelişebilecek olayların en önemli be-
lirleyicisidir. Stent yerleştirilmesinden sonraki ilk 6 ay, cerrahiye giden hasta için tromboz 
riskinin en yüksek olduğu dönemdir. [40]

İATT süresi klinik duruma ve hastanın kanama riskine göre değişiklik gösterir. İATT’nin 
cerrahiye kadar devam etmesi postoperatif kanama riskini, transfüzyonu ve kanama için tek-
rar açma riskini arttırır. Gözlemsel çalışma ve meta analizler sonucunda P2Y12 inhibitörlerinin 
elektif kardiyak cerrahi öncesinde kesilmesi önerilmektedir. P2Y12 inhibitörü kesilince ASA 
tedavisinin kesintisiz devam etmesi gerekir. Acil durumlarda tromboembolik risk ile perio-
peratif kanama riskinin karşılaştırılması ve buna göre strateji belirlenmesi gerekir. Trombosit 
inhibe edici etkileri ve farmakokinetik özellikleri farklı olduğundan dolayı ilaçların kesme 
süreleri de değişkendir. CURE çalışmasında klopidogrelin >5 gün önceden kesilmesinin ka-
nama riskini arttırmadığı saptanmıştır. TRITON_TIMI 38 çalışmasında ise KABG grubun-
da yüksek kanama insidansı nedeniyle prasugrelin 7 gün önceden kesilmesi önerilmektedir. 
Tikagrelorun 3 veya 4 gün önceden kesilmesinin kanama komplikasyonlarını arttırmadığı 
gösterilmiştir. P2Y12 inhibitörü kesilmesi sonrası ASA’nın cerrahiye kadar kesintisiz devam 
edilmesi ise birçok çalışmada önerilmektedir. [41-47]

2014 yılında Avrupa Kardiyoloji Derneği’nin (ESC) uzman görüş raporunda P2Y12 inhibi-
törü kullanan KABG gidecek hasta için cerrahinin klopidogrel kesilmesinden 5 gün, prasugrel 
kesilmesinden 7 gün sonraya ertelenmesi sınıf I öneri olarak sunulmaktadır. 2017 yılında 
Avrupa KardiyoTorasik Cerrahlar Birliği (EACTS) kılavuzuna göre ise İATT kullanan ve acil 
olmayan cerrahiye gidecek hastalarda ilaçların aynı sürelerde kesilmeleri önerilmekte olup 
öneri düzeyi sınıf IIa olarak verilmiştir. [33,48]

Eğer cerrahi acil değilse İATT’nin klinik duruma ve kanama riskine göre önerilen süreler 
boyunca kesintisiz kullanılması ve cerrahinin bu sürenin sonuna ertelenmesi önerilir. Ertele-
nemeyecek operasyonlar için ise aşağıdaki önerilere uyulması tavsiye edilir (Şekil 4).

1. ASA’ya kesintisiz devam edilmeli

2. Orta derece tromboz riski olan hastalar için (düşük kanama riski olan hastalar hariç) tikag-
relor için 3 gün, klopidogrel için 5 gün, prasugrel için ise 7 gün önceden kesilmesi önerilir.

3. Yüksek tromboz riski olan hastalar için ise kanama riskine göre strateji belirlenmelidir. 
Eğer kanama riski düşük ise, İkili antitrombosit tedavi kesilmeden işlemin yapılması, eğer 
kanama riski orta-ciddi ise vaka bazlı kalp ekibi tarafından değerlendirilmesi ve gerekirse 
köprüleme tedavisi ile operasyona verilmesi önerilir.
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A5. Kimlere köprüleme tedavisi yapalım?

Eğer köprüleme tedavisi planlanmış ise köprü için muhakkak bir antitrombosit ajan kul-
lanılması, fraksiyone olmamış heparin (UFH) veya düşük molekül ağırlıklı heparin (DMAH) 
gibi heparin türevlerinin köprü tedavisi için kullanılmaması önerilir. [49] Klinik kullanımda 
olan ve intravenöz kullanılan antitrombosit ajanlar, P2Y12 inhibitörü kangrelor ve glikoprotein 
IIb/IIIa inhibitörü tirofiban ve eptifibatide’dir (Tablo 4). Ülkemizde sadece tirofiban bulun-
maktadır. Kangrelor bir P2Y12 reseptör inhibitörüdür. Renal yol ile elimine olmadığı için renal 
yetmezliği olan hastalarda doz ayarlamasına gerek yoktur. Çok kısa yarı ömrü (3-6 dk.) ile 
P2Y12 reseptörüne geri dönüşlü olarak bağlanır ve kesildikten sonra 1 saat içinde trombosit 
fonksiyonlarının geri dönmesine olanak sağlar. [50,51]

Tirofiban ve eptifibatide gibi hızlı etkili glikoprotein IIb/IIIa inhibitörleri ve kangrelor 
gibi çok kısa etkili P2Y12 inhibitörü, yüksek trombotik riski olan hastalarda köprüleme tedavi-
si için klinik araştırmalarda çalışılmıştır. [52-54] 2014 yılında Avrupa Kardiyoloji Derneği’nin 
uzman görüş raporunda yüksek trombotik riskli hastalarda kangrelor sınıf 1 , GpIIb/IIIa inhi-
bitörleri ise sınıf IIb endikasyon ile köprüleme tedavisi olarak önerilmektedir. [32] 2017 yılında 
Avrupa KardiyoTorasik Cerrahlar Birliği (EACTS) kılavuzuna göre hem kangrelor hem de 
GPIIb/IIIa inhibitörleri yüksek iskemi riski olan hastalarda sınıf IIb ile köprüleme tedavisinde 
önerilmiştir. [33]
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Köprüleme tedavi stratejisinin, yüksek trombotik riski olan (oral antitrombosit tedavinin 
güvenle kesilemediği, özellikle son 30 gün içinde koroner olay geçirmiş hastalarda), ertelene-
meyecek cerrahi gerektiren ve kanama riski yüksek olan hastalara uygulanmasını önermek-
teyiz.

KABG cerrahisine giden hastalara kangrelor köprülemesi ile yapılan randomize kontrollü 
bir çalışmada, kangrelor infüzyonu ile plaseboya kıyasla trombosit inhibisyonunun devam 
ettiği ve bunun da düşük trombotik olay ile ilişkili olduğu gösterilmiştir. Kangrelor infüzyonu 
ile cerrahi öncesi majör kanamalarda artış gözlenmemiştir. [54]

Oral P2Y12 inhibitörü kesildikten sonra P2Y12 inhibisyonu bir süre devam ettiği için kang-
relor infüzyonuna klopidogrel/tikagrelor kesildikten 2-3 gün sonra ve prasugrel kesildikten 
3-4 gün sonra başlanması gerekir. Cerrahiden 1-6 saat önce kangrelor kesilebilir.

Alternatif olarak GpIIb/IIIa inhibitörleri (tirofiban ve eptifibatide) köprüleme tedavisinde 
kullanılabilir. Kangrelora kıyasla daha yavaş etkisini kaybeder ve hedef olarak P2Y12 resep-
törünü almaz. Renal yol ile atılırlar ve renal yetmezlikte doz ayarlaması gerektirirler. Köprü-
lemede GpIIb/IIIa inhibitörleri ile ilgili yapılmış bir çalışma olmadığından dolayı AKS veya 
PKG’de kullanılan ilaç dozları uygulanır. GpIIb/IIIa inhibitörü infüzyonuna klopidogrel/ti-
kagrelor kesildikten 2-3 gün sonra ve prasugrel kesildikten 3-4 gün sonra ve cerrahiden 3 gün 
önce başlanması ve cerrahiden 4 saat önce (Kreatinin klirensi <50ml/dk ise 8 saat) kesilmesi 
gerekir (Şekil 5 ve Şekil 6).
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B. Antikoagülan ilaçlar

Antikoagülan ilaçlar başlıca atriyal fibrilasyonda (AF), mekanik kapak varlığında, intra-
kardiyak trombüs durumunda, derin ven trombozu-emboli, iskemik atak veya inmede kulla-
nılmaktadır Warfarin yaklaşık 50 yıldır antikoagülasyon amacıyla kullanılmaktadır. Ancak 
warfarinin dar terapötik aralık, ilaç ve gıda etkileşimleri, ilaca kişilerarası varyasyon ve doz 
takip zorunluluğu gibi birçok kısıtlılıkları ve kullanım zorlukları mevcuttur. [55] Ancak halen 
mekanik kapak protezi olan veya orta-ciddi romatizmal mitral darlığı ile birlikte atriyal fib-
rilasyonu olan hastaların tedavisinde warfarin elimizdeki tek seçenektir. Warfarin, vitamin 
K (vit K) redüktaz enzim kompleksini karaciğerde bloke ederek vit K’nın redükte formunun 
oluşumunu bozarak vit K bağımlı koagülasyon faktörlerinin (FII, FVII, FIX ve FX) gamma 
karboksilasyonunu ve aktive olmasını engeller. [56]

2010 yılından itibaren sırasıyla dabigatran, rivaroksaban, apiksaban ve edoksaban gibi 
yeni oral antikoagülan ilaçlar kullanıma girdi. Bu yeni oral antikoagülanlar vit K’dan ba-
ğımsız ve direkt olarak trombini (dabigatran) veya Faktör Xa’yı (rivaroksaban, apiksaban ve 
edoksaban) inhibe ederek antikoagülasyon sağlar. Avantajları, daha tahmin edilebilir antiko-
agülasyon sağlamaları, monitörizasyon gerektirmemeleri ve ilaç-ilaç/ilaç-gıda etkileşiminin 
daha az olmasıdır.

B1. Antikoagülan kullanan hastanın trombotik riskinin belirlenmesi

Trombotik risk antikoagülan tedavinin endikasyonuyla ilişkilidir. Mekanik kalp kapağı, 
AF veya venöz tromboemboli endikasyonları için eğer yıllık arteriyel ve venöz tromboem-
boli riski>%10 ise yüksek, %5-10 arasında ise orta, <%5 ise düşük risk olarak sınıflanır 
(Tablo 5). [22,57]
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B2. Warfarin kullanan hastaya yaklaşım

Vitamin K antagonisti (VKA, Warfarin) kullanan hastalarda elektif cerrahiden 5 gün önce 
kesmek, INR değerini 1,5 altına düşürmek gereklidir. Acil veya öncelikli cerrahiye gidecek 
hastalarda VKA etkisi protrombin kompleks konsantresi(PCC) veya taze donmuş plazma 
(TDP) verilerek geri çevrilir.

VKA kullanan hastalara cerrahi öncesi heparin ile köprüleme tedavisinin trombotik olay-
ları azaltmadan kanamayı arttırdığı gösterilmiştir. Bu çalışmanın kısıtlılığı düşük tromboem-
boli riski olan hastaları (mekanik kapağı olan, son 3 ay içinde inme öyküsü olan hastaların 
dışlanması ve ortalama CHADS2 skoru 2.3) ve düşük kanama riski olan hastaları içermesidir 
(BRIGDE çalışması).[58,59]

UFH veya DMAH ile köprüleme yapılıp yapılmaması kararı altta yatan hastalığın iske-
mik riskine bağlıdır. Preoperatif köprüleme perioperatif kanama riskini artırdığından kardiyak 
cerrahiye giden ve antikoagülan kullanan hastalarda köprüleme tedavisi sadece yüksek trom-
boembolik riske sahip hastalarda yapılmalıdır. Köprüleme yapılacak hastalar; mitral mekanik 
protez, CHA2DS2-VASc skoru > 6 olan AF, romatizmal ortaciddi mitral darlıkla beraber AF, 
son 3 ay içinde iskemik inme ve venöz tromboemboli gibi akut trombotik olay yaşayan yük-
sek tromboembolik riske sahip olan hastalardır. Orta trombotik riske giren hastalarda hastanın 
bireysel risklerine göre karar verilmelidir. Aortik protez kapağı varlığı, orta riskli grupta olup 
en az bir risk faktörü daha varsa köprüleme tedavisi verilebilir. 2017 yılında Avrupa Kar-
diyoTorasik Cerrahlar Birliği kılavuzunda köprülemede UFH uygulanması sınıf I, DMAH 
uygulanması ise sınıf IIa endikasyon ile önerilmektedir. Köprüleme yapılacak hastalarda UFH 
işlemden 6 saat önce DMAH ise son dozu operasyondan en az 24 saat önce yapılmış olmalıdır 
(Şekil 7 ve Şekil 8). [33,60,61]
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B3. Yeni nesil vitamin K bağımlı olmayan direkt oral antikoagülan kullanan hastaya yak-
laşım

Direkt oral antikoagülanlar (DOAK) potent, 1-3 saat içinde zirve etkisine ulaşan hızlı et-
kili ilaçlardır. Hızlı antikoagülan etkisi DMAH ile benzerdir. Bu yüzden genellikle köprüleme 
gerektirmezler. Kardiyak cerrahiye giden ve dabigatran kullanan hastanın son dozunu kreatin 
klirensine (KrKl>80, KrKl 50-80 ve KrKL<50) göre sırasıyla 48 saat, 72 saat ve 96 saat önce 
alması önerilir. Rivaroksaban, apiksaban ve edoksaban kullanan hastalar için kreatin kliren-
sinden bağımsız, son dozun kardiyak cerrahiden en az 48 saat önce alınmış olması gerekir 
(Tablo 6, Tablo 7 ve Şekil 8).[62]
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Acil Cerrahi Gerekliliğinde Medikasyon Düzenlenmesi

Kalp cerrahisi öncesi kanama yönetiminde medikasyon düzenlenmesi en önemli aşama-
lardan biridir. Elektif vakalar için ilaçların kesilme zamanları önceki kısımlarda verilmiştir. 
Bu bölümde acil veya olası en kısa zamanda operasyona alınması planlanan hastalar için 
ilaçların nasıl yönetileceği konusunda bilgiler verilecektir. 

Acil, hiç beklenmeden operasyona alınan hastalarda (aort diseksiyonu, kardiyojenik şok-
taki miyokart enfarktüsü, kalp yetmezliği tablosunda kapak hastalıkları vb.) yapılabilecek 
ilk iş ilaç etkisinin antidot ajanlar ile geri çevrilmesidir. Ancak bazı ilaçlar için bu mümkün 
olmamaktadır. Bu bölümde aktif kullanımda olan veya yakın zamanda kullanıma girecek an-
tidotlar verilecektir. 

Bunun yanında olası en erken zamanda operasyona alınacak hastalarda ilaçların rezidüel 
etkisi monitörize edilerek kanama riskinin düştüğü zaman saptanabilir. Bu durum özellikle 
P2Y12 inhibitörleri için geçerlidir. Bu amaçla en sık Trombosit Fonksiyon Testleri (TFT) kul-
lanılır. Bu bölümde TFT ve tromboelastografi (trombosit haritalama) gibi yatak başı testlerden 
bahsedilecektir. 

Antitrombosit İlaçlar: 

Asetilsalisilik Asit (ASA):

ASA gerek elektif gerek acil vakalarda kesilmesi önerilmemektedir. (1,2) Özellikle trom-
botik riski olan hastalarda (özellikle P2Y12 inhibitörleri kesilmiş) koruyucudur. Her ne kadar 
ASA kullanımı postoperatif drenaj miktarını artırsa da bu etki göz ardı edilebilir. (3) ASA etki-
sini ortadan kaldıran antidot ajan bulunmamaktadır. Bu hastalarda -cerrahi olmayan- kanama 
varlığında ampirik veya tromboelastografi rehberliğinde trombosit süspansiyonu verilebilir. 
ASA’nın rezidüel etkisi TFT saptanabilir. 

P2Y12 İnhibitörleri: 

P2Y12 inhibitörleri (klopidogrel, prasugrel, tikagrelor) artık perkütan koroner girişim ön-
cesi ve sonrasında trombotik olayları önlemek için kullanılan en güçlü silahlardır. Bu potent 
etkinlik beraberinde kanama riskini getirmektedir. Özellikle acil veya erken cerrahi uygula-
nacak hastalarda postoperatif kanama miktarını ve kan ürünü kullanımını belirgin artırmakta-
dır. (4) Halen klinik kullanımda olup bu ilaçların etkisini geri döndürecek antidot ajan yoktur 
ancak bu konuda çalışmalar yapılmaktadır. Acil operasyona alınan hastalarda kanama miktarı 
artmakla birlikte ancak optimal cerrahi hemostaz ve trombosit süspansiyonu ile önlenebilir. (4)

Bunun yanında, erken cerrahi gerektiren ancak kanama riski nedeniyle operasyona alına-
mayan hastalarda kanama açısından riskin düştüğü zamanı belirlemek için TFT kullanılabilir. 
Bu testlerde ilaç etkisinin ortadan kalktığı görüldüğü zamanda operasyon uygulanabilir. Bu 
testler sayesinde operasyona bekleme süresi yaklaşık %50 kısaltılabilir. (5) TFT içinde P2Y12 
inhibitörlerinin etkisi ADP testi ile ölçülür. TFT’lerin klinik faydası konusunda birçok çalış-
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ma ve metaanaliz yayınlanmıştır. Petricevic ve arkadaşlarının derlemesinde 28 çalışmanın 
sonuçları değerlendirilmiş ve TFT’lerin kalp cerrahisinde modern kanama yönetimi algorit-
malarında bulunması gerektiği vurgulanmıştır. (6) Diğer bir metaanalizde ise 16 çalışmanın 13 
tanesinde TFT kanamayı öngörmede faydalı olduğu saptanmıştır. Bu raporda ayrıca bireysel-
leştirilmiş antitrombosit tedavi ile cerrahi dışı kanama riskinin düşürüleceği ve komplikas-
yonların önlenebileceği belirtilmiştir. (7) DellaCorte ve arkadaşlarının çalışmasında ise ADP 
test sonucu (AUC<46U) ile kanama arasında güçlü ilişki olduğu saptanmıştır. (8) Antitrombo-
sit kullanan hastaların dışlandığı çalışmada, KPB sonrası TFT uygulanmış ve yine ilaç etki-
sinden bağımsız ADP testinin kanamayı öngörmede faydalı olabileceği sonucuna varılmıştır. 
(9) Bir çalışma grubu tarafından 2013 yılında ikili antitrombosit tedavi alan hastalar için bir 
güncelleme raporu yayınlanmıştır. Bu raporda ADP testi ile iskemi-kanama arasındaki opti-
mal dengeyi saptamak için önerilen değerler Tablo 1’de gösterilmiştir. (10) Cerrahi sırasında 
kanama riski açısından bakıldığında bir çalışmada Multiplate test için ADP aktivitesi (AUC) 
50’nin altında olduğu kanama riskinin artmaya başladığı, 30 altında ise trombositlerin ciddi 
şekilde inhibe olduğu ve kanama riskinin çok arttığı belirtilmiştir. (11) Başka bir çalışmada ise 
ADP AUC < 53U ve TRAP AUC < 40U ise kanama riskinin artığı saptanmıştır. (12)

Kanama Riski Terapötik Aralık İskemi Riski

Multiplate <19 19-46 >46

Verify-Now <85 85-208 >208

VASP <%16 %16-50 >%50

TEG- (MAADP) <31mm 31-47mm >47 mm

Tablo 1: Trombosit fonksiyon test analizlerine göre kanama, tedavi ve iskemi risklerini 
gösteren referans değerler.  TEG: Tromboelastogram, MA: Maksimal amplitüd. 

Agregometre yerine TEG ile trombosit haritalama kullanılabilir. Maksimal amplitüd 
(MA) üzerinden hesaplanan ADP aktivitesi ile kanama riski öngörülebilir. Bu konuda yapılan 
çalışmalarda ADP aktivitesi ile kanama olayı açısından ilişki saptanmıştır. (13) Bir diğer ça-
lışmada TEG trombosit haritalama ile agregometre sonuçlarının korele olduğu ve kanamayı 
öngördüğü saptanmış. (12) Bununla birlikte ROTEM testi ile ölçülen MCF (maximum clot 
firmness) değeri de trombosit fonksiyonları ve dolayısıyla kanama açısından öngördürücü 
(MCF < 50mm) olarak kullanılabilir. (14) EACTS kılavuzuna göre TFT P2Y12 inhibitörü alan 
hastalarda cerrahi zamanlamaya karar vermek için kullanılması düşünülebilir şeklinde öne-
rilmektedir. 
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Antikoagülasyon İlaçlar: 

Düşük Molekül Ağırlıklı Heparin (DMAH): 

DMAH’lar kalp cerrahisinde gerek tedavi gerek köprüleme amaçlı en sık kullanılan an-
tikoagülan ilaçlardır. Fraksiyone olmayan heparine göre daha kısa zincirli yapıları itibari ile 
sadece Faktör 10’a bağlanarak aktivitesini bloke ederler. Acil cerrahi uygulanacak hastalarda 
DMAH antidotu olarak protamin sülfat uygulanabilir. Her ne kadar kanamayı durdurma ko-
nusunda etkinliği kanıtlanmamış olsa da kısmi nötralizasyon sağlanabilir. (15) Ancak protamin 
uygulanacağı zaman olası yan etkileri (hipotansiyon, bradikardi, anafilaksi, pulmoner hiper-
tansiyon) göz önünde bulundurulmalıdır. (16) DMAH (enoksaparin) uygulandıktan sonra 8 
saat içinde nötralizasyon gerekli ise 1mg (100 anti-10a ünite) DMAH başına 1 mg protamin, 
8-12 saat geçti ise 0,5 mg protamin yapılmalıdır. (15) Faktör 10 inhibitörlerinin (DMAH veya 
DOAK) antidotu olarak üretilen yeni bir ajan Ciraparantag (Arizapine) ile ilgili klinik çalış-
malar sürmekle birlikte ilk sonuçları ümit vermektedir. (17) 

Vitamin K Antagonisti (VKA veya Warfarin)

VKA kullanan hastalarda acil cerrahi gerekliliğinde INR hızlı ve geri dönüşsüz şekilde 
1,5 altına indirilmelidir. Bu amaçla taze donmuş plazma (TDP) veya Protrombin Plazma Kon-
santresi (PCC) veya K vitamini verilebilir. 

K vitamini uygulaması INR’yi 24-48 saat içinde düşürmektedir. INR 10 üzerinde ise veya 
INR 4,5-10 arasında ve aktif kanama varsa uygulanmalıdır. (18) Ayrıca K vitamini ile war-
farin’in uzun etkisi (72 saat üzerinde) de ortadan kaldırılabilir. Oral veya intravenöz (5:1 
oranında) verilebilir. 

Taze donmuş plazma (TDP) kolay temin edilebilir ve nispeten daha ucuz bir kan ürünü ol-
masına rağmen yüksek hacimlerde verilmesi gereklidir. INR’deki düşüş etkisi nispeten yavaş 
olmakla birlikte geçici olabilir. O nedenle TDP sonrası INR düzenli olarak ölçülmelidir. 10-
15 ml/kg dozda (2-3 ünite) verilir, gereğinde ek doz verilebilir. Ancak viral enfeksiyon (HIV, 
hepatit B ve C) ve TRALI (transfüzyon ilişkili akciğer hasarı) riski taşır. (18,19)

Protrombin kompleks konsantreleri (PCC) 3, 4 faktörlü veya aktive Faktör 7a içeren form-
lar şeklinde olabilir. Faktör 2,7,9,10 ile Protein C, S ve Z içerir. (20) PCC, TDP ile karşılaştırıl-
dığında benzer etkinlikte üstelik daha düşük hacimde volüm ile daha hızlı INR düşüşü sağla-
yabilir. (18,21) Bunun yanında immünolojik reaksiyon riski daha azdır. En önemli dezavantajı 
maliyeti ve tromboembolik olay riskidir. 25-50 ünite/kg dozlarda verilebilir. Bir metaanalizde 
PCC ile TDP sonuçları karşılaştırılmış ve PCC alan grupta tüm nedenlere bağlı mortalite 
daha düşük (OR= 0.56, 95 % CI; 0.37-0.84, p=0.006) saptanmıştır. (22) Diğer bir çalışmada 
ise PCC alan grupta eritrosit süspansiyonu (67.2% vs. 87.5%, OR 0.319, 95%CI 0.136-0.752) 
ve trombosit süspansiyonu (11.8% vs. 45.2%, OR 0.238, 95%CI 0.097-0.566) kullanımı TDP 
alan gruba göre daha düşük bulunmuştur. (23) ACCP (American College of Chest Physicians) 
tarafından kanayan hastalarda INR düşürülmesi için ilk aşama tedavisi olarak önerilmektedir. 
(21) Özellikle volüm yüklenmesinden kaçınılan, akciğer komplikasyon riski taşıyan, ölümcül 
kanaması olan hastalarda PCC ilk planda düşünülebilir.
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Direkt Trombin İnhibitörü (Dabigatran): 

Yeni nesil direkt oral antikoagülasyon olarak ilk piyasaya sürülen dabigatran trombini in-
hibe ederek etkinlik gösterir. Bu ilaç böbrekler üzerinden elimine edilirken, tam eliminasyon 
için en az 48 saat gereklidir. Bu nedenle acil cerrahi uygulanacak hastalarda dabigatran etkisi 
geri döndürülmelidir. Bu amaçla klinik kullanımda olan (FDA tarafından onaylanmış) Idaru-
cizumab bir monoklonal antikor yapısında olup trombine yüksek afinite ile bağlanır ve tama 
yakın nötralizasyon sağlar. (24,25) İlaç 2.5 gr’lık iki doz halinde veya 5gr tek doz bolus olacak 
şekilde uygulanabilir. Böbrek yetmezliği olan hastalarda doz tekrarı gerektirebilir. (26) Bu ilaç 
Sağlık Bakanlığı ve ilaç firmasının ortak çalışmasıyla ülkemizde birçok hastanede kullanıma 
hazır şekilde bulundurulmaktadır. 

Faktör 10a İnhibitörleri (apiksaban, rivaroksaban, edoksaban)

Faktör 10a inhibisyonu yoluyla antikoagülasyon etkinlik sağlayana bu grup ilaçların artık 
klinik kullanımları yaygınlaşmaktadır. Bu nedenle acil cerrahi gerektiren ve hayatı tehdit eden 
kanamalı hastalarda bu ilaç kullanım öyküsü de sıklaşmaktadır. Bu ilaçların bilinen antidotu 
Andexanet alfa’tır. ANNEXA çalışmalarında gerek apiksaban gerek rivaroksaban etkisini kısa 
sürede ortadan kaldırdığı saptanmıştır. (27) Yakın zamanda yayınlanan ANNEXA-4 çalışma-
sında ise, hastaların %90 üzerinde inhibisyon sağlandığı %82’inde ise kanamanın kontrol 
altına alındığı saptanmıştır. (28) Bu çalışmalar neticesinde Andexanet Alfa rivaroksaban ve 
apiksaban etkisini geri döndürmek için FDA tarafından onaylanmıştır. Bolus (400-800 mg) 
ve 2 saatlik infüzyon (4-8mg/dk) şeklinde uygulanır. (18) Ancak ilaç etkisi ortadan kalkmasına 
rağmen kanamanın durdurulması konusunda şüpheler mevcuttur. (29) Ayrıca yapılmış çalışma-
ların gücü yeterli olmamakla birlikte, FDA onayı sayesinde ilacın klinik kullanımı yaygınla-
şacak ve daha güçlü çalışmalar ile etkinliği araştırılacaktır. (30)

Bunun dışında DOAK antidotu olmaya en yakın aday molekül Ciraparantag, (Aripazine, 
PER977)’dir. Bu ajan ile yapılan bazı çalışmalarda tüm Faktör 10a inhibitörlerin (DMAH, 
Fondaparinux, oral F10a inhbitörleri) etkisini nötralize ettiği saptanmıştır. Ancak klinik çalış-
malar hala devam etmektedir.  PCC ve rekombinant Faktör 7a DOAK etkisini geri döndürme 
amacıyla kullanılmıştır. Ancak tam olarak etkin olduğunu kanıtlayan çalışma yoktur. (18,29,31) 

ÖNERİLER
1. İkili antitrombosit veya sadece P2Y12 inhibitörü kullanan hastalarda preoperatif TFT kul-

lanılması makuldür. 
2. DMAH kullanan hastalarda (son dozdan sonra ilk 8 saatte) protamin sülfat uygulanması 

düşünülebilir. 
3. VKA kullananlar hastalarda acil cerrahi gerekliliğinde ilk aşamada PCC kullanılması dü-

şünülebilir. 
4. Dabigatran kullanan hastalarda (son dozdan sonra ilk 48 saatte) Idarucizumab kullanılma-

sı makuldür. 
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5. Faktör 10a inhibitörü kullananlarda Andexanet alfa kullanılması düşünülebilir. 

6. Tüm antitrombotik acil durumda yönetimi hastaların yönetimi ile ilgili algoritmayı Şekil 
1’de görebilirsiniz. 

Şekil 1: Acil veya öncelikli cerrahi gereken hastalarda antitrombotik ilaç yönetimi. 

(ASA: Asetilsalisilik Asit, İAT: İkili Antitrombosit tedavi FXA: Faktör 10a PCC: Prot-
rombin Kompleks Konsantresi, TDP: Taze donmuş plazma)
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Preoperatif hazırlığın önemli bir bileşeni, hastanın koagülasyon durumudur. Amaç, ope-

rasyona alınacak hastanın koagülasyonla ilgili eşlik eden bir sorunu varsa bunu belirlemek, 

neden olan bir patoloji ya da ilaç kullanımını değerlendirmek, gerekiyorsa tedavisini yapmak 

ve hastanın en ideal koşullarda ya da hiçbir şey yapılamayacaksa bu durumu bilerek hastanın 

operasyona alınmasını sağlamaktır.

Unutulmaması gereken önemli nokta sadece kanamayı artıracak durumların değil trom-

boza yatkınlığın da belirlenmesinin gerektiğidir. Perioperatif dönemde hastalar, sadece kana-

madan değil tromboembolik olaylar nedeniyle de kaybedilir. [1, 2] Çünkü koagülasyon sistemi, 

pro ve antikoagülan faktörler arasında hassas bir dengeye sahiptir. [1]

Genel hekimlik pratiğindeki uygulamalar preoperatif koagülasyon değerlendirmesinde de 

geçerlidir. Anamnez (öz ve soy geçmiş), fizik muayene ve laboratuvar testleridir (Resim 1).

Resim 1. Preoperatif Standart Değerlendirme. 

PREOPERATİF KOAGÜLASYON
TESTLERİ

Nevzat Erdil - Hüseyin İlksen Toprak4
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Anamnez (Öz ve Soygeçmiş)

Kişisel ya da ailesel kanama öyküsü, kanama riskinin en duyarlı göstergesidir. Pozitif 
kanama öyküsünün, %6 pozitif prediktif değeri varken, negatif kanama öyküsünün negatif 
prediktif değeri %97 bulunmuştur. Kanama öyküsü olmayanlarda ileri araştırmaya gerek yok-
tur.[3]

Genetik koagülasyon faktör defektleri nadirdir. Genetik koagülasyon faktör defektli bu 
hastaların çok büyük bir kısmı bu kanama hastalıklarına sahip olduklarının farkındadır.[4] En 
sık görülen ve önceden beri var olan kanama bozuklukları trombosit fonksiyon bozuklukları 
ve vonWillebrand Hastalığıdır (vWH). Edinsel (ilaç kullanımı) ya da genetik (vWH) trombo-
sit fonksiyon bozukluğu, hemostazisi değerlendirmek için yapılan rutin koagülasyon testlerin-
de saptanamaz ve kolayca gözden kaçar.[2,5]

Bu nedenle sadece kanama öyküsü olan (ailesel, travma ve cerrahi sonrası kanamalar 
dahil) ve antitrombotik ilaç kullanan tüm hastalarda operasyon ve invaziv girişim öncesi stan-
dart koagülasyon testleri (SKT) önerilmektedir.[4]

Standardize edilmiş kişisel ya da ailesel kanama öyküsü, edinsel ya da kazanılmış kanama 
bozukluklarının saptanmasının en iyi yoludur.[5] Tek soruya bile olumlu cevap verildiğinde 
“anormal” olarak değerlendirilmelidir ve soruların içeriği şunları kapsamalıdır:

A. Bilinen koagülopati

B. Epistaksis: Görünen bir neden yoksa

C. Hematom, peteşi: Alışılmışın dışı bir bölgede

D. Yara iyileşme defekti

E. Uzamış kanama: Sıyrık-çizik sonrası, geçmiş cerrahi ve diş çekimi sırası-sonrası

F. Kan ve kan ürünlerinin normal dışı gereksinimi: Geçmiş cerrahi sonrası

G. Hipermenoraji: Günde 7’den fazla ped kullanımı, 7 günden uzun menstrüasyon

H. Koagülasyonu etkileyen medikasyon: Ağrı kesiciler, antikoagülanlar, antitrombositler ve 
fibrinolitikler.

Kanama öyküsü dışında karaciğer hastalığı, sepsis, dissemine intravasküler koagülasyon 
(DİK), preeklampsi, kolestaz ve K-vitamin eksikliğine neden olan kötü beslenme gibi hemo-
rajiye eğilimle ilişkili akut patolojiye sahip hastalarda koagülasyon testleri çalışılmalıdır.[4]

1. Fizik Muayene

Hematom, peteşi, yara izleri gibi kanamaya ait belirtilerin saptanması hedeflenir. Has-
ta tarafından farkında olunmayan ya da bilinci kapalı veya uyumsuz hastalar için özellikle 
önemlidir.
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2. Laboratuvar Testleri

Koagülasyon durumunun değerlendirilmesi için yıllardır rutin testler olarak protombin 
zamanı (PZ), aktive parsiyel tromboplastin zamanı (aPTZ), trombosit sayısı ve fibrinojen 
(özellikle son yıllarda) düzeyi kullanılmaktadır. Plazmatik koagülasyondan hücresel koagü-
lasyona evrilen bakış açısıyla, Hartert tarafından 1948’de keşfedilen viskoelastik tam kan 
testinin etkinliğini gösteren yayınların artışı sonucunda Viskoelastik testler de (VET) peri-
operatif (preoperatif, intraoperatif, postoperatif) değerlendirme ve tedavide önemli bir yer 
tutmaya başlamıştır.

3.1. Standart Koagülaston Testleri (SKT)

Protombin zamanı (PZ), vitamin-K antagonistlerinin; aktive parsiyel tromboplastin za-
manı (aPTZ) ise heparinin etkisini monitörize etme düşüncesi ile geliştirilmiştir.[6] Bu ko-
agülasyon testleri, kazanılmış ya da kalıtsal kanama bozukluklarını saptadıkları inancıyla 
preoperatif değerlendirmede ve ayrıca perioperatif kanamayı öngörüp tedavi ve önlenmesini 
sağlayacağı düşüncesi ile uzun yıllar kullanılmıştır.[4] 

Yüksek kanama riski taşıyan cerrahi işlem ya da eşlik eden hastalık varlığında kanama 
öyküsü olmasa bile koagülasyon testleri yapılmalıdır. Eğer kanama öyküsü var ise koagü-
lasyon mutlaka laboratuvar olarak değerlendirilmelidir. SKT sonrası gerekiyorsa tanısal ileri 
yöntemler uygulanmalıdır.[5]

İntrinsik yolak ve ortak yoldaki bir defektte aPTZ uzar.[4] Faktör I, II, V, VIII, IX, XI ve 
XII’ye duyarlıdır. Heparin, fibrin yıkım ürünleri, hipofibrinojenemi, inhibitör kullanımı ve 
hipotermide de uzar. Eksik faktör sayısı artıkça, uzama da artar. Sadece fibrin oluşum hızını 
verir, pıhtının mekanik ve fonksiyonel özellikleri hakkında bilgi vermez. Kanama ve morta-
litenin zayıf bir belirtecidir.5  

Ortak yol ve FVII defektinde, PZ uzar.[4] Faktör I, II, V, VII ve X’a duyarlıdır. Vit-K anta-
gonisti kullanımı takibinde yararlıdır. Sadece fibrin oluşum hızını verir, pıhtının mekanik ve 
fonksiyonel özellikleri hakkında bilgi vermez. Kanama ve mortalitenin zayıf bir belirtecidir.[5]

Lupus antikoagülan, inhibitör alımı ve edinsel patolojiler gibi akut durumlarda ise her 
ikisi de uzar.[4]

Genetik koagülasyon defektleri nadirdir. Bu hastaların çok büyük bir kısmı bu kanama 
hastalıklarına sahip olduklarının farkındadır. Bu nedenle, kanama testleri çok daha nadir ola-
rak önceden saptanmamış kalıtımsal kanama defektlerinin tanınmasını sağlarlar.[4]

Normal sağlıklı ve kanama öyküsü olmayan bireylerde %2,5 oranında, kanamaya neden 
olmayacak uzamış test sonuçları ortaya çıkar. Bu durum pratikte, gereksiz ileri araştırmalara, 
gereksiz tedavilere ve hatalı operasyon ertelemelerine ya da gecikmelerine neden olur. Daha 
da karmaşık olmak üzere, normal bir test kanama hastalığını da dışlayamayabilir.[4] 
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En yaygın hastalık von Willebrand hastalığı olup, toplumun %1’inde vardır ancak klinik 
kanama yalnızca 1/10000 görülür. Bu hastalarda FVIII de azalmıştır ve aPTZ uzar. Ancak 
ılımlı formlarda, FVIII normal olabilir ve aPTZ normaldir. Hemofililer çok daha nadirdir.[4] 

Diğer birçok kalıtsal kanama hastalığı, örneğin trombosit fonksiyon bozukluğu, rutin ta-
rama testleri ile saptanamaz.

Hastaların koagülasyon durumlarını belirlemek için kullanılan SKT bazı sakıncalar içe-
rir:[2,7]

• Tam kanı değil plazmayı değerlendirir

• Trombosit fonksiyonları hakkında bilgi vermez

• Hiperkoagülabiliteyi değerlendirmez

• Fibrinolizi göstermez

• Hasta sıcaklığında değil standart 37 ºC’deki durumu değerlendirir.

Bu sakıncalar nedeniyle anormal koagülasyon testlerinin, postoperatif kanama öngörü de-
ğeri ve oranı oldukça zayıf olduğu iddia edilmektedir.[3-6] Çünkü koagülasyon testleri anormal 
olanla olmayan arasında perioperatif kanama sıklığı benzer bulunmuştur. Benzer bir sonuç da 
bronkoskopi, santral ven kanülasyonu, anjiografi, karaciğer ve böbrek biyopsileri ile parasen-
tez yapılan hastalarda elde edilmiştir. Sonuçta, cerrahi ve diğer invaziv girişimler öncesi se-
çilmemiş hastalarda perioperatif kanama tahmininde rutin koagülasyon testlerinin kullanımı 
önerilmemektedir. Perioperatif kanama riski taraması için, koagülasyon testlerinden ziyade 
standardize edilmiş kanama anketinin kullanımı önerilmektedir.[4]

Trombosit sayısı, primer hemostaz değerlendirmesinde ilk test olan pıhtılaşma anormal-
liklerinin değerlendirilmesinde ayrılmaz bir bileşendir. Sadece trombosit miktarını sayılara 
yansıtır ve işlevleri hakkında bilgi vermez. Normal aralık 150.000-440.000 /mm3 arasındadır 
ve <150.000 /mm3 trombositopeni olarak sınıflandırılır. Trombosit sayısı, uzun süredir heparin 
tedavisi alan hastalarda heparin kaynaklı trombositopeni değerlendirmesinde çok önemlidir.

Fibrinojen düzeyi, PZ ve aPTZ gibi testlerde majör rol oynayan ve son dönem birçok kı-
lavuzda kanama öngörücüsü olarak gösterilen tek testtir. Fibrinojen düzeyini belirmede daha 
doğru sonuç veren, gravimetrik, immünolojik ve ısıtma ile çöktürme yöntemi kullanan testler 
zor yöntemlerdir ve klinikte rutin kullanılmazlar.[5] Standart olarak düzey belirlemede kulla-
nılan test olan Clauss yöntemi, indirekt ölçümle yapılır. Bu test; heparin, fibrin yıkım ürünleri 
varlığı ve kolloidlerle yapılan hemodilüsyonda hatalı sonuç verir.[5,7] VET, fibrinojenin fonk-
siyonel düzeyini göstermesinin yanı sıra Clauss yöntemine bir üstünlük olarak, hemodilüs-
yonda bile doğru bir fonksiyonel düzey gösterirler.[8]

Fibrinojen replasmanı için eşik değerin 1 g/L değil daha yüksek (örneğin >1,5 g/L) olması 
önerilmektedir.[8]

PZ ve aPTZ gibi plazma testlerinin duyarlı olmadığı birçok durumda VET’ler koagülas-
yon monitörizasyonunun daha iyi değerlendirilmesini sağlar.[9]
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3.2. Viskoelastik Testler (VET)

Hasta-başı testler (TEG ve ROTEM gibi VET), plazmojen koagülasyonu değerlendiren 
SKT’nin birçok sakıncasının üstesinden gelebilirler:[5,7]

Avantajları; 

• Tam kanla sonuç verir.

• Koagülasyon hakkında genel bir resim çizer.

• Spesifik koagülasyon defektlerinin saptanmasını ve şiddetini gösterir.

• Fibrinojen eksikliğini saptar

• Trombosit fonksiyon bozukluklarını gösterir

• Hiperkoagülabiliteyi gösterir

• Fibrinolizi gösterir

• Hasta sıcaklığındaki durumu değerlendirir

Dezavantajları;[5,7]

• Endotelin etkisi yoktur

• Kan akımının etkisi yoktur

• Personel ve kalibrasyon hatası

• Yorumlama sorunları

• Eğitim ve kalite kontrol sorunları

• Standart VET testleri, vWH ve ilaca bağlı trombosit fonksiyon bozukluklarını göstermez

3.3. Trombosit Fonksiyon Testleri 

Kalp hastalarının bakımında iyileşmeler nedeniyle bu hastalar çoklu ilaç tedavisi altın-
da daha uzun yaşamaktadır. Bu tür hastalara ilaveten yaşlanan popülasyon ile antitrombosit 
ajan kullanımı sürekli artmakta ve bu hastalarla daha sık karşılaşılmaktadır. Bu nedenle bu 
hastalarda trombositlerin fonksiyonu belirlemek için uygun testlerin yapılması şarttır. Ayrıca 
SKT ve VET ile nedeni ortaya konamamış hastalarda da trombosit fonksiyon bozukluğu akla 
getirilmelidir.[5]

Trombositler, en başta primer hemostazda olmak üzere, koagülasyonun birçok noktasında 
yer alan önemli bir komponenttir. Tam kan sayımında sadece sayısı belirlenir, fonksiyonu 
hakkında bir bilgi alınmaz. Bu nedenle “seçilmiş” hastalarda trombosit fonksiyonu değerlen-
dirilmelidir. Trombosit fonksiyonu değerlendirilmesinin rutin yapılması önerilmez. 

Trombosit fonksiyonu için, yoğun emek ve zaman isteyen, deneyim ve uzmanlık gerek-
tiren çok sayıda değerlendirme testi vardır: Kanama zamanı, Light Transmission Platelet 
Aggregometry, Whole Blood Impedance Aggregometry, Flow Cytometry, Measurements of 
platelet Release, Platelet Micro-particles gibi. 
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Daha hızlı ve hasta-başı test olarak, Platelet Function Analyser-100 (PFA-100), Multiple 
Elektrot Trombosit Aggregometer (MEA), VerifyNow, TEG Platelet Mapping Assay (PMA) 
gibi birçok yöntem geliştirilmiş olmasına karşın, sonuçlar açısından birbirleri arasında kore-
lasyon yoktur. Klinik kullanımlarında da farklılıklar söz konusudur; çünkü çalışma prensipleri 
farklıdır, farklı agonist kullanırlar ve son olarak farklı fonksiyon özelliklerini ölçerler.[10]

PFA-100: En yaygın kullanılan trombosit fonksiyon analizörü-100 (Platelet Function 
Analyser, PFA-100)’dür.[7,11] PFA-100, trombosit sayı ve reaktivitesi, vW faktör aktivitesi 
ve hematokritin fonksiyonel bir sonucu olarak “kapanma süresi” (closure time) adı verilen 
bir değer verir. Aspirin ve vW sendromu gibi trombosit bozuklularının tanısında kullanılan 
bu testin normal değerleri, Epinefrinle <165 sn, ADP ile <186 sn’dir. En önemli kısıtlılığı 
trombosit sayısı ve hematokritten etkilenmesidir.[5]

VerifyNow®: Trombosit agonistleri tarafından indüklenen fibrinojen kaplı mikropartikül-
lerle, trombosit kümelenmesini ölçmek için tam kan kullanan bir sistemdir. GPIIb/IIa reseptör 
blokerleri, aspirin ve klopidogrel gibi antitrombosit ilaç takibinde kullanılır.[10]

MEA: İmpedans Trombosit aggregometri pensibi ile çalışan Multiplate® testtir. Agonist 
etki ile trombositler kümelendikçe sahip olduğu 5 elektrot telleri arasındaki elektriksel im-
pedans artar. Bunun zaman içinde ölçülmesi ile trombosit fonksiyonu hakkında sonuç verir. 
Yüksek kan kaybı riskine sahip hastaların preoperatif belirlenmesinde de önemli olduğu gös-
terilmiştir. Ancak analizden 30 dk. önce kanın alınması gereklidir. 

VET: Ayrıca hasta-başı testi olarak hem ROTEM’de (Multiplate analyser gibi) ve hem 
de TEG’de (The TEG Platelet Mapping Assay gibi) daha kısa sürede trombosit fonksiyonunu 
değerlendirmek için yöntemler geliştirmiştir.[7,11] TEG-PMA, bazal viskoelastik profile göre 
trombosit inhibisyonunu ölçer ve trombosit agregasyon yüzdesini verir.[10] P2Y12 inhibitörü 
ve/veya aspirin kullananlarda, trombosit fonksiyonunu değerlendirmede yararlıdır.[12]

Hastabaşı kullanılan trombosit fonksiyon testleri, sonuç olarak gereksiz transfüzyonu 
azaltmada, antitrombosit ajanın doz ayarlamasında ya da kesilmesi kararının alınmasında ve 
cerrahinin yapılmasının güvenli olduğu zamanı göstermede yardımcı olur. Bu testler ayrıca, 
trombosit inhibisyon derecesini belirleyerek aşırı kanama riskini ve transfüzyon gereksinimi-
ni de öngörebilir.

ÖNERİLER

1. Cerrahi ve diğer invaziv girişimler öncesi seçilmemiş hastalarda perioperatif kanama tah-
mininde rutin koagülasyon testlerinin kullanımı önerilmez.

2. Perioperatif kanama riski taraması için, standardize edilmiş kanama anketi önerilir. VET 
ve/veya SKT’nin şu hastalarda yapılması önerilir:

• Pozitif kanama öyküsü
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• Yüksek kanama riski taşıyan cerrahi işlem

• Yüksek kanama riski oluşturan yandaş hastalık varlığı (DİK, sepsis, karaciğer hasta-
lığı gibi)

3. Trombosit Fonksiyon testinin rutin yapılması önerilmez. Yapılması önerilen durumlar:

• SKT ve VET ile tanı konamamış kanamalı hastalar

• Antitrombosit ajan kullanan hastalar
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Preoperatif Otolog Kan Donasyonu

Ameliyat öncesi otolog kan bağışı (POD), cerrahi kan saklama için otolog seçenekler 
içinde, yaygın kullanılmayan ancak en yaygın bilinenidir. Planlı operasyon öncesi sadece ken-
disine kullanılmak üzere hasta kanının toplanmasıdır. Operasyon süresince ve izleyen 5 günde 
transfüzyon beklentisi yüksek hasta grubuna uygulanır.

AIDS epidemisine yanıt olarak 1983 yıllarından başlamak üzere, özellikle POD olmak 
üzere, otolog transfüzyonların tüm formlarına ilgi hızla artmıştır. 1993 yılı itibarıyla ABD’de 
toplanan tüm kanların yaklaşık %6’sının POD’a katılım ile otolog kullanımı amaçlanıyordu. 
Ancak bu oran %1’in altında kalmıştır. POD kullanımındaki bu azalmaya, otolog kanların 
büyük kısmının kullanılmadığının (dolayısıyla imha edildiğinin) veya gereksiz olarak kul-
lanıldığının fark edilmesi ve güvenli kan teminine artan güven dahil çeşitli faktörler katkıda 
bulunmuş olabilir. Bu durum POD etkinliğini artırmak için kılavuzların oluşturulmasına ön-
cülük etmiştir. POD için uygun adaylar aşağıdaki özelliklere sahip hastalardır:

• Görece olarak iyi sağlık durumu olan,

• Demir takviyesini tolere edebilen,

• Kan kaybı olasılığı 500-1000 ml veya daha üzeri olan cerrahi girişimlere girecek olanlar-
dır.

Yararları

Bağışçı/hasta için POD’un en açık yararı kan yoluyla geçen enfeksiyonlara ilişkin kaygı 
bulunmamasıdır. Hastada bağış anında bakteriyemi olmadığı ve/veya istemsiz olarak yanlış 
kan ünitesinin transfüzyonu ile sonuçlanan etiketleme veya kullanım hataları olmadığı varsa-
yıldığında enfeksiyona karşı korunmuş olmaktadır. Aynı zamanda hemolitik, non-hemolitik 
febril, alerjik veya septik transfüzyon reaksiyonlarına, eritrosit, lökosit, trombosit antijenlerine 
karşı alloimmünizasyon ve Graft-versus-Host Hastalığı’na (GVHD) karşı da korunmuş olur. 

POD’un genel etkinliği hem randomize çalışmalarda hem de kohort çalışmalarında araş-
tırılmıştır. [1] Bir metaanaliz POD uygulanan hastaların allojenik kan alma olasılığının kontrol 
grubuna göre daha düşük olduğu (OR: 0,17) ama otolog ve/veya allojenik kan ile transfüz-
yon olasılıklarının daha yüksek (OR: 3,0) olduğunu bildirmektedir. [2] İkinci etki hem POD 
uygulanan hastalardaki daha düşük hematokrit hem de otolog kan kullanırken daha serbest 
transfüzyon politikası ile ilişkilidir.

OTOLOG KAN BAĞIŞI
PROGRAMI
Yeşim Aydınok - Şahin Bozok5
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Kalp ameliyatlarının %50-70’nin kan transfüzyonu gerektirdiği bildirilmiştir. [3] Kalp 
ameliyatı geçiren hastalar, ABD’de toplam kan stoklarının yaklaşık %20’sini kullanır. [4] Ge-
leneksel olarak, anemiden kaçınmak hastaların prognozunu iyileştirebilirse de [5], kalp ame-
liyatı sırasında perioperatif allojenik kan transfüzyonlarının yüksek morbidite, mortalite ve 
hastaneye yatış maliyetleriyle ilişkisi yönünde daha fazla kanıt bulunmaktadır. [6]

Martin ve ark. [7] 432 hastada yaptıkları çalışmada POD’un yetişkin kalp cerrahisinde 
allojenik kan ürünlerine duyulan ihtiyacı azalttığını göstermişlerdir. Dikkatlice seçilmiş has-
talarda, POD allojenik transfüzyona karşı güvenli ve etkili bir alternatif olarak sunulmaktadır. 
Buradaki tartışma konusu POD uygulanabilen grubun dikkatlice seçilen hasta grubu olması 
ve çalışmada yer alan hastaların üçte birinin allojenik kanla transfüze edilmesidir. Kalp cer-
rahisindeki kullanılacak kan miktarının önceden tahmin edilememesi ve POD ile sağlanan 
kanın yetersiz kalması önemli bir sorundur.

Birçok ülke için yakın gelecekte çok büyük miktarda allojenik kan ürünü kıtlığı öngörül-
mektedir. [8] Daha karmaşık cerrahi becerilerle tedavi edilebilecek yaşlı popülasyonun gide-
rek artışı, allojenik kan gereksinimi de artırmaktadır. Buna karşılık, allojenik kan ürünlerinin 
sayısını artırmak için yapılan tüm çalışmalar amaçlanan hedefe ulaşmamıştır. Arz ve talep 
arasındaki bu dengesizlik, artan fiyatlara ve/veya allojenik kan ürünlerinin temininde eksik-
liklere yol açabilir. Bu bakımdan klinisyenler kan koruma stratejilerini geliştirmek için her 
türlü çabayı gösterirken, iyi bilinen ancak yeterli verim alınamayan POD akılda tutulmalıdır. 

Sorunlar

POD programlarında da bazı sorunlar vardır. En önemlisi otolog kanın allojenik kandan 
pahalı olmasıdır. [9] Yüksek maliyetin temeli, otolog bağışçı/hastalar için gereken fazladan 
zaman, dikkat, özel işlem (ek etiketler, ayrı depolama, hastaneye erken kabul gibi) ve hedefle-
nen alıcıya verilmeyen kanın (bağışlanan kanın yaklaşık %50’si) diğer hastalara verilememesi 
nedeniyle atık haline gelmesidir. [10] 

Aynı zamanda, herhangi bir transfüzyonda olduğu gibi, depolama sırasında saptanamayan 
bakteri bulaşı ve bağışçının/hastanın önceden bağışlanan otolog üniteler yerine allojenik kan 
alması ile sonuçlanan uygulama hataları olasılığı mevcuttur. [11] Bu kaygılar elektif histerek-
tomi uygulanan hastalarda, POD’un transfüzyon gereksinimi için bağımsız bir risk faktörü 
olduğunu gösteren bir çalışmanın ışığında daha önemli hale gelmiştir. [12] POD uygulanan 140 
kadının 25’ine transfüzyon yapılırken, POD uygulanmayan 123 kadının bir tanesine transfüz-
yon yapılmıştır. Kalça replasmanı planlanan hastalardaki ileriye dönük randomize bir çalış-
mada da benzer sonuçlar elde edilmiştir. [13] Bu fark, hem ameliyat öncesi kan bağışına bağlı 
anemi görülme sıklığına, hem de otolog kan varlığında daha serbest transfüzyon politikalarına 
bağlı olduğu düşünülmektedir.

Önceden verilecek kan miktarı; farklı hastanelerdeki cerrahi ekipler arasında, aynı giri-
şimde dahi kan kaybı farklılığına bağlı olarak değişebilmektedir.  Bu yüzden, özel işlemler 
için toplanacak ünite sayısına ilişkin genel öneriler yapmak zordur. Sonuçta hastaların büyük 
kısmında kan transfüzyonu gereksinimini karşılamak için fazla oranda ekstra kan alınması ve 
sonunda imhası ile karşılaşılmıştır. 
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Rutin uygulama önerilmez; [14-17]

• POD daha düşük preoperatif hemoglobin ile ilişkilidir. 

• POD hastaya daha fazla transfüzyon ile ilişkilidir. 

• Otolog kan risksiz değildir. Bakteriyel kontaminasyon, hatalı transfüzyon gibi allojenik 
kan ile ilişkili riskler otolog kan için de geçerlidir.

• Yarar/Maliyet oranı düşüktür. Otolog kanların önemli bir kısmı imhaya gitmektedir. 

• Çeşitli çalışmalar kan verme sürecini yüksek riskli verici/hastaların bile tolere edebildiğini 
göstermiştir. [18,19] Bununla birlikte bir çalışmada, geleneksel klinik gözlem ile fark edil-
meyen bir dizi istenmeyen hemodinamik değişiklik (sistolik ve diyastolik hipotansiyon, 
ortostatik hipotansiyon, taşikardi, aritmi ve ST-T dalga değişiklikleri) saptanmıştır. [20]

Günümüzde uygulama alanları; 

• Nadir kan grubuna sahip veya allo-antikorun tanımlanamadığı ve cross-match uygun ka-
nın sağlanamadığı hastalar. [21,22]

Kimlere uygulanmaz;
• Şiddetli kalp hastalığı (ciddi hipertansiyon, ciddi aort darlığı, kararsız anjina, siyanotik 

konjenital kalp hastalığı, son 3 ay içinde miyokart enfarktüsü, kalp yetmezliği) bulunanlar,

• Serebrovasküler tıkayıcı hastalığı bulunanlar, 

• Aktif bakteriyel enfeksiyonu bulunanlar.  Çoğu bakteri soğukta çoğalamayacak olsa da 
bazı psikorfilik organizmalar (örneğin Yersinia enterocolitica) +4 derecede depolanan 
kanda bir veya iki hafta içinde pik konsantrasyonlara ulaşabilir ve transfüzyonu ölümcül 
septik ve hemolitik reaksiyonlar ile ilişkili olabilir. [23]

• HBV, HCV ve HIV pozitif olgularda otolog kan toplanması önerilmez. 

Pediatrik ve ileri yaş hastalarda uygulanması;
• Çocuğun uyumu ve ebeveynlerin yazılı onamı varsa, pediatrik yaş grubunda da POD ya-

pılabilir. 

• Yeterli kooperasyon sağlanması ve damar yolu uygunluğu gereklidir.

• 300 ml altındaki donasyonlarda 1,4 ml CPDA-1: 10 ml tam kan olacak şekilde antiko-
agülan solüsyon oranı ayarlanmalıdır (Kan torbalarında 63 ml CPDA-1 bulunur). 

• 20 kg altındaki çocuklarda donasyon sonrası sıvı açığı yerine konulmalıdır. [24] 10 kg 
altındaki çocuklarda az sayıda deneyim güvenli olduğunu bildirmekle beraber, hasta-
ne yatışı, kateterizasyon ve intravenöz anestezi gerektirmektedir. [25] 

• Kardiyovasküler ve serebrovasküler değerlendirmede uygunluğu olan 60 yaş üzeri has-
talarda güvenle uygulanabildiği gösterilmiştir. [26,27] Ancak 80 yaş üstü hastaları POD’a 
teşvik etmemek akılcı olabilir. Bu hastalar günümüzde allojenik kanın güvenli oluşu ve 
transfüzyonla geçen enfeksiyona atfedilebilen semptomlar öncesindeki uzun latent dö-
nem, yaşam beklentilerini geçebileceğinden bu hastalar konvansiyonel transfüzyonda en 
az risk altında olan gruptur. 
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Kalite kayıtları;

• POD doktor istem ve onam formu (Hastanın hekimi tarafından tamamlanır)

 Hastanın öngörülen intra/postoperatif transfüzyon ihtiyacına göre kaç ünite kan donas-
yonu istendiği, planlı operasyon tarihi ve hastanın kan donasyonu için tıbbi uygunluğunu 
bildirir yazıdır.  

• POD hasta onam formu (Hastanın hekimi tarafından alınır) 

 Hastanın otolog donasyonun gerekliliği hakkında bilgilendirilmesi, kullanılmayan ürün-
lerin imha edileceği bilgisinin verilmesi ve bu bilgilerin verildiğine dair hastadan yazılı 
onam alınması hastanın hekimi tarafından sağlanır.

• Transfüzyon takip ve geri bildirim formu (Transfüzyonu uygulayan hekim ve hemşire 
tarafından tamamlanır)

POD işlem esasları;

• Hasta, POD hekim istek ve onam formu ve POD hasta onam formu ile Kan Merkezine 
yönlendirilir. Hastanın Kan Merkezine bağışçı kaydı yapılır, hekim muayene ve sorgula-
ması gerçekleştirilir.

• Hastanın öngörülen intra/postoperatif transfüzyon ihtiyacına göre, planlı operasyondan 
3–6 hafta öncesinden başlanarak kanı düzenli flebotomilerle toplanır.

• CPDA-1 eritrosit süspansiyonu (ES) (%65-75 Hct) 35 gün ve SAG-M ES (%50-70 
Hct) 42 gün +40C’de saklanabilmektedir. Böylece 4-5 üniteye kadar POD mümkün 
olabilir

• Toplanan kanlar aksi talep edilmedikçe CPDA-1 veya SAG-M eritrosit süspansiyonu 
ve taze donmuş plazma olarak hazırlanır ve operasyon tarihine kadar kan merkezinde 
saklanır

• Otolog donasyon planlanan hastalara her gün peroral 100 mg elementer ferröz demir gün-
de 2-3 kez verilir veya her donasyon sonrası intravenöz demir uygulanır. 

• Demir preperatı eşliğinde rHuEPO (Eritropoetin) 200 IU/kg/gün (4000 Ünite/gün) 
subkütan 3 hafta süreyle kullanılması önerilir ancak standardize edilmiş bir yaklaşım 
değildir ve yüksek maliyeti vurgulanmaktadır. [28,29]

• Flebotomi işlemi, en kısa 1 hafta aralarla ve son donasyon ile operasyon arasında en kısa 
4 gün (tercihen 1 hafta) bulunacak şekilde gerçekleştirilir. [30]

• Her donasyon öncesi Hb ≥ 11 g/dl ve Hct ≥%33 olmalıdır. 

• Her bir donasyonda total kan hacminin %12’i aşılmamak üzere (maksimum 10,5 ml/
kg) ve ≥50 kg bireylerde 450-500 ml tam kan toplanır.

• Kullanılmayıp operasyon sonunda geri dönen kanlar operasyondan 7 gün sonraya kadar 
hasta adına rezerve edilir ve sürenin bitiminde herhangi bir özel durum yok ise imha edilir.
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Tartışmalar

POD uygulaması geniş deneyimlere ve hastayı enfeksiyondan korumadaki aşikâr fayda-
sına rağmen tartışmalı olmaya devam etmektedir. Günümüzde POD programlarının marjinal 
değere ve maliyet-etkinliğe sahip olduğuna inanılmaktadır. POD yoğun kan gereksinimine sa-
hip, yaşam beklentisi uzun sağlıklı bireyler ve cross-match uygun kan bulunamayan bireyler 
ile sınırlanmalıdır. POD için uygun adaylar sağlık durumu görece iyi, demir takviyesini tolere 
edebilen ve 500 ila 1000 ml’den fazla kan kaybı olasılığı olan hastalardır.
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Kan Koruyucu Cerrahi Teknikler ve Intraoperatif Kan Yönetimi Teknikleri

Operasyon aşaması, kalp cerrahisinde kan kullanımının azaltılmasını sağlamada en önem-
li aşamadır diyebiliriz. Cerrah operasyon sırasında kanama kontrolu konusunda ne kadar dik-
katli olsa da bu tek başına yeterli değildir. Multidisipliner yaklaşım bu işin olmazsa olmazıdır. 
Diğer multidisipliner takım üyelerinin (anestezist, klinik kardiyolog ve perfüzyonist) hepsinin 
ayrı ayrı sorumlulukları vardır ve ekip üyelerinin uyum içinde çalışması gerekir (Tablo 1). 
Kanama ve hemostaz süreci birçok farklı faktörden etkilenebilir. Kalp cerrahisine alınacak 
hastalarda preoperatif detaylı öykü alınması, anemi varlığı, hemostatik parametrelerin ince-
lenmesi, tüm bunlara bakılarak kanama/transfüzyon riskinin belirlenmesi, kullandığı ilaçlara 
göre operasyon zamanlamasının yapılması ve tüm bu değerlendirmeler sonrası optimal cerra-
hi teknik ve yöntemin kararlaştırılması son derece önemlidir. Bu yaklaşım kanamayı ve kan 
ürünü kullanımını en aza indirecektir.

Klinik Kardiyolog Kalp cerrahı Anestezist Perfüzyonist

Ameliyat
zamanlaması

Ekibi yönetmek Uygun koagülasyon
Normotermi
sağlanması

Preoperatif
antitrombosit ve

antikoagülan tedavinin
düzenlenmesi

Ameliyat tecrübesi 
ve operatif teknik 

seçimi

Sistematik
Hemostaz takibi

Minimal
hemodilüsyon

Preoperatif anemi 
tedavisi

Titiz bir kanama 
kontrolü

Hemodinamik takip
Perfüzyon çıkışı 

KPB devresinde kan 
bırakmamak

Sabırla pıhtı
oluşmasını beklemek

Tablo.1 Kalp takım üyelerinin kalp cerrahisi sırasındaki görevleri       

Kalp ameliyatı sırasında kullanılan birçok cerrahi teknik ve cihaz kan ürünü kullanımı-
nı azaltmaktadır. Off-pump cerrahi, minimal invaziv kalp cerrahisi, minimal invaziv eks-
trakorporeal dolaşım devreleri (MİECC) ve topikal hemostatikler kan ürünü kullanımını 
azaltmaktadır. Bu uygulamaların avantajları ve dezavantajları beraber değerlendirilip, uygu-
lanmasına karar verilmelidir (Tablo 2). Ayrıca, bu uygulamalar kalp cerrahisi kliniklerinin 
rutin programına girdiği zaman etkileri ve güvenilirlikleri daha da artacaktır.

KAN KORUYUCU
CERRAHİ TEKNİKLER

Ersin Kadiroğulları6
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Avantajları Dezavantajları

Off-pump cerrahi

KPB’ın yan etkileri;
• Yüksek doz Heparin
• Hemodilüsyon
• Kan hücrelerine travmadan kaçı-

nılması.
Aort ve sağ atriyumda doku trav-
ması olmaması.

Cerrahi tecrübe gerektirmesi
Özellikli malzeme gerekmesi
İnkomplet revaskülarizasyon 
Zayıf kalitede anastomoz

Minimal invaziv kalp 
cerrahisi

Minimal doku travması ve diseksi-
yonu

Cerrahi tecrübe
Özellikli malzeme

Tablo 2. Kan koruyucu operatif tekniklerin avantajları-dezavantajları

Off-Pump Cerrahi
Off-pump koroner baypas cerrahisi 1960’lardan beri yapılan bir tekniktir. [1] Atan kalpte 

baypas cerrahisi tecrübe ve daha çok sabır isteyen bir operasyondur. Kardiyopulmoner baypas 
(KPB)’a girilmemesi, hastaya minimal dozda heparin yapılması, hemodilüsyon ve kan hüc-
relerinin travmatize olmaması off-pump cerrahinin “kan yönetimi” açısından avantajlarıdır. 
Bunca olumlu etkisine rağmen kılavuzlar tarafından off-pump cerrahi önerisi ‘seçilmiş has-
talar yarar görebilir’ şeklindedir. [2] Otuz yıllık literatür tarandığında on-pump ile off-pump 
cerrahiyi karşılaştıran, 115 civarında randomize kontrollü çalışma, 30’un üstünde de metaa-
naliz bulunmaktadır. [3] Bu çalışmalarda kan ürünü kullanımı ile ilgili ortak bir sonuç yoktur. 
Randomize kontrollü çalışmaları içeren bir metaanalizde eritrosit süspansiyonu kullanımı ve 
kan ürünü kullanımı off-pump cerrahi grubunda anlamlı olarak düşük bulunmuştur. [4] Yine 
başka bir metaanalizde, hastanın komorbiditesi ve yaşam beklentisine göre off-pump cerrahi-
nin seçilebileceği bildirilmiş, ancak kan ürünü kullanımı ve drenaj miktarlarında heterojenite 
olduğu belirtilmiştir. [5] Ayrıca, cerrahın kendi günlük pratiğinde hangi tekniği kullanıyorsa 
ona göre karar vermesinin doğru olacağı vurgulanmıştır. Yine bazı çok merkezli çalışmalarda 
transfüzyon ihtiyacının off-pump cerrahide daha az olduğu bildirilmiştir. [6,7] Ancak bu çalış-
maların dezavantajı, kalp cerrahisi merkezlerinin transfüzyon protokollerinin aynı olmaması 
ve neye göre yapıldığının tam olarak belirtilmemesidir. 

Sonuç olarak; off-pump cerrahide KPB’a girilmediği için; heparinizasyon daha düşük 
dozlarla sağlanacak, hemodilüsyon olmayacak, kan hücreleri mekanik travma ile karşılaş-
mayacaktır. Bu da kanama riskini düşürecek ve kan transfüzyonu ihtiyacını azaltacaktır. Off-
pump cerrahinin bu avantajlarına rağmen kalp cerrahisi ekibinin rutin kullanımında olan tek-
niği seçmesi daha doğru bir karar olacaktır. Çünkü, koroner baypas cerrahisi sonrası kaliteli 
bir anastomozun uzun dönem açıklığı da kan ürünü kullanımı kadar önemlidir. Rutin olarak 
on-pump cerrahi yapan bir cerrahın, mortalite ve morbiditesi yüksek, kanama ve transfüzyon 
riski yüksek hastalarda off-pump cerrahi yapması kan ürünü kullanımı ve ona bağlı kompli-
kasyonları azaltabilir. 
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Minimal İnvaziv Kalp Cerrahisi

Minimal invaziv kalp cerrahisi kozmetik üstünlüğünün yanında, minimal doku diseksiyo-
nu nedeniyle daha az kanama ve kan ürünü kullanımı sağlar. Özellikle minimal invaziv mit-
ral kapak cerrahisi yapılan hastalarda, konvansiyonel yönteme göre drenaj miktarları ve kan 
ürünü kullanımı daha az bulunmuştur. Ancak bu katkı kanama nedeniyle revizyon yapılma 
oranlarına yansımamıştır. [8,9] Minimal invaziv aort kapak cerrahisi yapılan hastaları içeren ve 
3 adet randomize kontrollü çalışmanın dahil edildiği derlemede, konvansiyonel yönteme göre 
kan ürünü kullanımında bir fark bulunamamıştır. [10] Ancak gözlemsel birçok çalışmada mini-
mal invaziv aort cerrahisinde de kan ürünü kullanımının az olduğu belirtilmektedir. [11] Kalp 
cerrahisi merkezlerinde minimal invaziv kalp cerrahisi sayısı artıkça, daha çok randomize 
kontrollü çalışma yapılacak ve bu konu hakkında kesin ve net bir bilgi verme imkânı doğa-
caktır. Aortik kök cerrahisinde de minimal invaziv kesilerin kan ürünü kullanımını azalttığını 
bildiren metaanalizler yayınlanmaya başlamıştır. [12] Ayrıca minimal invaziv cerrahi teknik-
lerle kombine kullanılan MİECC’ler, hızlı yerleştirilen aort kapaklar ve kısa süreli anestezik 
ajanlar sayesinde erken (ultrafast-track) ekstübasyon yapılarak hastaların kan ürünü kullanı-
mının ve hastanede kalış sürelerinin azalacağını bildiren çalışmalar yapılmıştır. [13] 

Minimal invaziv cerrahi teknikle kardiyopulmoner baypas sistemleri de modifiye edilmiş 
ve kan koruma protokolleri daha da belirgin hale geçmiştir. Piyasada çeşitli ürünler olsa da 
temel felsefe prime volüm azaltılması, kapalı devre kullanımı ve cerrahi aspiratın ayrılması, 
sentrifugal pompa ve biyouyumlu devreler olarak gerçekleşmekte ve her bir parça kan kulla-
nımında azalmaya doğrudan katkıda bulunmaktadır. Minimal invaziv cerrahi tekniğinde bu 
türlü mini devrelerin kullanılması konusunda çok merkezli çalışmalar devam etmektedir. 

Minimal invaziv kardiyovasküler cerrahi girişimler olarak; transkateter aort kapak implan-
tasyonu (TAVİ), endovasküler aort tamirleri (EVAR, TEVAR), mini torakotomi ve transapikal 
yaklaşım ile yapılan neokorda ve paravalvuler kaçak tamirleri, atriyal ve ventriküler septal 
defektlerin kapama cihazı ile kapatılması gibi girişimlerin sayısı da gün geçtikçe artmakta ve 
kan ürünü kullanımını azalttığı yönünde çalışmalar yayınlanmaktadır. [14-16] 

Sonuç olarak; kan koruyucu operatif teknikler kan transfüzyonunun minimal düzeye indi-
rilmesi için alınan en önemli önlemlerdendir. Bu aşamada kalp cerrahının yanı sıra anestezi ve 
perfüzyon ekibine de büyük bir görev ve sorumluluk düşmektedir. Multidisipliner bir ekibin; 
cerrahi teknik, detay ve araç-gereçlerin seçiminde ortak karar vermesi hayati önem taşır. İler-
leyen yıllarda minimal invaziv cerrahilerin yanı sıra, endovasküler  ve transapikal tedavilerin 
de artacağı ve kan ürünü kullanımını azaltacağı aşikardır. 

Minimal invaziv cerrahi gerek teknoloji gerekse cerrahi deneyim olarak evrimleşmesini 
sürdürmektedir. Yeterli güvenlik verisinin çeşitli çalışmalarda toplanmış olması yaygınlaş-
masını sağlayacaktır. Azalmış cerrahi travma ve özellikle kan yönetiminin etkinliği bu yay-
gınlaşmanın en çarpıcı öğeleri olacaktır. Eşlik eden perkütan teknolojiler, hidrit girişimler ve 
girişimsel kardiyologlarla işbirliği cerrahi tekniklerin yararlarının daha büyük hasta grubunda 
hitap etmesini sağlayacaktır.
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Kalp Cerrahisinde Taze Tam Kan Kullanımı

Kalp cerrahisinin kanama riski ve transfüzyon ihtiyacının diğer cerrahilerden fazla olduğu 
bilinmektedir. Bu durum hastaların preoperatif dönemde almış oldukları antitrombotik teda-
viler, operasyon sırasında uygulanan heparin, invaziv işlemlerin çokluğu, kardiyopulmoner 
baypas (KPB) ve gereğinde derin hipotermik sirkülatuvar arrestin (DHSA) uyarmış olduğu 
enflamasyon nedeniyle artmış kanama riski ile açıklanabilir. [1] Artmış kanama riski ve trans-
füzyon KPB’dan hemen sonra intravasküler volümde akut değişikliğe neden olarak hemo-
dinamik bozukluk yaratmaktadır ve bu durum artmış mortalite ve morbidite ile ilişkilidir. [2]  
Preoperatif ve intraoperatif alınan tedbirler ayrıca postoperatif dönemde hedefe yönelik ve 
kısıtlı kan ürünü kullanımı ile mortalite ve morbiditeyi azaltmak mümkündür.

Tam kan, transfüzyon uygulaması pratiğinin ilk 250 yılında kullanılan ilk tek orijinal ürün 
olarak bilinmektedir. Taze tam kan transfüzyonu, Birinci ve İkinci Dünya savaşlarında ayrıca 
Kore Savaşı’nda direkt transfüzyon aletleri ya da cerrahi anastomozlar aracılığı ile çok fazla 
kullanılmıştır. [3]  Dr. Oswald Hope Robertson [4] tarafından ilk kan bankasının kurulması 
ve teknolojideki hızlı gelişmeler bu pratiği değiştirmiştir.  Eritrosit, plazma, trombosit gibi 
kan ürünlerinin ayrı ayrı paketlenebilmesi ile birlikte tam kan transfüzyon için tek seçenek 
olmaktan çıkmıştır. Uygulamadaki bu büyük değişim depolama sürelerini uzatarak, kaynak 
kullanımını arttırarak, atıkları azaltarak, ayrıca kişiselleştirilmiş tedavilere olanak sağlayarak 
transfüzyonun lojistik özelliğini büyük ölçüde değiştirmiştir.

Günümüzde gelişmiş ülkelerde tam kan kullanımı giderek azalmaktadır. Toplandıktan 
birkaç saat sonra başlayan özellikle faktör V ve faktör VIII düzeylerinde azalma, trombosit 
sayı ve fonksiyonlarındaki azalma tam kanın hemostatik etkinliğini kısıtlamaktadır. Ayrıca 
toplanmış tam kanda saatler içerisinde potasyum ve laktat miktarında artış, glukoz ve pH dü-
zeylerinde azalma gözlenmektedir. Bu durum tam kan transfüzyonu sonrası metabolik durum 
ve elektrolit dengesinde bozulmaya neden olmaktadır. [5,6]  Yukarıda sayılan tüm bu olumsuz 
durumlar kan bankalarının tam kan depolamasını ve klinisyenlerin de kullanmasını kısıtlayan 
başlıca etmenlerdir.  Bununla birlikte günümüzde sınırlı sayıda da olsa kalp cerrahisi ve yeni 
doğanın değişim transfüzyonu için bazı merkezlerde tam kan kullanımı mevcuttur.

Taze tam kan; donasyondan sonra ilk 24 saat içerisinde (tercihen 4-6 saat) transfüzyonu 
yapılan tam kan olarak tanımlanmaktadır. Tam kan toplandıktan sonra oda ısısında ve kan 
bankalarında 24 saat saklanabilmektedir. [7] Bununla birlikte taze tam kan hazırlamak için 

TAZE TAM KAN KULLANIMI
Yüksel Atay - Tülün Öztürk - O. Nuri Tuncer7
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gereken testleri tamamlamak için gereken süre nedeniyle 48 saatten kısa sürede tam kan sağ-
lamak mümkün değildir.  Buna karşılık, kan bileşenlerinin bir kombinasyonuyla taze tam 
kanda sağlanabilecek her şeyi sağlamak mümkündür ve buna rekonstrükte tam kan adı verilir. 
Bu nedenle artık günümüzde, toplanan bütün kanın neredeyse tamamı bileşenlerine ayrılır 
ve her bileşen için en uygun koşullar altında depolanır. Bu, orijinal tam kan ünitesinin tüm 
aktivitelerini muhafaza etmeyi mümkün kılar ve transfüzyon terapisi için çok sayıda farklı 
bileşenin mevcut olmasını sağlar. 

Yapılan bazı çalışmalar, açık kalp cerrahisi sonrası hastalara taze tam kan ya da trombosit 
süspansiyonu vermenin trombosit sayı ve hemoraji açısından bir fark olmadığı bildirilmiştir 
ve iki grup arasında trombosit fonksiyonları açısından yapılan tromboelastogram testlerinde 
de anlamlı bir farklılık saptanmamıştır. Ancak kollajen kaynaklı trombosit sayısında azalma 
ise taze tam kan kullananlarda rekonstrükte tam kan kullananlara oranla daha fazla olduğu or-
taya konmuştur. Rekonstrükte tam kanda komponentlerin donasyon zamanı eskidikçe kollajen 
kaynaklı trombosit sayısında azalma daha az görülmüştür. Benzer şekilde trombin-antitrombin 
kompleksi oluşumuna bakıldığında, taze tam kan grubunda rekonstrükte kan uygulanan gru-
ba göre daha fazla trombin oluştuğu gösterilmiştir. [5] Bu bilgiler bazı çalışmalarda taze tam 
kanın hemoraji kontrolünde rekonstrükte kana neden daha üstün olduğunu açıklamaktadır. 

Bahsedilen üstün hemostatik özelliklerinden dolayı taze tam kan 1990’lı yıllarda erişkin 
ve pediatrik kalp cerrahisinde rutin olarak kullanılmıştır. [6]  Sonrasında yapılan çalışmalarda 
özellikle pediatrik kalp cerrahisinde gerek prime volümü olarak gerekse perioperatif olarak 
taze tam kan kullanımının postoperatif dönemde transfüzyon miktarını azalttığını göstermiş-
tir.  Aynı dönemlerde yapılan diğer çalışmalarda ise özellikle prime volüme olarak eritrosit 
ve taze donmuş plazma yerine taze tam kan kullanımının daha fazla volüm yükü oluşturdu-
ğu, daha uzun süreli mekanik ventilasyon ihtiyacı, daha uzun yoğun bakım ve hastane yatış 
sürelerine neden olduğu bildirilmiştir. [8-10] Özellikle immünokompetan hastalarda bildirilen 
ölümcül greft versus host hastalığı (GVHD) nedeniyle taze tam kan transfüzyonuna endişeyle 
yaklaşılmaya başlanmıştır.

Günümüzde yapılan çalışmaların ortak sonucu taze tam kan kullanımının komponentle-
re olan tek üstünlüğünün tek donörden toplanmış olması nedeniyle donör maruziyetinin az 
olmasıdır. Ayrıca gelişmiş ülkelerde hastane şartlarında kullanımı neredeyse terkedilmiştir. 
Taze tam kullanımı ile ilgi güncel veriler daha çok hastane dışında savaş ve travma sırasında 
kullanıma ait verilerdir.

Literatür bilgileri ışığında taze tam kan kullanımının hematokrit değerleri üzerine herhan-
gi bir üstünlüğü yoktur. [11]  Transfüzyon paketlerinin kompozisyonu için evrensel bir kriter 
olmadığından, ciddi derecede kanaması olan hastalar, önemli ölçüde farklı süreler boyunca 
depolanan eritrosit konsantreleri ve trombosit konsantreleri ile tedavi edilebilir. Her ne kadar 
taze tam kan için tek bir donörün yeterli olması donör maruziyetini azaltsa da bu ürünün işlen-
mesinin 6 saat içinde gerçekleşmesi gerektiğinden taze kanın rutin temini zordur.



61

ÖNERİLER

1. Tüm bu bilgiler ışığında günümüzde rutin kalp cerrahisi sırasında taze tam kan kullanımı 
uygun değildir. 

2. Kan komponentlerinin kullanımı yeterli olarak görülmektedir ve taze tam kan kullanımı 
gerek kalp damar cerrahisi gerekse anestezi kılavuzlarında taze tam kan kullanımı öneril-
memektedir. [1,12]  

3. Yine de kanama açısından riskli hastalarda taze tam kan kullanımının kanamayı azaltma 
üzerine olumlu etkileri literatürde belirtilmiştir.  

4. Kan bankaları açısından bakıldığında taze tam kan hazırlığı için gerekli testlerin çalışıl-
ması ve kullanıma hazır hale getirilmesi zaman alıcı ve zor bir işlemdir. 

5. Taze tam kan kullanımı lojistik olarak karmaşık ve zor süreç olup kan merkezi, kan ban-
kası ve destekledikleri kalp damar cerrahi servisi arasında sürdürülebilir bir çalışma pro-
tokolü ile ancak uygulanabilir.
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Kanama ve bu sebeple yapılan kan transfüzyonu, kalp cerrahisinde sıkça görülen durum-
lardır.  [1] Buna ek olarak, hastaların bir kısmında aşırı kanama nedeniyle reoperasyon gerek-
sinimi oluşmaktadır. [2] Kan ve kan ürünlerinin kullanımı ve reoperasyon, kalp cerrahisinde 
mortalite ve morbidite artışı ile ilişkili bulunmuştur. [2,3] Bu sebeple kanamayı önleyecek ya 
da var olan kanamayı azaltacak yöntem ve ajanlar, güncel araştırmaların konusu olmaya de-
vam etmektedir. Kanamanın durdurulması konusunda en önemli faktör kanama oluşmadan 
önce hasta parametrelerinin iyi aydınlatılması ve preoperatif optimizasyondur. [3] Bu çalışma-
da kalp cerrahisinde kullanılan antifibrinolitikler genel olarak derlenmiştir. 

Antifibrinolitikler 

Antifibrinolitikler, kalp cerrahisi yapılan hastalarda kan kaybını, kan transfüzyonu ve re-
operasyon gereksinimini azaltmaktadır. [4,5] Kalp cerrahisinde kullanılan antifibrinolitikler, 
aprotinin ve lizin analogları olan ε-aminokaproik asit (EAKA) ve traneksamik asittir (TA). [6-

8] Bahsedilen üç temel faydadan reoperasyon gereksinimini azaltma durumu, bu grup içindeki 
ajanlardan olan EAKA için gösterilememiştir. [4] Ancak grubun diğer ajanları olan aprotinin 
ve TA için bu üçlü etki gösterilmiştir. [4,9]

Antifibrinolitikler (aprotinin, TA ve EAKA) kalp cerrahisinde kanama, kan transfüzyon 
gereksinimini ve kanama nedeniyle reoperasyon oranlarını azalttığı için Anestezi ve Kalp 
Cerrahisi ortak kılavuzlarında da sınıf 1 öneri (kullanılmalıdır) olarak güncellenmiştir. [2,3] 

Kalp cerrahisi hastalarında kullanımı mutlaka düşünülmelidir. Antifibrinolitik ajanların siste-
mik kullanımı yanında lokal kullanımları da mevcuttur, ancak yapılan çalışmalarda üstünlük-
leri gösterilemediği için rutin kullanımı önerilmemekle birlikte lokalize dirençli kanamalarda 
kullanılabileceği bildirilmiştir. [3]  

a. Traneksamik asit: 

Çok merkezli ATACAS (The Aspirin and Tranexamic Acid for Coronary Artery Surgery) 
çalışmasında, kalp cerrahisi uygulanan 4631 hasta üzerinde TA ile plasebo etkisi karşılaştı-
rılmıştır. [9] TA grubunda, kan transfüzyon gereksiniminin (p<0.001) ve major kanama ya da 
kardiyak tamponad sebebiyle reoperasyon oranının (% 1,4ve %2,8, p=0.001)  daha düşük ol-
duğu saptanmıştır. Bununla beraber, TA’nın konvülsiyon gibi postoperatif nörolojik olaylarda 
artışa sebep olduğu gösterilmiştir. [9,11] Bazı çalışmalar, TA’nın serebral kan akımını azalttığını 
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ve serebral enfarkt riskini arttırdığını tespit etmiştir. [12,13] ATACAS çalışmasında, konvülsi-
yon için suçlanan trombojenik komplikasyon oranları, TA ve plasebo grubunda benzer bulun-
muştur. [9] Klinik pratikte kullanım için, 10 mg/kg bolusu takiben 1 mg/kg/saat infüzyondan 
40 mg/kg bolus sonrası 4 mg/kg/saat dozlarına kadar değişik doz rejimleri bildirilmiştir. [14] 
Ancak düşük doz TA kullanımıyla efektif sonuçlar elde edildiği de raporlanmıştır. [15] 

b. Aprotinin:

Aprotinin ile ilgili yayınlanan bir çok metaanaliz, kanama nedeniyle reoperasyon 
(RR=0.40: 95% CI: 0.25 to 0.66; p<0.001) ve kan transfüzyonu gereksiniminde azalma 
(RR=0.70: 95% CI: 0.64 to 0.76; p<0.001) tespit etmiştir. [4] Aprotinin grubunda kontrol gru-
buna göre eritrosit süspansiyonu kullanımı ortalama olarak 1,1 paket azalmıştır (95%CI: 0.69 
to 1.47, p<0.001). Aprotininin diğer antifibrinolitiklere göre, kan ürünü kullanımını azaltmada 
daha etkili olduğu gösterilmiştir. [4] Bununla birlikte, aprotinin kullanımının mortalite üzerin-
deki etkisi ile ilgili farklı raporlar bulunmaktadır. Düşük ve yüksek doz aprotinin kullanımının 
kontrol grubuyla karşılaştırıldığı bir metaanaliz çalışmasında mortalite üzerinde olumlu ya da 
olumsuz bir etkisinin olmadığı (RR:0.96, 95% CI 0.65-1.40) gösterilmiştir. [10] 28 çalışmadan 
4913 hastanın verileri incelenerek oluşturulan başka bir metaanaliz çalışmasında da, benzer 
sonuçlar elde edilmiştir. [4] Ancak aprotinin, TA ve EAKA etkilerini araştıran BART çalışması 
(The Blood Conservation Using Antifibrinolytics in a Randomized Trial), diğer gruplara göre 
aprotinin grubunda tespit edilen yüksek mortalite oranları (RR:1.53; 95% CI, 1.06 to 2.22) 
nedeniyle erken sonlandırılmıştır. [16] Bu sonuçları destekleyen benzer gözlemsel çalışmaların 
olması [17,18] aprotininin ABD, Kanada ve Avrupa Birliği ülkeleri ve bazı diğer ülkelerde pi-
yasadan kaldırılmasına sebep olmuştur. Daha sonra, aprotinin ile ilgili bu olumsuz sonuçları 
raporlayan çalışmaların güvenilirliliği tartışılmış, çalışmalarda sınırlamaların sonuçları etki-
leyebilecek kapasitede olduğu sonucuna varılmıştır. [19] 2011 yılında Kanada’da, 2012 yılında 
Avrupa İlaç Ajansı tarafından tekrar ruhsatlanarak piyasaya sürülmüş ve halen Kanada, İsveç, 
Hollanda ve Büyük Britanya’da ilaç kullanılmaktadır. Son veriler ışığında hayati tehlike oluş-
turabilecek kanama durumlarında kullanılmasının düşünülebileceği doğrultusunda yorumlar 
mevcuttur. Aprotinin kullanımı sırasında karşılaşılabilecek komplikasyonlardan (greft trom-
bozu, böbrek yetmezliği) haberdar olunmalıdır. Aprotinin dozu “kallikrein inhibe edici ünite” 
(KIU) ile hesaplanır. Tam doz (2×106 KIU bolus, 5×105/sa sürekli infüzyon) ya da yarı doz 
protokolleri mevcuttur. [14]

c. ε-aminokaproik asit

Diğer antifibrinolitiklere göre daha sınırlı sayıda literatür bilgisi olmakla beraber, diğer 
antifibrinolitiklere benzer etkileri gösteren metaanalizler bulunmaktadır. EAKA’nın kan 
transfüzyon gereksinimini % 37 azalttığı (RR, 0.63; 95% CI, 0.44 to 0.90; p=0.010) [20], kana-
ma miktarını azalttığı (RR:0.75, 95% CI 0.58–0.96) [16] metaanalizlerde gösterilmiştir. Ancak 
reoperasyon oranlarında azalma tespit edilmemiştir. [4,21] Hızlı bir şekilde idrarla atıldığından 
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stabil plazma konsantrasyonu için intravenöz infüzyon şeklinde uygulanması gerekir. Yetişkin 
için 10 g yükleme dozunu takiben 1g/sa infüzyon önerilmektedir. [22] 

ÖNERİLER

TA ve EAKA; kanamanın önlenmesi ve transfüzyon oranlarının azaltılması gibi hedefler 
için kalp cerrahisinde kullanılmalıdır. Aprotinin kullanımının da faydası kanıtlanmış olmasına 
rağmen olası yan etkiler göz önüne alınmalı,  kullanım kararı hasta odaklı ve kullanıcı dene-
yimlerine göre şekillendirilmelidir. 
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Kalp cerrahisinde postoperatif kanama en sık görülen komplikasyonlardan biridir ve ulu-
sal kan stoğunun toplam %15-20’si açık kalp cerrahisi transfüzyon talepleri için kullanır. [1] 

Açık kalp cerrahisinde hem riskleri ortadan kaldırmak hem de daha güvenli cerrahi prosedür 
sağlamak için kan ve kan ürünü kullanımı en aza indirilmelidir. [2]

Yüksek maliyet yanında hemolitik, alerjik, febril reaksiyonlar, enfeksiyöz hastalıkları 
bulaştırma riski, immünosüpresyon ve transfüzyon ile ilişkili akut akciğer hasarı sendromu 
oluşturması gibi sorunları ortaya çıkarabileceğinden allojenik kan transfüzyonu (AKT) işle-
minden sakınmak, perioperatif süreçte en önemli hedef haline gelmiştir. Allojenik kan trans-
füzyonundan kaçınmak veya ihtiyacı en aza indirgemek için geliştirilmiş stratejilerden biri de 
akut normovolemik hemodilüsyon (ANH) tekniğidir. [3] 

Açık kalp cerrahisinde sıklıkla kullanılan kan kurtarma tekniklerinden biri olan ANH ol-
dukça güvenilir ve düşük maliyetli olduğu için kolay uygulanabilen bir yöntemdir, ek per-
sonel gerektirmez ve hastalar için ciddi olumsuz etkileri yoktur. ANH’nin kan dolaşımını 
azaltarak mikrosirkülasyonu düzenlediği, hasarı azalttığı ve enflamatuvar yanıtı azaltarak 
birçok organdaki fonksiyonları koruduğu gösterilmiştir. [4] Birçok çalışma, ANH uygulaması 
ile homolog kan kullanımı ihtiyacının azaldığını bildirmiştir. Bu oran %18 ile %90 arasında 
değişmektedir. [5]

Akut normovolemik hemodilüsyon; hastanın anestezi indüksiyonundan hemen önce veya 
sonra kardiyopulmoner baypas (KPB) için heparinizasyondan önce, periferik venden, santral 
kateterden veya arter kanülünden kan alınması ve normovolemiyi sağlamak amacıyla kristal-
loid (1:3) veya kolloid (1:1) gibi kan içermeyen asellüler solüsyonlar ile replase edilmesi ve 
gerekli olduğunda kanın hastaya geri verilmesidir. [6]

Akut Normovolemik Hemodilüsyonun Endikasyonları [7-10]

Birincil gereklilik; Htc seviyesinin %36 üzerinde olması ve 1 lt veya daha fazla kan kaybı 
beklenen cerrahi vakalar.

• Koroner arter baypas greftleme

• Kalp transplantasyonu

• Atriyal septal defekt (ASD)

• Ventriküler anevrizma onarımı 

AKUT NORMOVOLEMİK
HEMODİLÜSYON
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• Kapak replasman cerrahisi

• Konjenital kardiyak cerrahi 

• Majör aortik rekonstrüksiyonlar 

• Torakoabdominal aortik anevrizma cerrahisi

• Aorto-femoral ve femoro-popliteal baypaslar 

• Venöz trombektomi 

Akut Normovolemik Hemodilüsyonun Kontrendikasyonları [7, 11]

• Ciddi derecede anemi (Hb <11 gr/dl) 

• Kritik lezyonları olan koroner arter hastalığı

• Ciddi hipertansiyon

• EF %45’in altında olan hastalarda açık kalp cerrahisi 

• Sol ventrikül diastolik sonu basınç veya pulmoner kapiller köşe basıncı (PKKB) 20 
mmHg‘nin üzerinde olanlar 

• Dinlenme esnasında dispne

• EKG’de iskemik değişiklikler (ST segmentinde elevasyon veya depresyon, T negatifliği, 
ventriküler aritmi) 

• Kararsız angina,

• Kardiyak debi artışı mümkün olmayacak ya da kardiyak debi artışı istenmeyen olgularda 

• Hepatik fonksiyon bozukluğu (karaciğer sirozu vb.)

• Trombositopeni veya trombosit fonksiyon bozukluğu olan hastalar 

• Hiperfibrinolizis 

• Renal fonksiyon bozukluğu

• Ciddi restriktif ve obsrüktif akciğer hastalığı; oda havası solurken arteriyel O2 basıncı 65 
mmHg’nin altında ve arteriyel O2 satürasyonu %85’in altında olan hastalar.

• Serebral perfüzyonu bozan ciddi karotis arter hastalığı 

• Yeterli monitörizasyon yapılamayan veya damar erişim yolu yetersiz olanlar

Akut Normovolemik Hemodilüsyonunun Avantajları [7-13]

• Allojenik kan transfüzyonunda azalma 

• Eritrositler, pıhtılaşma faktörleri ve trombositlerin hastaya geri dönmesi

• Ayrıca kişinin dolaşım sistemindeki eritrositler dilüe edildiği için operasyonda esnasında 
daha az kan elemanı kaybı olacaktır.

• Ilımlı hemodilüsyon ile viskozite ve periferik vasküler direnç azalması, doku perfüzyonu 
ve dokuya oksijen sunumunu artması. 
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• Depolanmış kan ürünlerindeki biyokimyasal değişikliklerin gözlenmemesi 

• Transfüzyona bağlı enfeksiyöz, hemolitik, alerjik reaksiyonların gözlenmemesi ve immü-
nomodülatör etkisi olmaması 

• Ototransfüzyonun (cellsaver) kontrendike olduğu malignite veya enfeksiyon varlığında 
uygulanabilmesi 

• Operasyon odasında monitörizasyon eşliğinde uygulandığından güvenilir bir yöntem ol-
ması 

Akut Normovolemik Hemodilüsyonunun Dezavantajları [7, 13]

• Ek monitörizosyon ve ekipman gerektirmesi 

• Operasyon odasında ek zaman harcamaya (2-4 Ü kan alındığında) neden olması. 

Akut normovolemik hemodilüsyonla ilgili yapılan metaanalizde akut normovolemik he-
modilüsyon uygulanmış hasta grubunda allojenik kan transfüzyonu ihtiyacının daha az oldu-
ğu ve postoperatif kan transfüzyonu gereksiniminin daha az olduğu bulgularına ulaşılmıştır. 
[14] Akut normovolemi ile metaanalize ait çalışmaların 2000 yılından önce yapılmış olması 
daha güncel çalışmalarla desteklenmesi gerekliliğini düşündürmektedir. Bununla birlikte gün-
cel transfüzyon teknikleri ve kan koruma yöntemleri ile kıyaslama yapılabilmesi için birçok 
çalışmaya ihtiyaç duyulmaktadır. [15]

ÖNERİLER

1. Akut normovolemik hemodilüsyon seçilmiş vakalarda perioperatif transfüzyonları azalt-
mak için bir yöntem olarak kullanılabilir. 

2. Otolog kan transfüzyonu olan, nadir kan grubu olan, birçok alloantikoru olan, özel neden-
lerle allojenik transfüzyonu reddeden hastalarda uygulanabilir. 

3. Ciddi derecede anemi (Hb <11 gr/dl veya Htc < 33 %) varlığında yapılmamalıdır. 

4. Kritik lezyonları olan koroner arter hastalığı, kontrolsüz hipertansiyon; kardiyak cerra-
hide EF %45’in altında olanlar ve sol ventrikül diyastolik sonu basınç veya pulmoner 
kapiller köşe basıncı (PKKB) 20 mmHg ‘nin üzerinde olanlara yapılmamalıdır. 

5. Hepatik fonksiyon bozukluğuna (örn; karaciğer sirozu vb.) bağlı azalmış koagülasyon 
faktörleri, trombositopeni veya trombosit fonksiyon bozukluğu veya hiperfibrinolizis bu-
lunan hastalarda ANH hemostaz bozukluğunu artırabileceğinden yapılmamalıdır.

6. Böbrek fonksiyonları bozulmuş olgularda dilüsyonel sıvıların atılımında bozulma olabile-
ceğinden yapılamamalıdır.

7. Ciddi restriktif ve obsrüktif akciğer hastalığı; oda havası solurken arteriyel O2 basıncı 65 
mmHg’nin altında ve arteriyel O2 satürasyonu %85’in altında olan hastalarda yapılmalıdır.
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8. Bununla birlikte uygun hasta seçimi ve operasyon sırasında hazırlık işlemi ortalama (1 
ünite için) 12-18 dk. olması göz önüne alınmalıdır.

9. Merkezler ANH uygularken kendi prensiplerini (hasta seçimi, damar yolu, ANH volümü, 
replase edilecek solüsyon tipi, kan toplama ve saklama) belirlemeli ve onlara sadık kal-
malıdır.
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Heparin-Protamin Yönetimi, Heparin Alternatifleri

Kardiyopulmoner baypas (KPB) teknolojisindeki gelişmeler sonucu kullanılan malze-
melerin daha az tromboemboli riski taşıması, ameliyat tekniklerinin geliştirilmesi, minimal 
invaziv cerrahi ve hibrit yaklaşımların artması ile tedavi metotlarının geliştirilmesini zorunlu 
hale getirmiştir. Bu ve diğer nedenlerden dolayı, 50 yıldan uzun bir süredir kullanmasına 
rağmen KPB sırasında en uygun koagülasyon yönetimi konusundaki arayış günümüzde halen 
sürmektedir.

KPB ile gerçekleştirilen cerrahilerde gerekli antikoagülasyonu sağlamak için çoğunlukla 
heparin kullanılmaktadır. Heparinin tercih edilme nedenleri arasında etkisinin hızlı başlaması, 
antikoagülan etkisinin yatak başı testler ile kolay izlenebilir olması ve gerektiğinde protamin 
ile nötralize edilebilmesi yer alır.

Heparin Kullanımı

Heparin (unfractionated heparin, UFH) indirekt trombin inhibitörüdür ve farmakodi-
namiği büyük ölçüde plazmadaki Antitrombin-III’ün (AT-III) seviyesine ve fonksiyonuna 
bağlıdır. Heparin AT-III’e bağlanır ve AT-III’ün trombin ve faktör Xa’yı inhibe edici etkisini 
katalize ederek 1000 katından fazla arttırır. [1,2]

KPB öncesi yeterli antikoagülasyonu sağlamada UFH’nin başlangıç dozunu hesaplamak 
için, hastanın vücut ağırlığına göre sabit doz uygulaması (300-400 IU/kg) veya doz-yanıt 
ilişkisi ile tam kanın heparine duyarlılığını gösteren yatak başı testler kullanılabilir. İlk bolus 
dozu uygulandıktan sonra UFH, KPB süresince istenen antikoagülasyon düzeyini sürdürecek 
şekilde ek dozlar halinde tekrarlanır. [3,4] UFH’nin ilk dozunun uygulanma şekli de antikoagü-
lasyonun yeterli düzeyde sürdürülmesinde etkili olabilmektedir. Grima [5] 20 hastada yaptığı 
randomize çalışmada, KPB sırasında yeterli düzeyde antikoagülasyonun KPB’den önce bö-
lünmüş dozlarda verilen UFH ile (100 IU/kg x 3 doz), tek bir bolus dozuna göre (300 IU/kg) 
daha iyi korunduğunu saptamıştır.

Antikoagülasyonun yeterliliği KPB’ye başlamadan önce tam kan ile yapılan fonksiyonel 
bir koagülasyon testi kullanılarak değerlendirilmelidir. Pıhtılaşma zamanını gösteren bu öl-
çümler KPB öncesi ve KPB süresince belli aralıklarla tekrarlanarak antikoagülasyonun isteni-
len düzeyde sürdürüldüğü gösterilmelidir. [3,4] UFH’in vücut ağırlığına göre hesaplanan bolus 
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doz uygulaması, yeterli antikoagülasyon elde edilmesi için tercih edilen yöntemdir. Ancak 
uygulanan heparine oluşan yanıtın bireysel farklılıklar göstermesi, kullanılan bolus dozundan 
bağımsız olarak KPB’den önce pıhtı inhibisyonunu gösteren bir terapötik fonksiyonel test 
değerinin elde edilmesini gerektirir.

Aktive edilmiş pıhtılaşma süresi (activated clotting time, ACT) en sık kullanılan testtir.  
Maksimal düzeyde aktive edilmiş pıhtılaşma süresini ölçen testler; ACT değişkenliğini azalt-
tığı, hipotermiye daha az duyarlı olduğu ve tek aktivatör kullanan testlere göre anti-faktörXa 
aktivitesi ile daha iyi korelasyon gösterdiği için uygun olacaktır. KPB sırasında ACT değeri-
nin 480 saniyenin üzerinde tutulması hedeflenir. Bu eşik değeri kullanılan cihazın ölçüm özel-
liklerine, heparin dozunu belirleme yöntemine ve heparin çeşitlerinin farmakodinamiğindeki 
farklılıklara göre değişebilir. Maksimum düzeyde aktive edilmiş tam kan veya mikroküvet 
teknolojisini kullanan cihazlar için, 400 saniye üzerindeki değerlerin çoğunlukla terapötik 
değer olarak kabul edilmesi uygundur. [3,6,7]

ACT ölçümünde kullanılan cihazlar arasında gözlenen değer değişkenliğinin yanı sıra 
birçok klinik faktör de ACT değerini etkileyebilmektedir. Bunlar arasında hasta özellikleri, 
KPB ile ilgili özellikler ve kullanılan ilaçlar (faktör eksikliği, hipotermi, hemodilüsyon, hi-
pofibrinojenemi gibi) yer alır. [3,8] ACT izlemindeki bu sınırlamalar, özellikle KPB sırasında 
yanlış yüksek değer ölçümüne, buna bağlı düşük dozda heparin uygulanmasına ve mikroem-
boli oluşumuna neden olabilir.

Heparin doz-yanıt ilişkisini temel alan testlerin kullanımı ile heparin duyarlılığının azaldı-
ğı belirlenebilmektedir. Ancak bu testlerin, KPB başlatılmadan yeterli bir ACT elde edilmesi 
için gereken heparin dozunun belirlenmesinde, vücut ağırlığına göre yapılan hesaplamadan 
daha yararlı klinik sonuçlar sağladığı gösterilememiştir. [9] 

KPB sırasında ACT ölçümüne ek olarak trombin oluşumu, fibrinoliz ve nötrofil aktivas-
yonunda belirgin bir azalma sağladığı için heparin konsantrasyonunun da izlenmesi yararlı 
olabilir. Tam kan heparin konsantrasyon analizleri, ACT’ye göre plazma anti-Xa seviyeleri 
ile istatistiksel olarak daha iyi korelasyon göstermektedir. [10]  Özellikle heparin rezistansı 
olan hastalarda kanamayı azaltmak için ACT’ye göre daha iyi bir yol gösterici olabilir. Ancak 
bu yaklaşımın postoperatif kanama ve kan transfüzyonu gereksinimi üzerine etkileri belirgin 
farklılık göstermektedir. Despotis ve arkadaşları, [11] KPB sırasında ACT değeri >480 saniye 
olacak şekilde hastaları iki gruba randomize ederek ACT bazlı (5.000 IU UFH ek dozları kul-
lanarak) ve heparin konsantrasyonuna dayalı yaklaşımı karşılaştırdıklarında, toplam heparin 
dozunun heparin konsantrasyonuna göre antikoagülasyon uygulanan hastalarda daha yüksek 
olduğunu, ancak daha düşük dozda protamin ihtiyacı olduğunu saptamışlardır. Ayrıca ACT 
bazlı (kontrol) gruba göre daha az kan ürünü transfüzyonu gereksinimi olduğunu göstermiş-
lerdir. Newsome ve arkadaşları [12] ise, 686 hastanın retrospektif analizi sonucunda, ACT bazlı 
izlem ile heparin konsantrasyon izlemini karşılaştırdıklarında, daha az postoperatif kanama ve 
transfüzyon gereksinimi nedeniyle ACT bazlı izlemi tercih ettiklerini bildirmişlerdir.
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Heparinin antikoagülan etkilerini değerlendirmek için altın standart anti-faktörXa aktivi-
tesinin ölçümüdür. [3,4] Faktör Xa, UFH için ana hedeftir ve laboratuvar testleri ile plazmada 
kolayca ölçülebilir. Ancak bu testler yüksek kan heparin düzeylerinde ve yatak başı testi ola-
rak henüz kullanıma uygun değildir.

Heparin Rezistansı

UFH’nin farmakodinamisi önemli oranda plazmadaki AT-III düzeyine ve işlevine bağ-
lıdır. UFH preparatlarındaki etki farklılıklarının yanı sıra hastaların heparine olan yanıt da 
değişkenlik gösterebilmektedir. Preoperatif hiperkoagülabilite veya AT-III yanıtında azalma 
olan hastalarda, KPB’den önce terapötik ACT değeri elde etmek için daha yüksek kan heparin 
seviyeleri gereklidir. [2,3] KPB için önerilen dozlarda heparin uygulanmasına rağmen ACT de-
ğeri 480 sn üzerine ulaşmayan hastalarda azalmış heparin duyarlılığı veya heparin direnci söz 
konusudur. Hedeflenen ACT değerine ulaşmak için ek heparin dozu uygulamasına gereksinim 
duyulur. Fakat bu uygulama postoperatif dönemde rezidüel heparin riskini artırabilmektedir. 
Rekombinant AT-III verilimesi ile heparine duyarlılık arttırılabilse de bu ilaç sadece AT-III 
yetersizliği söz konusu olduğunda kullanılmalıdır. [4,13] Postoperatif kanama üzerine olumlu 
bir etkisi gösterilemediğinden, KPB sonrası kanamayı azaltmak amacı ile profilaktik olarak 
uygulanması önerilmemektedir. [4,14-16] Heparine duyarlılığı iyileştirmek amacı ile taze don-
muş plazma kullanımı alternatif bir yaklaşım olarak düşünülebilir. 

Heparin Rebound’u

Yeterli dozda protamin uygulanmış olmasına rağmen, postoperatif dönemde kanda sap-
tanabilir düzeyde rezidüel heparin varlığı sonucu ortaya çıkar ve genellikle heparin dozunun 
400 IU/kg’ı aştığı durumlarda karşılaşılır. [3] Yüksek dozda heparin gerektiren ve KPB süre-
leri uzun olan hastalarda bu riskin artması nedeniyle, ilk protamin dozunun verilmesinin ar-
dından ACT kontrolü ile KPB’nin sonlandırılmasından sonra 6. saate kadar uygulanan düşük 
doz protamin infüzyonu (25 mg/s) kanama kontrolünün bir parçası olarak düşünülebilir. [17] 

Heparin Kontrendikasyonları ve Alternatifleri

KPB için heparin kullanımının ana kontrendikasyonları, heparine bağlı trombositopeni 
(heparin induced trombocytopenia, HIT) ve heparine karşı bilinen aşırı duyarlılık reaksiyonu-
dur. HIT, trombosit faktörü 4 (PF4)-heparin kompleksini tanıyan IgG antikorlarının oluşması 
ile karakterizedir. Heparine karşı aşırı duyarlılık reaksiyonları ise Tip I, II veya IV şeklinde 
olabilir ve oldukça nadir görülür. [18,19] 

Trombozlu veya tromboz olmadan seyreden HIT (Tip-II), trombositleri aktive edebilen 
PF4-heparin immün kompleksi oluşan hastalarda ortaya çıkar. Hastalarda heparin maruziye-
tinden sonra PF4-heparin kompleksleri yüksek oranda oluşsa da HIT insidansı oldukça düşük-
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tür (%1-2). [18,19] Heparin uygulanmasını takip eden 5-14. günler arasında trombosit sayısında 
%50’den fazla düşüş veya trombotik bir klinik tablo varsa, HIT teşhisi için heparin-trombosit 
antikor testinin yapılması uygun olur. Heparin-trombosit antikorları için seropozitif olan bi-
reyler hem tromboz hem de kanama riski altındadır. Serotonin salınım testleri (SRA) veya 
heparin ile indüklenmiş trombosit aktivasyonu (HIPA) ile yapılan fonksiyonel testleri içeren 
serum testleri, PF4-heparin antikor testinin yetersiz olduğu durumda, trombositopeni öyküsü 
olan ve klinik HIT risk skorları yüksek olan HIT’li hastaları belirlemede faydalı olabilir. [3] 

Heparin alternatifi bir ilacın kullanım kararı KPB için planlanan girişimin aciliyeti ve 
heparin antikorlarının trombositleri aktive edebilme kapasitesine bağlıdır. Heparin-trombosit 
antikorları için seropozitif olan veya yakın zamanda HIT öyküsü bulunan hastalarda, fonksi-
yonel antikor testi negatif olana kadar (yaklaşık 60-90 gün) KPB uygulaması gerektiren elek-
tif kalp ameliyatlarını ertelemek uygun olur. HIT tanısı almış ve KPB ile acil operasyona ge-
rek duyulan hastalarda ise heparin yerine bivalirudin ile antikoagülasyon uygun bir seçenektir. 
[3,4]  HIT için seropozitif olan, KPB ile acil operasyon gerektiren ve önemli böbrek fonksiyon 
bozukluğu olan hastalarda, plazmaferez veya antitrombosit ilaçlar (örneğin, tirofiban, iloprost 
gibi) ile birlikte heparin uygulaması veya argatroban düşünülebilir. [3,4] Heparin kullanımı ile 
bu hastalarda kanama riskinin arttığının göz önünde bulundurulması gerekir. 

Heparin alternatifi olarak en kapsamlı araştırılmış ilaç bivalirudin’dir. [20-22] Rekombine 
ve doğrudan trombin inhibitörü olup pıhtılaşma kaskadını etkili bir şekilde inhibe eder. Nor-
mal böbrek fonksiyonu olan hastalarda 25 dakikalık kısa bir eliminasyon yarı ömrüne sahiptir. 
[23] Bivalirudin ile antikoagülasyonun izlenmesi, heparine göre daha zordur. Ekarin pıhtılaşma 
süresi (ECT) terapötik bivalirudin konsantrasyonları ile güçlü bir korelasyon göstermektedir. 
[3] ECT kadar doğru olmasa da daha yaygın kullanılan selit ACT’nin ECT ile kabul edilebilir 
bir korelasyon gösterdiği saptanmıştır. [24] Ayrıca, bivalirudin kullanımı farmakolojik özel-
likleri nedeniyle cerrahi ve perfüzyon yaklaşımlarında stazı önleyici ek tedbirler alınmasını 
gerektirir. [4,19,25] Bivalirudinin antidotu olmadığından, KPB sonrası ve postoperatif dönemde 
kanama riskini arttırır. KPB sonrası aşırı kanama gözlenen hastalarda, modifiye ultrafiltras-
yon, hemodiyaliz ve rekombinant faktör VIIa’nın uygun kan ürünleri replasmanı ile birlikte 
kombine tedavisi hemostazın iyileştirilmesi için yarar sağlayabilir. [3,19,26,27)] Bu özellikleri 
nedeni ile bivalirudin, HIT antikorları taşıyan, cerrahisi ertelenemeyen ve kanama riski kabul 
edilebilir düzeyde olan hastalarda kullanımı uygun bir seçenek olabilir.

Protamin Yönetimi

KPB uygulanan kardiyak cerrahi hastalarında UFH ile sağlanan sistemik antikoagülas-
yonun nötralize edilmesi için protamin kullanılmaktadır. Yeterli miktarda verildiğinde, pro-
tamin heparini nötralize eder ve postoperatif kanama riskini azaltır. Ancak heparinin antiko-
agülan etkisinin nötralizasyonu için protamin doz aşımı söz konusu olduğunda da kanamaya 
ve transfüzyon gereksiniminin artmasına neden olur. Protamin heparine bağlanarak AT-III 
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kompleksinden ayırır ve AT aktivitesinin normale dönmesini sağlar. [4,28] Ancak aşırı dozda 
verildiğinde trombosit fonksiyonunu inhibe eder ve KPB sonrası ACT’yi uzatır. [29,30] Avrupa 
Kardiyotorasik Cerrahi Derneği (EACTS) tarafından protaminin toplam uygulama dozu pro-
tamin/heparin (mg /100 IU) oranı 2,6/1’in üzerinde olduğunda, trombosit fonksiyon bozuklu-
ğuna ve artmış kanama riskine yol açtığını tanımlanmıştır. [3,31]

Uygun protamin dozunu belirlemek için genellikle kullanılan yöntem ilk veya total he-
parin dozuna göre yapılan hesaplamadır.  İlk heparin dozuna göre yapılan hesaplamada KPB 
sırasındaki tüketim dikkate alınmış olur. Protamin uygulamasının, protamin/heparin oranı 
1/1’i aşmayacak şekilde tavsiye edilmektedir. Protamin/heparin doz oranının 1’den yüksek 
olması ameliyat sonrası ilk 12 saat içindeki kan kaybı ile ilişkilidir. [4, 28,32] Bu nedenle KPB 
sonrası protamin dozunun, tercihen titrasyon testleri kullanılarak sınırlandırılması veya ACT 
ile izlemi önerilmektedir. [28,33,34] 

Protamin immünolojik ve enflamatuvar değişikliklere yol açabilir ve hipotansiyon, bradi-
kardi, pulmoner vazokonstriksiyon ve alerji ile seyreden anafilaktik yanıta neden olabilir. Yan 
etkileri çoğu hastada yavaş infüzyon şeklinde uygulama, profilaktik aspirin kullanımı ve anti-
histaminik ilaçlar ile önlenebilir. Ciddi anafilaktik reaksiyon oldukça nadir görülür.  Protamin 
uygulamasına başlandıktan kısa bir süre sonra pulmoner hipertansiyon ve dolaşım kollapsı 
gelişen, protamine karşı anafilaktik yanıt riski yüksek olan hastalarda, protamin uygulaması 
durdurulmalı ve yeterli antikoagülasyon ile KPB’nin yeniden başlatılması dahil resüsitatif 
önlemlerin uygulanması hayat kurtarıcı olabilir. [3,4,28] 

Protamin verilemeyen hastalarda alternatif olarak kullanılabilen Heparinaz-I, KPB sonun-
da heparinin etkisini sonlandırmasına rağmen transfüzyon gereksinimini arttırması ve hasta-
nede kalış süresini uzatması nedeniyle protamine göre daha düşük güvenlik profiline sahip 
olduğu bildirilmiştir. [35] 

ÖNERİLER

1. Antikoagülasyon, fonksiyonel tam kan testi ile pıhtılaşma zamanı veya ACT şeklinde 
ölçülmelidir. Antikoagülasyon yeterliliği KPB’ye başlamadan ve KPB sırasında düzenli 
aralıklarla ölçüm yapılarak gösterilmelidir. 

2. UFH’nin bolus dozunun vücut ağırlığına göre hesaplanması yeterli antikoagülasyon elde 
edilmesi için uygun bir yaklaşımdır. Heparine alınan yanıt bireysel değişkenlik gösterir 
ve kullanılan bolus dozundan bağımsız olarak KPB başlatılmadan önce pıhtı inhibisyonu-
nun terapötik fonksiyonel bir test ile gösterilmesini gerektirir. Maksimum düzeyde aktive 
edilmiş pıhtılaşma sürelerini ölçen ACT testlerinin kullanması uygundur.

3. ACT, KPB sırasında 480 saniyenin üzerinde tutulmalıdır. Bununla birlikte, bu minimum 
eşik değer bir yaklaşımıdır. Tam kanın “maksimum aktivasyonu” veya mikroküvet tek-
nolojisi kullanan aletler için, 400 saniyenin üzerindeki değerler sıklıkla terapötik olarak 
kabul edilir.
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4. Heparin doz-yanıt ilişkisinin kullanımı heparine karşı duyarlılığın azaldığını belirleyebi-
lir. KPB sırasında ACT’ye ek olarak heparin konsantrasyonunun izlenmesi düşünülebilir, 
çünkü bu strateji trombin oluşumunda, fibrinoliz ve nötrofil aktivasyonunda belirgin bir 
azalma ile ilişkilendirilmiştir.

5. Trombosit sayısında %50’den fazla düşme veya heparin uygulaması sonrası 5-14. günler 
arasında yaşanan trombotik bir olayda, HIT teşhisi için heparin-trombosit antikor testinin 
yapılması uygundur.

6. Trombositopeni öyküsü olan ve klinik risk skorları yüksek olup antikor test sonucunun 
desteklemediği HIT’li hastaları belirlemede fonksiyonel serum testleri faydalı olabilir.

7. Heparin-trombosit antikorları için seropozitif olan veya yakın zamanda HIT öyküsü bulu-
nan hastalarda, antijen testi negatif olana kadar KPB gereken elektif kalp ameliyatlarının 
ertelenmesi uygundur.

8. HIT tanısı konmuş ve KPB ile acil cerrahi gereken hastalarda, antikoagülasyon amacı ile 
heparin yerine bivalirudin kullanımı, postoperatif kanama riski kabul edilebilir ise uygun 
bir alternatiftir. 

9. Protamin dozunun kan heparin düzeyine göre titre edilerek hesaplanması, bu yöntemin kul-
lanımı kanama ve kan transfüzyonu gereksiniminde azalma sağladığı için faydalı olabilir.

10. Protamin/heparin oranı 2,6/1’den daha düşük olmalıdır, bu oranın üzerindeki toplam prota-
min dozları trombosit fonksiyonunu inhibe eder, ACT’yi uzatır ve kanama riskini arttırır.

11. Yüksek dozlarda heparin gerektiren ve KPB süreleri uzun olan hastalarda heparin re-
bound riski nedeniyle, KPB sonundan 6 saat sonraya kadar düşük doz protamin infüzyonu 
(25 mg/saat) kanama kontrolü için kabul edilebilir bir uygulamadır.

12. Protamin uygulamasından kısa bir süre sonra protamine karşı anafilaktik yanıt riski yük-
sek olan hastalarda dolaşım kollapsı ve pulmoner hipertansiyon ile karşılaşıldığında, pro-
tamin verilmesi durdurulmalı ve yeterli antikoagülasyon ile KPB’nin yeniden başlatılması 
dahil resüsitatif önlemlerin uygulanması hayat kurtarıcı olabilir.
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Özel Hasta Gruplarında Antikoagulasyon Yönetimi (HIT, ITP, KBY, MDS, Hemofili)

Kan ürünü gerekliliğinin yüksek olduğu ve postoperatif dönemde antikoagülan tedavi 
kullanılan kalp cerrahisi prosedürlerinde hemostaz büyük önem taşımaktadır. Hastalarda sa-
dece 1-2 ünite eritrosit süspansiyonu kullanılması bile morbidite, mortalite ve klinik mali-
yetlerde anlamlı bir farklılık oluşturabilmektedir. [1] Hastalarda kan transfüzyon gereksinimi-
nin artması, kanama ve reoperasyon oranları ile ilişkili faktörler; ileri yaş, ikili antitrombosit 
tedavi kullanımı, trombosit fonksiyon bozukluğu, preoperatif anemi, acil cerrahi, kompleks 
cerrahi, kadın cinsiyet, redo cerrahi, düşük vücut yüzey alanı gibi parametreler sayılabilir.[2-4] 
Bu faktörlerin yanı sıra özellikli durumlarda hem hemostazın sağlanması hem de tromboza 
eğilimin arttığı durumları düzeltmek gerekebilir. Bu bölümde heparinle indüklenmiş trom-
bositopeni (HIT), immün trombositopeni (ITP), kronik böbrek yetmezliği (KBY), miyelo-
displastik sendrom (MDS) ve hemofili gibi klinik tablolarda antikoagülasyon yaklaşımı ele 
alınacaktır. Klinik tablolarda antikoagülasyon için standart heparin, düşük molekül ağırlıklı 
heparin (DMAH), vitamin K antagonistleri (warfarin) ve direkt oral antikoagülanlar (DOAK) 
kullanılmaktadır. DMAH grubunda enoksaparin, tinzaparin, bemiparin, fondaparinux gibi 
ajanlar yer alır. Bu ajanlar aktif faktör X(Xa)’u inhibe eder. DOAK grubunda da apiksaban, 
edoksaban, rivaroksaban gibi faktör Xa inhibitörleri ile dabigatran gibi direkt trombin inhibi-
törleri yer almaktadır.

Heparinle indüklenmiş trombositopeni (HIT)

HIT, heparine bağlı gelişen ve istenmeyen ilaç reaksiyonudur. HIT gelişim riskini arttıran 
birçok faktör kalp cerrahisi yapılacak hastalarda da mevcuttur ve HIT prevalansı bu hasta 
popülasyonunda yaklaşık olarak %1-3 civarındadır. [5,6] HIT nadir gelişen ancak ölümcül 
olabilen bir klinik tablodur. Heparin ile karşılaşma sonrasında yaklaşık 1-2 hafta içerisinde 
gelişir ve heparin-trombosit faktör 4 kompleksine karşı gelişen antikorlar klinik tabloda kilit 
rol oynarlar. [7] HIT kliniğinin oluşmasında fraksiyone edilmemiş heparin veya düşük mole-
kül ağırlıklı heparin tetiklemesi söz konusu olabilmektedir. HIT kliniğinin meydana gelmesi 
için hastalarda antikor gelişimi sonrasında tekrar heparin ile karşılaşma gereklidir. HIT geliş-
me riski, uygulanan heparinin tipi, miktarı ve uygulama yolundan bağımsızdır. HIT gelişimi 
durumunda trombositopeni varlığı söz konusu olduğu gibi, trombositlerde aktivasyon ve bu 
nedenle belirgin şekilde artmış hem arteriyel hem de venöz tromboz riski söz konusudur. 
[8] Bu nedenle antikoagülasyon gereksinimi mevcuttur. Bu hasta grubunda, HIT antikorla-
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ANTİKOAGÜLASYON YÖNETİMİ
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rının trombositleri aktive etmeye devam etmeleri nedeniyle, tek başına heparinin kesilmesi 
tromboz riskini azaltmaya yetmez. [9-11] HIT antikorlarının yarı ömrü yaklaşık 40-100 gün 
civarındadır. Klinik şüphe halinde 4T skorlamasına göre HIT olasılığı değerlendirilmelidir 
(Tablo 1). [12] Bu skorlamada 0-3 puan düşük, 4-5 puan orta, 6-8 puan yüksek HIT olasılığını 
göstermektedir. Değerlendirmesinde, trombositopeni, trombosit düşüşü zamanı, tromboz ve 
diğer trombositopeni nedenlerinin varlığı olmak üzere 4 ana başlık mevcuttur.

Puan 0 1 2

Trombositopeni

• Trombosit düşüşü veya

• En düşük trombosit sayısı

<%30

10x109/L

%30-50

10-19x109/L

>%50

20-100x109/L

Trombosit sayısında düşüş 
zamanı
(Heparin uygulaması son-
rasında)

İlk 4 
gün**

• Net bilinmiyor veya

• 10 gün sonra veya

• İkincil uygulamada 
ilk gün***

• İlk 5-10 gün veya

• İkincil uygulama-
da ilk gün****

Tromboz Yok

• Tekrarlayan nitelik-
te, ilerleyici veya

• Sessiz tromboz kli-
niği veya

• Eritemli cilt lezyon-
ları

• Kanıtlanmış yeni 
tromboz kliniği 
varlığı veya

• Deri nekrozu geli-
şimi veya

• Heparin bolus uy-
gulaması sonrasın-
da gelişen akut bir 
sistemik reaksiyon

Diğer trombositopeni
nedenleri

Var İhtimal var Yok

Tablo 1. Heparinle indüklenmiş trombositopeni olasılığını belirlemede 4T skorlaması*

*  : Toplam puan 0-3 düşük, 4-5 orta, 6-8 yüksek HIT olasılığı

**  : Yakın zamanda ilave heparin uygulaması olmayacak şekilde

***  : 31-100 gün önce heparin uygulanması öyküsüne ilave olarak

**** : Son 1 ay içinde heparin uygulanması öyküsüne ilave olarak

HIT gelişen, kardiyak veya vasküler cerrahi nedeniyle antikoagülasyon verilmesi gereken 
hasta gruplarında tedavi planlaması zor olmaktadır. HIT şüphesi söz konusu olduğunda 4T 
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skorlamasında düşük olasılık saptanmışsa (3 puan veya altında) ileri HIT laboratuvar testleri 
öncelikli olarak istenmez ve heparin tedavisi endikasyona göre düzenlenir (devam edilmesi 
veya kesilmesi), heparin dışı antikoagülanlar ise mümkünse kesilir. 4T skorlamasına göre 
orta veya yüksek olasılık saptanmışsa (4 puan veya üstü) öncelikle heparin kesilir, heparin 
dışı antikoagülan tedavisi başlanır. İmmünolojik tahlil yapılır ve sonucu negatif gelirse düşük 
4T skoru gibi hareket edilir. Eğer immünolojik tahlil sonucu pozitif gelirse doğrulamak için 
fonksiyonel tahlil yapılabilir. 4T skoruna ve immünolojik tahlil sonucuna göre çok yüksek 
olasılık söz konusu ise fonksiyonel tahlil yapılmayabilir, çünkü bu hastalarda fonksiyonel 
tahlil sonucu negatif de gelse yalancı negatiflik olasılığı düşünülerek tablo HIT olarak kabul 
edilmektedir. Fonksiyonel tahlil sonucu negatif gelirse ve 4T skoru ve immünolojik tahlil 
sonucuna göre çok yüksek olasılık söz konusu değilse düşük 4T skoru gibi hareket edilir.

Antikoagülasyon yönetimi

Bu hastalarda preoperatif ve postoperatif heparin ve DMAH kullanımından kaçınılmalı-
dır. Akut HIT gelişimi durumunda heparin/antikoagülasyon kullanımını gerektirecek bir kalp/
vasküler cerrahi girişimi (mümkünse) HIT antikoru negatifleşene kadar ertelenmelidir. Kalp 
cerrahisi ertelenemiyor ise kardiyopulmoner baypas (KPB) sırasında antikoagülasyon için 
bivalirudin veya argatroban alternatif olarak kullanılabilir.

Heparin dışı antikoagülan ajanlar içerisinde bivalirudin, argatroban, danaparoid, fondapa-
rinux ve DOAK’lar sayılabilir. [13] Bu ajanlar içerisinde bivalirudin, fondaparinux, apiksaban, 
dabigatran ve rivaroksaban’ın akut HIT tedavisinde kullanım onayının olmadığı hatırda tutul-
malıdır. Ayrıca apiksaban, dabigatran ve rivaroksaban’ın akut HIT tedavisindeki dozlaması da 
çok net olarak ortaya koyulmamıştır. Seçilecek tedavi ajanı ve uygulama miktarları hastaya 
özgü yapılacak değerlendirmeye göre belirlenmelidir. 

HIT kliniğinde uygulanan ilaçlar;

Argatroban, sentetik bir L-arginin türevidir ve direkt trombin inhibitörü olarak etki gös-
terir. İntravenöz yolla kullanılır. Hepatobiliyer atılım gösterir ve yarılanma ömrü 40-50 dk. 
civarındadır. Bolus doz kullanılmadan uygulanır. Karaciğer yetmezliğinde doz ayarlaması 
gerekliliği vardır. HIT tedavisinde karaciğer yetmezliği söz konusu olmadığı durumda kulla-
nılan doz 2 mcg/kg/dk’dır. Bilirubin değeri 1,5 mg/dL’nin üzerinde ise ya da kalp yetmezliği, 
anazarka tarzı ödem varsa 0,5-1,2 mcg/kg/dk dozunda uygulanır. Hedef aPTT değeri olarak 
başlangıç değerinin 1,5-3 katı önerilir ve 100 saniyeyi geçmemesine dikkat edilir.

Bivalirudin, direkt trombin inhibitörü olarak etki gösterir. Intravenöz yolla kullanılır. 
Enzimatik olarak yıkılım gösterir ve yarılanma ömrü 25 dk. civarındadır. Bolus doz kullanıl-
madan 0,15 mg/kg/saat dozundan infüzyon olarak uygulanır. Böbrek ve karaciğer fonksiyon 
bozukluğu söz konusu ise doz azaltılması uygun olabilir. Hedef aPTT değeri olarak başlangıç 
değerinin 1,5-2,5 katı olmalıdır.
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Danaparoid, indirekt Faktör Xa inhibitörü olarak etki gösterir. Intravenöz yolla kullanı-
lır. Böbreklerden atılım gösterir ve yarılanma ömrü yaklaşık 24 saat civarındadır. Bolus doz 
uygulaması; 60 kg altında 1500U; 60-75 kg aralığında 2250U; 75-90 kg aralığında 3000U; 
90 kilo üzerinde 3750U şeklindedir. Başlangıç infüzyon dozu ilk 4 saat boyunca 400 U/saat, 
daha sonraki 4 saat boyunca 300 U/saattir.  Böbrek fonksiyonları normal ise 200 U/saat idame 
infüzyonu, böbrek yetmezliği varsa bu doz 150 U/saat düzeyine düşürülür. Laboratuvar doz 
skalasında Danaparoid’e özgü anti-Xa aktivitesinin 0,5-0,8 U/mL aralığında olması hedeflenir.

Fondaparinux, indirekt faktör Xa inhibitörü olarak etki gösterir. Subkütan yolla kulla-
nılır. Böbreklerden atılım gösterir ve yarılanma ömrü yaklaşık 17-24 saat civarındadır. Uy-
gulama dozu vücut ağırlığı 50 kg altında günde bir kez 5 mg, 50-100 kg aralığında günde bir 
kez 7,5 mg, 100 kg üzerinde ise günde bir kez 10 mg şeklindedir. Laboratuvar takibi yoktur.

Apiksaban, direkt faktör Xa inhibitörü olarak etki gösterir. Oral olarak alınır.  Hepatik 
yolla atılım gösterir ve yarılanma ömrü 8-15 saat civarındadır. HIT ve tromboz varlığında 1 
hafta boyunca 10 mg günde iki kez, sonrasında 5 mg günde iki kez dozunda uygulanır. İzole 
HIT varlığında ise trombosit sayısı normale dönene kadar 5 mg günde iki kez dozunda kul-
lanılır.

Dabigatran, direkt trombin inhibitörü olarak etki gösterir. Oral olarak alınır.  Böbrekler-
den atılım gösterir ve yarılanma ömrü 12-17 saat civarındadır. HIT ve tromboz varlığında en 
az 5 günlük parenteral bir heparin dışı antikoagülan uygulamasını takiben günde iki kez 150 
mg dozunda kullanılır. İzole HIT varlığında da trombosit sayısı normale dönene kadar günde 
iki kez 150 mg dozunda kullanılır.

Rivaroksaban, direkt faktör Xa inhibitörü olarak etki gösterir. Oral olarak alınır.  Böb-
reklerden atılım gösterir ve yarılanma ömrü 5-9 saat civarındadır. HIT ve tromboz varlığında 
3 hafta boyunca günde iki kez 15 mg dozunda, daha sonra da günde bir kez 20 mg dozunda 
uygulanır. İzole HIT varlığında ise trombosit sayısı normale dönene kadar günde iki kez 15 
mg dozunda kullanılır.

İmmün trombositopeni (ITP)

Altta yatan ana tetikleyici neden tam olarak bilinmediğinden idiyopatik olarak adlandı-
rılmıştır.  Hastaların büyük kısmında klinik tabloda purpura bulunmaması nedeniyle artık 
immün trombositopeni (ITP) terminolojisi kullanılmaktadır. [14] ITP, trombosit yüzeyine bağ-
lanarak fagositozlarına neden olan IgG tipi otoantikorlar ile karakterize, trombositopeninin 
bulunduğu bir klinik tablodur. İzole olarak primer ITP şeklinde olabildiği gibi, başka bir has-
talık ile ilişkili olarak sekonder ITP olarak da karşımıza çıkabilir. Bu hastaların tedavisinde, 
antikoagülasyonun sağlanması ve trombosit sayısının yükseltilmesi hedeftir. [15] Klinik olarak 
hem trombositopeniye bağlı kanama riskinde artış, hem de tromboza eğilim görülebilir. Trom-
bozdan sorumlu mekanizmalar; immatür protrombotik trombositler, antikorların aynı zaman-
da endotel hücrelerini hedef alabilmesi, tromboza eğilimi arttıran antifosfolipid antikorların 
hastalarda bulunması olarak sayılabilir. Yeni tanı konmuş yetişkinler için altta yatan olası 
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HCV ve HIV için test yapılmalı, trombosit sayısı 30x109/L’den düşükse tedavi uygulanmalı-
dır. İlk basamak tedavisinde uzun periyodlarla kortikosteroid kullanımı, daha kısa periyotlarla 
IVIg uygulaması tercih edilir. [16] Ancak hızlı bir trombosit sayısı yükseltilmesi hedefleniyor-
sa kortikosteroidlere ek olarak IVIg uygulaması da tercih edilebilir. Kortikosteroid tedavisine 
yanıtsız hastalarda laparoskopik veya açık cerrahi teknikle splenektomi gerçekleştirilmesi 
önerilir.

Antikoagülasyon yönetimi

Bu konu ile ilgili randomize klinik çalışma verisi yoktur. Bununla birlikte fraksiyo-
ne edilmemiş heparinin (UFH) birçok olguda belirgin bir komplikasyonla karşılaşılmadan 
kullanıldığı bildirilmektedir. Ayrıca fondaparinux UFH alternatifi olarak önerilebilmektedir. 
UFH ve DMAH’lardan farklı olarak fondaparinux pür antitrombin III bağımlı faktör Xa in-
hibitörü olduğundan trombosit fonksiyonu üzerine bir etkisi yoktur. Bu nedenle potansiyel 
olarak trombositopenik hastalarda ciddi kanama gelişimi riskini daha az arttırır. Literatürde 
yarı doz fraksiyone edilmemiş heparin ve fondaparinux kullanımının kanama komplikasyonu 
olmadan uygulanabildiği belirtilmektedir. Bivalirudin kullanımı da HIT tedavisinde kulla-
nıldığı şekliye bir alternatif olabilir. Hasta eğer remisyonda ise standart tedavi protokolü ile 
antikoagülasyon gerçekleştirilir. Eğer hastada trombosit sayısı 30 x 109 / L’den düşük ise 
veya aktif kanama kliniği mevcutsa öncelikli olarak steroid ve IVIg tedavisi uygulanmalı, 
mümkünse antikoagülasyon ertelenmelidir.  Değilse tercih edilecek ajan bivalirudin olmalıdır. 
Buna alternatif olarak ise tek başına fraksiyone edilmemiş heparinin yarı doz kullanımı veya 
fondaparinux ile kombinasyonu düşünülebilir.

Kronik böbrek yetmezliği (KBY)

Kronik böbrek yetmezliği varlığında temel tedavi planını ve dozları belirlemek amacıyla 
kreatininin klirens oranı 50 mL/dk’dan fazla, 30-50 mL/dk arasında ve 15-29 mL/dk arasında 
olan gruplar olarak 3 ana alt grupta değerlendirilebilir. [17] Burada kreatininin klirensinin öl-
çümü için kullanılan formül sıklıkla Cockcroft-Gault eşitliğidir. [18]

Bu eşitlikte; 

Kadınlarda: [[(140-yaş) x vücut ağırlığı] / (72 x Serum Kreatininin düzeyi)] x 0.85; 

Erkeklerde: [[(140-yaş) x vücut ağırlığı] / (72 x Serum Kreatininin düzeyi)] formülü kul-
lanılmaktadır.

Antikoagülasyon yönetimi

KBY hastalarında vitamin K antagonistleri (VKA) dışı oral antikoagülanlar ya da 
VKA’den hangisinin tercih edilmesi gerektiği net değildir. Bunun temel nedeni, birçok ran-
domize kontrollü çalışmada özellikle son dönem böbrek yetmezliği hastalarının çalışma dışı 
bırakılması ve bu nedenden kaynaklanan veri eksikliği gösterilebilir. Orta düzeyde etkilenmiş 
böbrek fonksiyonları söz konusu olduğunda, venöz tromboemboli ve atriyal fibrilasyon var-



84

lığında (kapak patolojisi/replasmanı olmayan) DOAK ajanları warfarin ile kıyaslandığında 
daha düşük major kanama oranlarına sahip olduğu görülmektedir. [19] DOAK’lar kısmen böb-
rek eliminasyonu göstermektedir. Fondaparinux yarılanma ömrü KBY’de artar.

Kreatininin klirens oranı 50 mL/dk’dan fazla olan hastalar için kullanım endikasyonu 
bulunan durumlarda herhangi bir DOAK kullanımı kendi prospektüs önerileri doğrultusunda 
tercih edilebilir. Kreatininin klirens oranı 30-50 mL/dk. arasında olan olgularda DOAK kulla-
nımında doz azaltılmalıdır. Ayrıca ilaç düzeyi takibi gerekliliği doğar. Kreatininin klirens ora-
nı 15-29 mL/dk. aralığındaki hastalarda ise dabigatran kullanımı kontrendikedir. Anti Faktör 
Xa ajanlarını doz azaltılması ile birlikte kullanmak gerekir ve ilaç düzeyinin ayarlanması için 
değerlendirmelirdir. [19] Burada unutulmaması gereken, DOAK’ların 30 mL/dk. altındaki kre-
atininin klirensi varlığında kullanımının güvenilirlik ve etkinlik verilerinin net olmadığıdır. 
Bu nedenle ancak ilaç kan düzeyi takibi ile kullanımı değerlendirilebilir.

Myelodisplastik sendrom (MDS) 

MDS’ler, myeloid kök hücre klonal hastalıklarını içeren heterojen bir gruptur. [20] Ge-
nellikle ileri yaş hastalığı olarak karşımıza çıkan MDS’ler içerisinde, trombositopeni anti-
koagülasyon tedavilerin riskini arttırmaktadır. MDS’lerde majör kanamaya bağlı mortalite 
oranlarının %10 civarında olduğu ve trombosit sayısının 20x109/L altında olduğu durumlarda 
bu oranın arttığı bildirilmektedir. [20] 

Antikoagülasyon yönetimi

MDS gelişimi durumunda genellikle beklenen yaşam süresi kısalmıştır. Bu durum göz 
önünde bulundurularak, uzun dönem profilaktik antitrombosit kullanımlarında net fayda elde 
edilemeyebilir. Antikoagülasyon tedavisini yönlendirecek yeterli klinik veri mevcut olmadı-
ğından bu hastalarda tedavi planlamasında tüm riskler göz önünde bulundurularak hastaya 
özgü karar alınmalıdır.

Hemofili

Kalıtsal kanama bozukluğu örnekleri olan hemofili A, hemofili B ve von Willebrand has-
talığı gibi klinik tablolarda antikoagülasyon ayrı bir önem arz etmektedir. Bu hastalarda net 
bir kanıta dayalı kılavuz verisi bulunmamakla birlikte kanama riski ile tromboembolik olay 
riski göz önünde bulundurularak karar verilmelidir. Bu hastalarda spontan veya travmaya 
sekonder kanama riski artmıştır. Bu hastalar her ne kadar tromboza karşı kısmen korunmuş da 
olsa, arteriyel ve venöz tromboz yine de görülebilmektedir.

Antikoagülasyon yönetimi

Bu hasta grubunda seçilecek antikoagülan tedavi ajanının etkisinin daha kolay geri dön-
dürülebilir olması, yarı ömrünün kısa olması temel beklenti olmalıdır. Kullanılacak ajan 
olarak fondaparinux tercih edilmez. Parenteral olarak, fraksiyone edilmemiş heparin veya 
DMAH tercih edilir. [21,22] Oral tedavide, VKA veya dabigatran kullanılması tercih edilir. Fak-
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tör VIII, Faktör IX ve vonWillebrand Faktör aktivite düzeyleri %30’un üzerinde olduğunda 
antikoagülasyon kullanımı daha güvenli olmaktadır. Burada Faktör VIII ve IX düzeyleri ile 
ilgili minimum hedefler şu şekilde kabul edilmektedir: 

• Tekli antitrombosit tedavi için; %1’in altında kullanılmamalıdır, %1-5 aralığında hastaya 
özgü risklere göre hareket edilmelidir, %5’in üzerinde tekli antitrombosit tedavi kullanı-
labilir.

• İkili antitrombosit tedavi için; %15’in altında kullanılmamalı, %15-30 aralığında hastaya 
özgü risklere göre hareket edilmeli, %30’un üzerinde ise kullanılabilir. 

• Antikoagülan tedavi için; %30’un altında kullanılmamalıdır. Antitrombosit ve antikoagü-
lan kullanımı gerekliliği, yapılacak risk hesaplaması ile hastaya özgü olarak belirlenmeli-
dir.

Sonuç olarak, tüm hastalara yaklaşımda temel kriter olarak belirlenen “hastaya özgü alı-
nacak klinik tedavi kararı” HIT, ITP, KBY, MDS, hemofili gibi özel hasta gruplarında daha 
önemlidir.  Tüm bu tedavi yöntemlerinin uygulanması ve yakın takibinde kalp ve damar cer-
rahisi, kardiyoloji, anesteziyoloji ile hematoloji kliniklerini içeren multidisipliner yaklaşımın 
önemi büyüktür. Bu konuda klinik kararlara yol gösterecek yüksek kanıt düzeyinde veriler 
elde edilebilecek çalışmalara gereksinim vardır.
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Kalp Cerrahisinde Volüm Tedavisi

Giriş

Kalp cerrahisinde sıvı tedavisinin amacı (kristalloid veya kolloid) yeterli kan basıncını, 
kalp debisini, doku perfüzyonunu ve oksijenasyonunu sürdürmektir. Sıvı tedavisi; intraope-
ratif, kardiyopulmoner baypas (KPB)’da prime solüsyonu kullanımı ve postoperatif süreçler 
olarak üç aşamada gruplanır. Kristalloid ve kolloid seçimi konusunda tartışmalar hala sürmek-
tedir ve en uygun sıvı tedavisi hakkında ortak görüş henüz sağlanamamıştır. 

Bu durumun olası nedenleri:

• KPB’ın, sistemik enflamatuvar yanıt ve koagülasyon-fibrinoliz kaskadını indüklemesi, 
iskemi-reperfüzyon hasarının oluşması

• Hipotermi, kardiyotomi gibi süreçlerin neden olduğu kanamanın intraoperatif hemodina-
mik değişkenliğe neden olması

• KPB sonrası oluşan endotelyal hasarının interstisyel ödem oluşturması ve bu nedenle sıvı 
tedavisinin volüm arttırıcı etkisinin yetersiz kalması

• Postoperatif dönemde düşük debi ve hemodinamik değişkenlik gibi durumlardır. 
 

Kristalloid ve Kolloidlerin Kullanımı

Kristalloidler

Kristalloidler, elektrolitlerin eklenmesiyle plazmaya göre izotonik, hipotonik veya hiper-
tonik olarak sınıflandırılan steril su çözeltileridir. Plazmaya benzer elektrolit bileşimi içeren 
dengeli elektrolit solüsyonları tampon (örn. laktat) çözeltiler eklenerek oluşturulmaktadır.

Kalp cerrahisinde rutin kullanılan kristalloid solüsyonları; ringer solüsyonu, ringer laktat 
ve normal salin (%0,9) gibi izotonik sıvılardır. Kristalloidler koagülopati, anafilaksi ve enfek-
siyon riskinin az ve maliyetinin ise düşük olması nedeniyle ilk tercih edilen sıvılardır. Deks-
troz içeren hipotonik sıvılar rutin erişkin kalp cerrahisinde kullanılmamaktadır. Normal salin 
(%0,9) yüksek volümlerde verildiğinde, serum osmolaritesini değiştirdiği, kan gereksinimini 
artırdığı, hiperkloremik asidoza ve postoperatif akut renal yetmezliğe neden olabildiği gös-
terilmiştir. [1] Bu nedenle daha çok ringer laktat ya da ringer solüsyonu gibi dengeli izotonik 
solüsyonlar önerilmektedir. [1] 

İntraoperatif sıvı tedavisinde normovolemiyi sürdürmek için dengeli kristalloid çözeltisi 
genellikle 1,5/1,0 oranında uygulanır. Glukolat-asetat (plazmalyte 148) ya da laktat içeren 

KRİSTALOİD VE KOLLOİD
SOLÜSYONLARIN KULLANIMI

Barış Durukan - Türkan Kudsioğlu12
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(ringer laktat) dengeli kristalloidlerden hangisinin hemostazı daha çok etkilediği tartışmalı-
dır.[2] Çok merkezli, prospektif ve çift kör yapılan bir çalışmada salin (%0,9) ve plazmalyte 
148’in postoperatif kanama ve kan kullanımı üzerine olan etkileri değerlendirilmiş; 12 saatlik 
drenaj, kan transfüzyonu, yoğun bakım ve hastane kalış sürelerinde iki grup arasında fark gö-
rülmemiştir. [2] Ancak dengeli kristalloidlerin saline göre böbrek kan akışını sürdürülmesinde 
olumlu etkileri ile metabolik asidoz ve atriyal fibrilasyon görülme oranının daha az olması 
gibi avantajları vurgulanmaktadır. [3]  

Kolloidler

En sık kullanılan kolloid solüsyonları hidroksietil nişasta (HES) solüsyonları, albumin 
ve jelatindir. Kullanımı çeşitli dezavantajları nedeniyle terkedilmiş olsa da klinik alışkanlık 
olarak halen taze donmuş plazma (TDP) da verilmektedir. Ancak TDP kullanımının volüm 
genişletme tedavisinde yeri olmadığı unutulmamalıdır. HES solüsyonları daha eski heta ve 
heksa nişasta ile en son nesil olan tetra nişasta solüsyonlarıdır. Yeni nesil HES’lerde (130/0,4) 
farmakokinetik özellikler ve güvenlik profili iyileştirilmiştir. [4]  Genel olarak kolloid solüs-
yonlarının volüm genişletme açısından kristalloidlere oranla daha etkili ve aynı hemodinamik 
sonuca ulaşmak için daha düşük volümlerde verilebildiği belirtilmektedir. [5]   

Kristalloidler plazmada hızlı dağılmakta ve plazma volümünü %20-25 artırarak hemo-
dilüsyona neden olmaktadır. Starling modeline göre kristalloidlerin kolloidlere göre 2-3 
kat daha fazla verilmesi gereklidir. [6] Ancak bu oran birçok randomize kontrollü çalışmada 
1:1,2-1,4 olarak tespit edilmiştir. [3] Kristalloidlerin %30-60’ının interstisyel alana kaçması 
bu aradaki farka neden olmaktadır. [7] Metaanaliz ve sistematik değerlendirmelerde özellikle 
kritik hastalarda kolloidlerin belirgin bir avantaj sağlamadığı görülse de özellikle KPB sonrası 
dönemde kapiller kaçağı olan hastalarda kolloidler kullanılmaktadır. [5]  Çünkü kolloidler 
onkotik basıncı artırmakta ve daha düşük volümler ile kardiyak indeksi düzeltebilmektedir. [8]   

Maliyet açısından bakıldığında kristalloidlerin daha ucuz olduğu hatta %5 albumin’in 
saline göre yaklaşık 50 kat daha pahalı olduğu görülmektedir. Ayrıca protein bazlı kolloidler 
dolaşımdaki kalsiyuma bağlanarak negatif inotropik etkiye sebep olabilmekte, albumin ise 
enfeksiyon riskini ve alerjik reaksiyonları arttırabilmektedir. [9]  

Kalp cerrahisinde kolloid ve kristalloid kullanım oranları ile ilgili Avrupa’da 18 büyük 
cerrahi merkezi kapsayan yeni bir anket çalışması yapılmıştır. İntraoperatif yönetimde, mer-
kezlerin %74’ü dengeli kristalloid solüsyonlarını, %15’i kristalloid ve sentetik kolloid kom-
binasyonlarını, %11’i ise diğer kombinasyonları kullandığı, %32’si ise hiç kolloid tercih et-
mediği bildirmiştir. Kolloid olarak %60 merkez jelatin, %24 merkez HES ve %16 merkez 
albumin tercih etmektedir. Volüm gereksinimi olan hastalarda merkezlerin %42’si kristalloid, 
%40’ı kolloid ve %10’u albumin eklemeyi ya da miktarını arttırmayı tercih etmiştir. KPB 
prime solüsyonu olarak ise merkezlerin %51,5’u dengeli kristalloid solüsyonları, %31’i ise 
kristalloid ve kolloid kombinasyonlarını kullanılmıştır. Kolloid olarak %48’i jelatin, %24’ü 
HES ve %18’i (%4-5’lik) albumin solüsyonları kullanmıştır. [10]
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Kolloid kullanımında önemli çekinceler renal fonksiyonların bozulması, renal replasman 
tedavi gereksinimi, kanama eğilimi ve artmış mortalite riskidir. Bu konuda birçok randomize 
kontrollü ve metaanaliz çalışmaları ve sistematik değerlendirmeler vardır. [9,10]   

2013 yılında “European Medicines Agency” nin yoğun bakımdaki kritik hastalarda, sepsis 
ve yanık durumlarında güvenlik sebebiyle (böbrek yetmezliği sıklığının ve mortalitenin art-
ması) HES solüsyonlarının kullanımını yasaklaması çok sayıda yeni metaanaliz yapılmasına 
ve farklı hasta gruplarının karşılaştırılmasına neden olmuştur. Bu süreçte perioperatif HES 
kullanım oranı %90’dan %10’un altına inmiştir. [11] Ancak kalp cerrahisi hastalarını diğer 
grup hastalardan farklı değerlendirilmesi gerektiği önerilmiştir. [12] Örneğin kristalloidler, 
HES, dextran ve jelatinin karşılaştırıldığı farklı grup hastaları (vasküler, kalp, abdominal, 
ortopedik cerrahi, travma ve kritik hastalar) içeren bir metaanalizde kolloidlerin mortalite ve 
renal replasman tedavisini artırdığı görülmüş, ancak alt grup analizlerde kalp cerrahisi geçiren 
hastalarda kolloid kullanımının hiçbir olumsuz sonuca yol açmadığı gösterilmiştir. [13]    

Tarihi önemi olan TDP ile ilgili Cochrane derlemesinde, KPB prime solüsyonu olarak 
profilaktik kullanımını destekleyecek veri elde edilememiştir. [14] İntraoperatif sıvı tedavisin-
de ise tercih edilmemektedir. Genel olarak TDP kullanımı önerilmemektedir. 

Kalp cerrahisi sonrası böbrek fonksiyon bozukluğu %30 civarında görülmekte ve buna 
bağlı olarak hastanede yatış süresi uzamakta, mortalite ve maliyetlerde artışa neden olmak-
tadır. Çalışmalarda böbrek yetmezliğine bağlı mortalite ise %60’lara kadar çıkabildiği rapor 
edilmiştir. [15] HES solüsyonlarının renal fonksiyonlara olumsuz etkisinin gösterildiği çalış-
malarda, bu etkinin doz bağımlı olduğu ve 30 ml/kg’ın üzerinde kullanıldığında riskin arttığı 
belirtilmiştir. [16] Bunun aksini gösteren çok sayıda çalışma da vardır. [15] Açık kalp cerrahisi 
uygulanan 1265 hastayı içeren retrospektif bir analizde akut renal hasar oranı kristalloidlere 
göre HES grubunda daha düşük saptanmıştır. Ayrıca kronik böbrek yetersizliğinin tüm aşa-
malarında da anlamlı fark saptanmamıştır. [17] Prospektif bir çalışmada 17742 hasta; kristal-
loid, albumin ve HES verilerek karşılaştırılmış, HES’in yeni diyaliz gereksinimi, postoperatif 
inme, 30 günlük ve 6 aylık mortaliteyi etkilemediği saptanmıştır. Albümin ise salin ile karşı-
laştırıldığında, yukarıda bahsi geçen tüm riskleri daha fazla arttırdığı, HES ile karşılaştırıldı-
ğında ise sadece yeni diyaliz gereksinimini ve postoperatif mortaliteyi artırdığı gösterilmiştir. 
[11]  SAFE (Saline vs. Albumin Fluid Evaluation) çalışmasında ise %4’lük albüminin mortalite 
ve akut böbrek hasarını artırmadığı gösterilmiştir. [18] 

Kanama eğilimi açısından yapılan değerlendirmelerde de çelişkili sonuçlar vardır. Ya-
pılan bir metaanalizde son jenerasyon (130/0,4) HES solüsyonlarında, eski jenerasyonlara 
oranla kan transfüzyonu ve kanamanın daha düşük olduğu gösterilmiştir. HES’in albumin, 
jelatin ve salinden farklı olmadığı, ayrıca yoğun bakım kalış süresinin jelatin ve saline oranla 
daha düşük olduğu görülmüştür. [12] Koagülasyon sisteminin tromboelastografi ile değerlen-
dirildiği kolloid ve kristalloidlerin karşılaştırıldığı bir metaanalizde ise HES solüsyonları ile 
maksimum amplitüd değerlerinde azalma, kanama miktarında artış tespit edilmiştir. Albumin 
ile HES karşılaştırıldığında, albümin grubunda daha az kanama ve reoperasyon saptanmış, 
salin grubunda ise reoperasyonda azalma görülmemiştir. Sonuç olarak koagülasyon yeterliliği 
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HES grubunda albumin ve saline oranla daha düşük olarak gözlenmiştir. [7] Kolloid ve kris-
talloidlerin karşılaştırıldığı başka bir çalışmada kolloid grubunda, 1000 ml’den fazla kolloid 
kullanıldığında; taze donmuş plazma, kriyopresipitat ve trombosit solüsyonlarının kullanımı 
artmıştır. Cerrahi mortalite açısından iki grup arasında fark bulunmamıştır. [17]   

Kalp cerrahisine diğer bir özellikli sıvı kullanım durumu, prime solüsyon hazırlanmasıdır. 
Prime solüsyonu olarak kristalloid ve kolloid çeşitleri kullanılmaktadır. Ancak postoperatif ka-
nama ve kan kullanımı açısından karşılaştırmalı çalışmaların çoğunda fark görülmemiştir. [19-21]   

Kolloid kullanımında plazma ozmolalitesi ani değişimlere neden olabileceği için nöro-
lojik komplikasyonlar görülebilmektedir. Hiperozmolar durum hücre büzüşmesine, ozmotik 
demiyelinizasyona, kan beyin bariyeri yıkımına ve nefrozise neden olabilmektedir. [22] Prime 
solüsyonuna albumin eklenmesi, KPB hattı ve oksijenatör duvarını kapladığı için, trombosit 
sayısındaki düşüşü azaltmaktadır. [15] Prime solüsyonu olarak HES ile dengeli kristalloidler 
karşılaştırıldığında renal fonksiyonlar, kanama ve postoperatif komplikasyon açısından bir 
fark gösterilmemiştir. [23] Albumin ile dengeli kristalloid solüsyonları karşılaştırıldığında ka-
nama ve kan kullanımı, ekstübasyon süresi ve hastane yatış süresinde bir fark görülmemiştir. 
[24] Ancak albümin ve jelatin (%3,5) solüsyonlarının HES solüsyonlarına eklenmesinin posto-
peratif kanamayı azalttığı görülmüştür. [25,26] 

Genel olarak, prime solüsyonu ve KPB ile ilişkili hemodilüsyon arttıkça kan ve kan ürünü 
gereksinimi de artmaktadır. Bu nedenle yeni KPB sistemlerinde küçülmeye gidilmekte ve do-
layısıyla prime volümü azaltılmaya çalışılmaktadır. [27] Kalp cerrahisi 2017 EACTS/EACTA 
rehberinde ise yeni jenerasyon HES solüsyonlarının kanamayı azaltmak amaçlı kullanılması 
önerilmemekte, kanama ve transfüzyonu azaltmak için ise hemodilüsyon kısıtlaması vurgu-
lanmaktadır. [28]

ÖNERİLER

1. Kalp cerrahisi süreçlerinde hedefe yönelik hemodinamik tedavi önemli olmasına rağmen 
hedefe yönelik sıvı kullanımının kan kullanımını etkilemediği 26

2. Sıvı tedavisinde kristalloid ve kolloid seçimi konusunda tartışmaların hala sürdüğü,
3. İntraoperatif, KPB sırasında ve postoperatif sıvı seçimi farklılaşabildiği, bu süreçlerde 

preoperatif risk faktörleri, hemodilüsyon, yüksek hematokrit değerleri, hemostazın yeter-
liliğinin göz önüne alınmasının yararlı olduğu,

4. Kanama ve kan gereksinimini azaltmak için prime solüsyonu (KPB) olarak HES kullanıl-
masının bir üstünlüğü olmadığı,

5. Kanama ve kan transfüzyonunu azaltmak için hemodilüsyondan kaçınılması gerektiği,
6. Postoperatif kanama ve kan ve ürünlerinin gereksinimi açısından kolloid ve kristalloid se-

çimi konusunda ortak bir görüş olamamasına rağmen; HES solüsyonlarının böbrek fonksi-
yonları, artmış mortalite nedeniyle sıvı tedavisinde kullanılmasının kısıtlanması gerektiği,

7. Eğer tercih kristalloid yönünde ise dengeli elektrolit solüsyonları, kolloid yönünde ise    
30 ml/kg’ı geçmeyecek şekilde yeni nesil HES solüsyonlarının kullanılabileceği,
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8. Postoperatif dönemde idame sıvısı olarak dengeli solüsyonların (ringer, ringer laktat) ter-
cih edilmesi gerektiği,

9. Taze donmuş plazmanın volüm tamamlama tedavisinde kesinlikle yeri olmadığı,
10. Tüm sıvı tedavi süreçlerinde sıvı seçiminin yanı sıra; zamanlama, monitörizasyon (özel-

likle dinamik, transözofageal ekokardiyografi) ile değerlendirmenin önemli olduğu görü-
şündeyiz.

Kaynaklar 
1. Bhaskaran K, Arumugam G, Vinay Kumar PV. A prospective, randomized, comparison study on ef-

fect of perioperative use of chloride liberal intravenous fluids versus chloride restricted intravenous 
fluids on postoperative acute kidney injury in patients undergoing off-pump coronary artery baypas 
grafting surgeries.  Ann Card Anaesth. 2018; 21(4):413-18. 

2. Reddy SK, Bailey MJ, Beasley RW Bellomo R, Mackle DM, Psirides AJ et al. Effect of 0.9 % Saline or 
Plasma-Lyte 148 as Crystalloid Fluid Therapy in the Intensive Care Unit on Blood Product Use and 
Postoperative Bleeding After Cardiac Surgery. J Cardiothorac Vasc Anesth. 2017;31(5):1630-38. 

3. Shaw A, Raghunathan K. Fluid management in cardiac surgery: Colloid or crystalloid? Anesthesi-
olClin 2013; 31:269–80.

4. Durukan AB, Gürbüz HA, Durukan E, Salman N, Tavlaşoğlu M, Serter FT et al. An evaluation of 6% 
hyroxyethyl starch 130/0.4 use in fluid therapy following coronary artery surgery. Turk GoguKalp-
Dama2013;21:276-83.

5. Perel P, Roberts I, Ker K: Colloids versus crystalloids for fluid resuscitation in critically ill patients. 
Cochrane Database Syst Rev 2013;2:CD000567.

6. Hahn RG, Lyons G: The half-life of infusion fluids: An educational review. Eur J Anaesthesiol 2016; 
33:475-82.

7. Rasmussen KC, Secher NH, Pedersen T. Effect of perioperative crystalloid or colloid fluid therapy on 
hemorrhage, coagulation competence, and outcome. A systematic review and stratified meta-analy-
sis. Medicine 2016;95:31 (e4498). 

8. Verheij J, van Lingen A, Beishuizen A, Christiaans HM, de Jong JR, Girbes AR et al. Cardiac respon-
se is greater for colloid tan saline fluid loading after cardiac or vascular surgery. Intensive Care Med 
2006;32:1030-38. 

9. Dingankar AR, Cave DA, Anand V, Sivarajan VB, Nahirniak S, Sheppard C et al. Albumin 5% 
versus crystalloids for fluid resuscitation in children after cardiac surgery. Pedatr Crit Care Med 
2018;19:846-53.

10. Protsyk V, Rasmussen BS, Guarracino F, Erb J, Turton E, Ender J. Fluid management in cardiac sur-
gery-Results of a survey in European cardiac anesthesia Departments. J Cardiothorac Vasc Anesth 
2017;31:1624-29.

11. Ryhammer PK, Tang M, Hoffmann-Petersen J, Leonaviciute D, Greisen J, StorebergGissel M et al. 
Colloids in Cardiac Surgery-Friend or Foe? J CardiothoracVasc Anesth 2017;31:1639-48.

12. Jacob M, Fellahi JC, Chappell D, Kurz A. The impact of hydroxyethyl starches in cardiac surgery: a 
meta-analysis. Critical Care 2014;18:656.

13. Qureshi SH, Rizvi SI, Patel NN, Murphy GJ. Meta-analysis of colloids versus crystalloids in critically 
ill, trauma and surgical patients. Br J Surg  2016;103:14-26. 



92

14. Desborough M, Sandu R, Brunskill SJ, Doree C, Trivella M, Montedori A et al. Fresh frozen plasma 
for cardiovascular surgery. Cochrane Database Sys Rev. 2015;7:CD007614.

15. Kingeter AJ, Kingeter MA, Shaw AD. Fluids and organ dysfunction: A narrative review of the litera-
ture and discussion of 5 controversial topics. J Cardiothorac Vasc Anesth 2018;32:2054-66.

16. Momeni M, NkoyEna L, Van Dyck M, Matta A, Kahn D, Thiyr D etal. The dose of hydroxyethyl starch 
6% 130/0.4 for fluid therapy and the incidence of acute kidney injury after cardiac surgery: A retros-
pective matched study. PLoSOne 2017;12:e0186403.

17. Tobey R, Cheng H, Gao M, Li Z, Young JN, Boyd D et al. Postoperative AKI and blood product trans-
fusion after synthetic colloid use during cardiac surgery. J Cardiothorac Vasc Anesth 2017;31:853.62

18. The SAFE Study Investigators. A comparison of albumin and saline for fluid resuscitation in the 
intensive care unit. N Eng J 2004;350:2247-56.

19. Bethlehem I, Wierda K, Visser C, Jekel L, Koopmans M, Kuiper MA. Influence of two colloidal 
extracorporeal primes on coagulation of car- diac surgical patients: a prospectively randomized 
open-label pilot trial. J Extra Corpor Technol 2014;46:293–9. 

20. Cho J-E, Shim J-K, Song J-W, Song J-W, Lee H-W, Kim D-H et al. Effect of 6% hydroxyethyl starch 
130/0.4 as a priming solution on coagulation and inflammation following complex heart surgery. 
Yonsei Med J 2014;55:625–34.

21. Schramko A, Suojaranta-Ylinen R, Niemi T, Pesonen E, Kuitunen A, Raivio P et al. The use of balan-
ced HES 130/0.42 during complex cardiac surgery; effect on blood coagulation and fluid balance: a 
randomized controlled trial. Perfusion 2015;30:224–32. 

22. Malmqvist G, Lingehall HC, Appelbad M, Svenmarker S. Cardiopulmonary baypas prime 
composition: beyond crystalloids versus colloids. Perfusion 2018;Epub Ahead Of Print doi: 
10.1177/0267659118793249

23. Gurbuz HA, Durukan AB, Salman N, Tavlasoglu M, Durukan E, Ucar Hİ, Yorgancioglu C. Hydrox-
yethyl starch 6%, 130/0.4 vs. a balanced crystalloid solution in cardiopulmonary baypas priming: a 
randomized, prospective study. J Cardiothorac Surg. 2013 Apr 8;8:71.

24. Russell JA, NavickisRJ, WilkesMM. Albumin versus crystalloid for pump priming in cardiac surgery: 
Meta-analysis of controlled trials. J Cardiothorac Vasc Anesth 2004;18:429-37.

25. Kamra C, Beney A. Human albumin in extracorporeal prime: effect on platelet function and blee-
ding. Perfusion 2013;28:536–40.

26. Van der Linden PJ, De Hert SG, Daper A, Trenchant A, Schmartz D, Defrance P et al. 3.5% urea-lin-
ked gelatin is as effective as 6% HES 200/ 0.5 for volume management in cardiac surgery patients. 
Can J Anesth 2004;51:236–41. 

27. Cholette JM, Faraoni D, Goobie SM, Ferraris V, Hassan N. Patient blood management in pediatric 
cardiac surgery: A review. Anesth Analg 2018;127:1002-1016.

28. Boer C, Meesters MI, Milojevic M, Benedetto U, Bolliger D, von Heymann C et al. 2017 EACTS/
EACTA Guidelines on patient management for adult cardiac surgery. J Cardiothorac Vasc Anesth 
2018;32:88-120.

29. Osawa EA, Rhodes A, Landoni G, Galas FR, Fukushima JT, Park CH et al. Effect of perioperative 
goal-directed hemodynamic resuscitation therapy on outcomes following cardiac surgery: a rando-
mized clinical trial and systematic review. Crit Care Med 2016;44:724–33.



93

Minimal İnvaziv Ekstrakorporeal Sirkülasyon

Kalp-akciğer makinesinin (IBM®) 6 Mayıs 1953 yılında John Gibbon tarafından atriyal 
septal defekt onarımı sırasında başarılı bir şekilde kullanılmasının ardından, kardiyopulmoner 
baypas (KPB) sistemleri kardiyovasküler cerrahi ameliyatlarının vazgeçilmez bir parçası ha-
line gelmiştir. [1] Yaklaşık 70 yıldır kardiyovasküler cerrahların hayatını kolaylaştıran, birçok 
operasyonun güvenle yapılmasını sağlayan bu sistemin en büyük avantajı; ameliyat sırasında 
duran bir kalp ve kansız bir ortam sağlamasıdır. Ancak, KPB sırasında kanın endotelize olma-
yan yüzeylerle ve hava ile temas etmesi sonucu ortaya çıkan sistemik enflamatuvar reaksiyon 
sendromu (SIRS) hastalarda morbidite ve mortaliteye neden olan en önemli yan etki olarak 
karşımıza çıkmaktadır. [2-5] SIRS’ın dışında ya da SIRS ile ilişkili, hemodilüsyon, hemosta-
tik sistemin fazla aktivasyonu ve kardiyopulmoner perfüzyon sisteminin mekanik etkilerine 
bağlı olarak koagülasyon faktörlerinin ve trombositlerin tükenmesi gibi diğer yan etkiler de 
mevcuttur ki bu etkiler, perioperatif dönemde kan transfüzyon ihtiyacını ciddi oranda arttır-
maktadır. [6-8]

KPB sistemi kullanılmaya başladıktan sonra tek odaklanılan konu, KPB’ın yarattığı yan 
etkilerin azaltılması olmuştur. [9] KPB sırasında gelişen yan etkilerin ekstrakorporeal sistem-
lerin biyolojik uyumluluğunun arttırılması, antioksidan ve antienflamatuvar gibi çeşitli ajanla-
rın kullanılması, termoregülasyon ve filtrasyon teknikleri ile azaltılabileceği bildirilmiş ancak 
bu yöntemlerin kullanımına yönelik tam bir fikir birliği oluşmamıştır. [10,11]

Minimal invaziv ekstrakorporeal dolaşım sistemi (MiECC) konvansiyonel KPB’ın mo-
difikasyonlarının tek bir kombine sistemde toplanmasına ve biyouyumluluğun arttırılmasına 
olanak sağlayacak bir sistem olarak geliştirilmiştir. [12] Sistemin MiECC olarak tanımlanabil-
mesi için içermesi gereken komponentler; kapalı devre olması, biyolojik olarak inaktif kan 
temas yüzeyi olan kısaltılmış devreler, azaltılmış prime volüm, sentrifugal pompa, membran 
oksijenatör, ısı değiştirici, kardiyopleji sistemi, venöz “bubble” tuzağı/venöz hava filtresi ve 
atık kan  yönetim sistemleridir. [9] Sisteme gerektiği zamanlarda vakum eklenebilir. Venöz re-
zervuar MiECC sisteminde bulunmaz. Tam anlamıyla kapalı, venöz rezervuarı olmayan, kısa 
ve biyouyumluluğu arttırılmış bir sistem olduğundan dolayı konvansiyonel KPB’da görülen 
kanın yüzey temas hasarı, prime volüm ve kullanılan heparin dozu (150IU/kg) azalmıştır. 
Bu avantajlardan dolayı MiECC kullanılan hastalarda hemodilüsyonun, peroperatif kan kay-
bının ve kan transfüzyonu ihtiyacının azaldığı çeşitli çalışmalarda gösterilmiştir. Bu anlam-
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da MiECC ve konvansiyonel KPB’ın karşılaştırıldığı iki tane metaanaliz mevcuttur. [13,14] 
MiECC kullanımın konvansiyonel KPB kullanımı ile karşılaştırıldığı 24 çalışmanın (n=2770) 
metaanalizinde eritrosit süspansiyonu (ES) kullanım oranının MiECC kullanılan hastalarda 
azaldığı (p<0.001) ancak kanama nedenli reoperasyon oranının azalmadığı tespit edilmiştir. 
[13] Yine 29 çalışmanın metaanalizinde ise MiECC kullanımının transfüzyon ihtiyacını belir-
gin olarak azalttığı (OR 0.35, 95% CI 0.23-0.53) ancak diğer metaanaliz ile benzer şekilde 
kanama nedenli reoperasyon oranını azaltmadığı gösterilmiştir. [14] 

2007 yılında The Society of Thoracic Surgeons (STS) ve Society of Cardiovascular Anest-
hesiologists (SCVA) derneklerinin yayınladığı kardiyak cerrahide perioperatif kan transfüz-
yonu ve kan koruması kılavuzunda,[15] düşük prime ve MiECC kullanımının KPB kullanımı 
sırasında görülen hematokrit düşüşlerini önlemede bazı hastalarda yarar görebileceği rapor 
edilmiştir, ancak 2011 yılında aynı kılavuzun güncellemesi yapılmış ve bu öneri özellikle he-
modilüsyonun çok ciddi komplikasyonlara neden olabileceği pediatrik hastalarda ve Yahova 
şahitlerinde “yapılmalıdır” olarak güncellenmiştir. [9,16] Son olarak 2018 yılında yayınlanan 
2017 EACTS/EACTA erişkin kardiyak cerrahi girişimler için önerilen hasta kan yönetimi 
kılavuzunda MiECC sistemi kullanımının ES transfüzyonu ihtiyacını azalttığı rapor edilmiş 
ve allojenik kan transfüzyonunu azaltmak amacıyla MiECC sistemi kullanımı “yapılması ma-
kuldür” olarak önerilmiştir. [17] 

Retrograd ve Antegrad Otolog Priming

Kardiyopulmoner baypasa başlamadan önce sistem içerisindeki havayı çıkarmak amacıy-
la prime solüsyonu ile doldurulmalıdır. Erişkin hastada yaklaşık 1650 ml olan prime solüsyo-
nu dolaşıma karışır ve bu solüsyon normovolemik hemodilüsyona neden olur. Hemodilüsyon, 
başta eritrositler olmak üzere kanın şekilli elemanlarında azalmaya yol açar ve hemodilüs-
yonel anemi nedeniyle kanın oksijen taşıma kapasitesinin azalmasına neden olur. Hemodi-
lüsyonel aneminin istenmeyen etkilerinden korunabilmek için geliştirilen yöntemlerden bir 
tanesi retrograd otolog priming (ROP)’dir. Bu yöntem ile KPB hatları hastanın kendi kanı 
ile doldurulur ve prime solüsyonu mümkün olan en az seviyeye indirilerek hemodilüsyonun 
azaltılmaya çalışılır. [18] Perfüzyon sonlandırıldıktan sonra torbalanan prime solüsyonunun 
sisteme yeniden verilerek sistemdeki hasta kanının hastaya gönderilmesi, oksijenatör ve tu-
bing set içerisinde hasta kanı bırakılmamasının hedeflendiği işleme Antegrad Otolog Prime 
(AOP) denilmektedir. AOP işlemi aort kanülünden ya da venöz kanülden sağ atriyuma verile-
bilir. AOP ve ROP hemodilüsyonun azaltılmasına yönelik uygulanabilen basit, ucuz ve etkili 
yöntemlerdir. [19]

Yapılan metaanalizlerde ROP yönteminin kan transfüzyon ihtiyacını istatistiksel olarak 
anlamlı derecede azalttığı gösterilmiştir. [20-22] ROP ve AOP yöntemlerinin kan transfüzyon-
larını azaltmak amacıyla kan koruma yöntemleri arasında kullanılması 2017 EACTS/EACTA 
kılavuzunda “yapılması makuldür” olarak önerilmiştir. [17]
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Kliniğimiz tarafından geliştirilen mini devre dizaynı yıllar içinde portabl ve komprime 
şekle getirilmiş ve verimli bir şekilde hastanenin her yerinde kullanılabiir olmuştur (Resim 1). 

Resim 1: Minimal Invaziv Ekstrakorporeal Devre olarak geliştirilen Tip III ve Tip IV için 
uygun dizayn.

Tarafımızca yapılan çalışmalarda minimal invaziv ekstrakorporeal dolaşım devrelerinde 
kan korunmasına yönelik oldukça anlamlı sonuçlar elde edilmiştir. Kan ve taze donmuş plaz-
ma kullanımın azalması yanında, postoperatif kanamada ve aritmi oranlarında anlamlı azalma 
sağladığı gösterilmiştir. [23,24] Benzer şekilde retrograd otolog priming tekniğiyle ilgili olarak 
kullanılan ve modifiye edilen özel torbalar (Resim 2) günlük kullanım pratiğine kolaylıkla 
girmiş ve yaptığımız çalışmalar da etkin sonuçlar alnmış ve hasta kan yönetimi protokolleri-
mizde değişmez parçalardan biri haline gelmiştir. [24-27] 

 

Resim 2: Retrograd otolog priming uygulaması düzeneğinde özel torba kullanımı
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ÖNERİLER

MİECC sistemleri ile ROP ve AOP tekniklerinin özellikle kan koruması gerektiren, kana-
ma riski ve transfüzyon riski yüksek hastalarda kullanılması makuldür. Bu yöntemin uygulan-
masında perfüzyonist-cerrah ve anestezist işbirliği önemlidir. 

Kaynaklar 
1. Gibbon JH Jr. The development of the heart-lung apparatus. Am J Surg 1978; 135:608-19.

2. Schonberger JP, Everts PA, Hoffmann JJ. Systemic blood activation with open and closed venous 
reservoir. Ann Thorac Surg 1995;59:1549–55

3. Butler J, Rocker GM, Westaby S. Inflammatory response to cardiopulmonary baypas. Ann Thorac 
Surg 1993;55:552–9

4. Kirklin JK, Westaby S, Blackstone EH, Kirklin JW, Chenoweth DE, Pacifico AD. Complement and the 
damaging effects of cardiopulmonary baypas. J Thorac Cardiovasc Surg 1983;86:845–57.

5. Speir AM, Kasirajan V, Barnett SD, Fonner E Jr. Additive costs of postoperative complications for 
isolated coronary artery baypas grafting patients in Virginia. Ann Thorac Surg 2009;88:40–5.

6. Despotis GJ, Avidan MS, Hougue CV. Mechanisms and attenuation of hemostatic activation during 
extracorporeal circulation. Ann Thoracic Surg 2001;72:1821-1831. 

7. Besser MV, Klein AA. The coagulopathy of cardiopulmonary baypas. Crit Rev Clin Lab Sci 
2010;47:197-212.

8. Bakır ÖM , Özer Z,  Eskandari G, Sucu N, Yapıcı D, Aköz K. Kalp cerrahisinde kan transfüzyonu için 
belirleyici olabilecek preoperatif değişkenler. GKDA Derg 2012;18:57-62.

9. Anastasiadis K, Murkin J, Antonitsis P, Bauer A, Ranucci M, Gygax E et al. Use of minimal invasive 
extracorporeal circulation in cardiac surgery: principles, definitions and potential benefits. A positi-
on paper from the Minimal invasive Extra-Corporeal Technologies international Society (MiECTiS). 
Interact CardioVasc Thorac Surg 2016;1-16.

10. Ak K. Kardiyopulmoner baypas ve optimal koşulları. Aslı Dönmez, editör. Kalp ve Anestezi. İnterTıp; 
2015. p. 121-140.

11. Ak K, Isbir S, Tekeli A, Ergen A, Atalan N, Dogan S, Civelek A, Arsan S. Presence of lipoprotein 
lipase S447X stop codon affects the magnitude of interleukin 8 release after cardiac surgery with 
cardiopulmonary baypas. J Thorac Cardiovasc Surg 2007; 134: 477-83.

12. Anastasiadis K, Bauer A, Antonitsis P, Gygax E, Schaarschmidt J, Carrel T. Minimal invasive Ext-
ra-Corporeal Circulation (MiECC): a revolutionary evolution in perfusion. Interact CardioVasc 
Thorac Surg 2014;19:541–2.

13. Anastasiadis K, Antonitsis P, Haidich AB, Argiriadou H, Deliopoulos A, Papakonstantinou C. Use of 
minimal extracorporeal circulation improves outcome after heart surgery; a systematic review and 
meta-analysis of randomized controlled trials. Int J Cardiol 2013;164:158–69.

14. Harling L, Warren OJ, Martin A, Kemp PR, Evans PC, Darzi A, et al. Do miniaturized extracorporeal 
circuits confer significant clinical benefit without compromising safety? A meta-analysis of randomi-
zed controlled trials. ASAIO J 2011;57:141–51.



97

15. Society of Thoracic Surgeons Blood Conservation Guideline Task Force, Ferraris VA, Ferraris SP, 

Saha SP, et al. Perioperative blood transfusion and blood conservation in cardiac surgery: the So-

ciety of Thoracic Surgeons and The Society of Cardiovascular Anesthesiologists clinical practice 

guideline. Ann Thorac Surg. 2007 May;83(5 Suppl):S27-86. 

16. Ferraris VA, Brown JR, Despositos GJ, et al. 2011 Update to The Society of Thoracic Surgeons and 

the Society of Cardiovascular Anesthesiologists Blood Conservation Clinical Practice Guidelines. 

Ann Thorac Surg 2011;91:944-982.

17. Task Force on Patient Blood Management for Adult Cardiac Surgery of the European Association for 

Cardio-Thoracic Surgery (EACTS) and the European Association of Cardiothoracic Anaesthesiology 

(EACTA), Boer C, Meesters MI, Milojevic M, et al. 2017 EACTS/EACTA guidelines on patient blood 

management for adult cardiac surgery. J Cardiothorac Vasc Anesth. 2018 Feb;32(1):88-120.

18. Zelinka ES, Ryan P, McDonald J, Larson J. Retrograde autologous prime with shortened baypas 

circuits decreases blood transfusion in high-risk coronary artery surgery patients. The Journal of 

Extra-corporeal Technology, 2004;36: 343-347.

19. Hou X, Yang F, Liu R, Yang J, Zhao Y, Wan C, et al. Retrograde autologous priming of the cardio-

pulmonary baypas circuit reduces blood transfusion in small adults: a prospective, randomized trial. 

Eur J Anaesthesiol 2009;26:1061-6.

20. Sun P, Ji B, Sun Y, Zhu X, Liu J, Long C, et al. Effects of retrograde autologous priming on blood 

transfusion and clinical outcomes in adults: a meta-analysis. Perfusion 2013;28:238–43.

21. Saczkowski R, Bernier PL, Tchervenkov CI, Arellano R. Retrograde autologous priming and alloge-

neic blood transfusions: a meta-analysis. Interact CardioVasc Thorac Surg 2009;8:373–6.

22. Vandewiele K, Bove T, De Somer FM, Dujardin D, Vanackere M, De Smet D, et al. The effect of ret-

rograde autologous priming volume on haemodilution and transfusion requirements during cardiac 

surgery. Interact CardioVasc Thorac Surg 2013;16:778–83.

23. Gunaydin S, Sari T, McCusker K, Schonrock U, Zorlutuna Y. Clinical evaluation of minimized extra-

corporeal circulation in high-risk coronary revascularization: impact on air handling, inflammation, 

hemodilution and myocardial function. Perfusion 2009; 24(3):153-62. 

24. Gunaydin S, McCusker K, Vijay V. Clinical and biomaterial evaluation of a new condensed dual-fun-

ction extracorporeal circuit in reoperation for coronary artery baypas surgery. Int J Artif Organs 

2009;32(11):802-10.

25. Gunaydin S, McCusker K, Vijay V. Perioperative blood conservation strategies in pediatric patients 

undergoing open-heart surgery: impact of non-autologous blood transfusion and surface-coated ext-

racorporeal circuits. Perfusion 2011; 26(3):199-205.

26. Gunaydin S, Gourlay T. Novel ultrafiltration technique for blood conservation in cardiac operations. 

Ann Thorac Surg 2013;95(6):2148-51. 

27. Budak AB, McCusker K, Gunaydin S. A cardiopulmonary baypas-based blood management strategy 

in adult cardiac surgery. Heart Surg Forum 2017, 20(5): 195-198



98



99

Kalp Cerrahisinde Ototransfüzyon

Kalp cerrahisinde preoperatif anemi, intraoperatif kanama ve hemodilüsyon gibi neden-
lerden dolayı anemi ile karşılaşılmaktadır. Bununla birlikte intraoperatif kan kaybının ve kan 
transfüzyonunun yüksek olduğu işlemlerdir. Kalp cerrahisi girişimlerinde hasta kan yönetimi 
ile intraoperatif hemostazın korunması, kanama ve kan transfüzyonunun azaltılması amaç-
lanır. [1] Bu amaçla kullanılan kan kurtarma diğer adıyla ototransfüzyon cihazları hasta kan 
yönetiminin bir parçasını oluşturmaktadır. [2] 

Allojenik kan transfüzyonları sonrası viral hepatit bulaşma riskinin %10’lara çıkması so-
nucu 1970’li yıllarda modern kan kurtarma cihazları popülarite kazanmaya başlamıştır. [3] 
Günümüzde sık kullanılan kan koruma cihazlarının çalışma prensipleri benzerdir: toplama, 
yıkama, infüzyon şeklindedir. [1]

Kalp cerrahisi sırasında hem cerrahi alandan alınan kan hem de operasyon sonrası kardi-
yopulmoner baypas (KPB) devresinde kalan kan, ototransfüzyon cihazı tarafından toplanır, 
işlemlerden geçirilir ve tekrar hastaya verilir. Böylece allojenik kan ürünlerinin kullanımı 
özellikle eritrosit süspansiyonu (ES) kullanımı azalır. [1-4]

Ototransfüzyon kullanımı ile ilgili çalışmalar ve öneriler

Torasik Cerrahi Derneği ve Kardiyovasküler Anestezistler Derneğinin 2011 yılında ya-
yınladıkları kan koruma ile ilgili klinik kılavuzda KPB sonrası kan transfüzyonunu azaltmak 
amaçlı ototransfüzyon kullanılmalıdır diye belirtilmiştir. [5] Avrupa Kardiyotorasik Cerrahi 
Derneği ve Avrupa Kardiyovasküler Anestezistler Derneği’nin 2017 yılında yayınladıkları 
kılavuzda ise kalp cerrahisinde ototransfüzyon cihazlarının rutin kullanımının kan transfüz-
yonunu engelleme bakımından bazı hastalarda yarar sağladığı belirtilmiştir. [4] 2010 yılında 
yayınlanan, 18 çalışmayı kapsayan ve 1257 hastanın dâhil edildiği Cochrane analizinde ise 
ototransfüzyon kullanımının kan transfüzyonu riskini azalttığı gösterilmiştir (RR 0.78, 95% 
CI 0.68–0.91). [6] Wang ve ark.’nın 2009 yılında yaptıkları kalp cerrahisi geçiren 2282 hastayı 
kapsayan 31 randomize çalışmanın metaanalizinde, ototransfüzyon kullanımı ile hastalara ES 
transfüzyon oranının azaldığı (OR 0.60, 95% CI:0.39 –0.92, P=0.02) belirtilmiştir. Ancak 
taze donmuş plazma ve trombosit transfüzyon gereksinimi bakımından ototransfüzyon kul-
lanılmayan gruba göre fark görülmemiştir. (Sırasıyla OR 1.16, 95% CI: 0.82–1.66, p=0.40 
ve OR 0.90, 95% CI: 0.63–1.28, p=0.55). [7] Retrospektif olarak 964 hastanın verilerinin de-
ğerlendirildiği çalışmada, ototransfüzyon kullanılan grupta ES kullanımının, ototransfüzyon 
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kullanılmayan gruba göre belirgin olarak azaldığı saptanmıştır (RR 0.76, 95% CI 0.7–0.83; p 
<0.001). Taze donmuş plazma ve trombosit transfüzyon gereksinimi bakımından ise gruplar 
arasında istatistiksel fark gösterilememiştir. [8]

KPB ile fibrinojen düzeyi azalmakta, trombin-antitrombin III kompleksi artmaktadır. 
KPB sırasında ve sonrasında mediyastendeki kanın hastaya direkt verilmesi trombin seviyesi-
ni artırır ve hemostazı bozabilir. KPB sonrası hatlarda kalan kanın hastaya geri verilmesi kan 
kaybını ve kan transfüzyon ihtiyacını azaltabilir ancak koagülasyon faktörlerinin azalmasına 
neden olabilir. KPB sonrası hatlardaki kanın ototransfüzyon işleminden geçirilmesi ile veri-
lecek olan kanda hemoliz oranı daha düşük olmakta, 2,3 DPG düzeyi artmakta ve eritrositle-
rin reolojik parametreleri bozulmamaktadır. [9] Ancak trombosit sayısı azalabilir. ROTEM® 
tromboelastometre ile değerlendirildiğinde ototransfüzyon kullanılan grupta pıhtı oluşum sü-
resi uzamakla birlikte kullanılmayan gruba göre anlamlı farklılık saptanmamıştır. [10] 

KPB sürecinin enflamatuvar sitokinleri artırarak postoperatif organ fonksiyon bozukluğu 
ve komplikasyonlara yol açabilen sistemik enflamatuvar yanıta neden olduğu bilinmektedir. 
Buna karşılık ototransfüzyon kullanımı ile postoperatif IL-6, IL-8 ve IL-10 seviyelerinin an-
lamlı derecede azaldığı gösterilmiştir. [11] Başka bir çalışmada ise ototransfüzyon kullanılan 
hastalarda IL-8, lökosit-elastaz, nöron spesifik enolaz ve S-100 proteinlerinin arttığı, dola-
yısıyla bu cihazların pro-enflamatuvar faktörleri yeterli düzeyde yıkayamadığı ve tam etkili 
olamadığı bildirilmiştir. [12] Bununla birlikte pro-enflamatuvar ile antienflamatuvar sitokinler 
arasındaki dengenin daha önemli olduğu, ototransfüzyon kullanımı ile pro-enflamatuvar ve 
antienflamatuvar sitokin düzeylerinin azaldığı, antienflamatuvar sitokin/pro-enflamatuvar si-
tokin oranın iyileştiği gösterilmiştir. [13]

Yine ototransfüzyon kullanılan hastalarda IL-6, elastaz, myeloperoksidaz ve akciğer ha-
sarı biyobelirteçi olan claracell16 proteini ile sRAGEs düzeylerinin kullanılmayan gruba göre 
daha az olduğu, postoperatif akciğer hasarının daha az geliştiği, yoğun bakımdaki mekanik 
ventilasyon sürelerinin daha kısa olduğu bildirilmiştir. [14] Ayrıca postoperatif yoğun bakımda, 
mediyastende biriken kanın ototransfüzyon cihazına aktarılıp, temizlendikten sonra hastaya 
geri verilmesi, yağ embolisi ve enflamatuvar sitokinlerin azaltılması ve olası kan transfüzyon 
miktarının azaltılması açısından bazı hastalarda yarar sağlayabilmektedir. [5] 

Ototransfüzyon Tekniği

Ototransfüzyon sistemlerinde kan konik veya silindirik hazneye aktarılır ve asıl ototrans-
füzyon cihazların teknolojik yapısı olan yaklaşık dakikada 5000 döngü olarak santrifüj işlemi 
ile komponentlerin ayrımı yapılır. Eğer santrifüj öncesi haznede yeteri kadar kan biriktirilme-
di ise santrifüj sonrasında düşük hematokrit düzeyi ve yüksek lökosit miktarı görülebilir. Eğer 
haznede çok fazla miktarda kan varsa santrifüj sonrası eritrositler atılabilir. Santrifüj sonra-
sında eritrositler normal salin ile yıkanır ve yarı geçirgen bir membrandan filtre edilir. Serbest 
hemoglobin, plazma, trombosit, lökosit ve heparin ayrılır. Yıkama işleminde haznenin 3 katı 
kadar salin ile yıkanmalıdır, yağ partikülleri fazla olduğu düşünülüyorsa hazne miktarının 6 
katı kadar salin ile yıkanmalıdır. Eğer yıkama işlemi normal salin yerine yanlışlıkla distile su 
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ile yapılırsa hemoliz görülebilir. Yıkama işleminden sonra eritrositler normal salin ile birleşti-
rilerek hematokrit düzeyi yaklaşık %50-80 olarak infüzyon torbasına aktarılır, hastaya hemen 
veya 6 saat içinde transfüze edilir. [1]

Ototransfüzyon kullanımı ile kalp cerrahisinde taze donmuş plazma ve trombosit trans-
füzyon gereksiniminin artmadığı belirtilse de bazı çalışmalarda aksine arttığı bildirilmiştir. 
Ototransfüzyonda büyük hacimlerde kanın kullanılması (>1000 ml) dilüsyonel koagülopati, 
trombositlerin, plazma proteinleri ve koagülasyon faktörlerinin eliminasyonuna neden oldu-
ğundan bozulmuş koagülopati ile sonuçlanabileceği saptanmıştır. [15]

Son yıllarda Advancis (İngiltere) tarafından kullanıma sunulan HemoSep® ile sistemde 
santrifüj yerine torba içinde dakikada yaklaşık 120 kez sallama ile membranlar sisteminden 
kanın temizlendiği gösterilmiştir. Bu sistem ile trombositlerin, albuminin ve fibrinojenin dü-
zeylerinin istatistiksel olarak diğer sistemlere göre belirgin yüksek olduğu bildirilmiştir. [16]

 Kalp cerrahisi dışında damar cerrahisi girişimlerinde de ototransfüzyon cihazı kullanıla-
bilmektedir. Günümüzde abdominal aort anevrizmalarında endovasküler tedavi giderek art-
makta, kan kullanımı çok nadir olmaktadır. [17] Özellikle rüptüre aort anevrizma cerrahisinde 
ototransfüzyon kullanımı belirgin olarak kan transfüzyonunu azaltmaktadır. [18] Ototransfüz-
yon sisteminin kullanımı maliyet açısından değerlendirilirken 1 ünite Eritrosit süspansiyonu-
nun hazırlanma maliyeti ve kan transfüzyonunun yapabileceği komplikasyonlar göz önüne 
alınmalıdır.

ÖNERİLER

Kalp cerrahisinde ototransfüzyon sistemlerinin kullanımı makuldür. Maliyet/etkinlik açı-
sından bakıldığında ön planda kanama ve transfüzyon riski yüksek hastalarda kullanılma-
sı düşünülmelidir. Ototransfüzyon sayesinde kan transfüzyonu azaltılabilir dolayısıyla kan 
transfüzyon komplikasyonları önlenebilir. 
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Kalp cerrahisinde intraoperatif kanama; böbrek yetmezliği, sepsis, atriyal aritmi, mekanik 
ventilatör desteğinin ve hastanede kalış süresinin uzaması ve mortalite oranlarının artması 
gibi prognozu etkileyen olumsuz sonuçlar ile ilişkilidir. [1] Kardiyopulmoner baypas (KPB) 
eşliğinde kompleks kardiyak cerrahi uygulanan hastalarda intraoperatif ve postoperatif koa-
gülopati riski daha yüksektir. Hemodilüsyon, koagülasyon ve fibrinolitik sistem arasındaki 
dengesizlik, özellikle KPB’ın neden olduğu trombosit fonksiyon bozukluğu en önemli he-
mostatik sorunlardır. [2] 

KPB sırasında oluşan hemodilüsyon, postoperatif dönemde organ fonksiyon bozukluğuna 
neden olabilecek total vücut sıvı miktarının artması ve kapiller kaçış ile karakterize enflama-
tuvar bir yanıt başlatmaktadır.  KPB sırasında salınan sitokinler (IL-1,6,8,10,1β, TNF-α gibi) 
ve diğer enflamatuvar medyatörler (dipopolisakkarit-binding protein (LBP), C3a, C5a ve ter-
minal kompleman kompleksi (C5b9) gibi) reperfüzyon hasarı ve miyokart fonksiyon bozuk-
luğu gelişimine yol açarak, sistemik enflamatuvar yanıt sendromu (SIRS), akut respiratuvar 
distres sendromu (ARDS) ve çoklu organ yetmezliğine yol açabilmektedir.

Hemodilüsyonel anemi KBP’ın bir sonucu olup, aneminin derecesi hastanın bazal hema-
tokrit (Hct) değeri ve hatlardaki prime volüm miktarı ile ilişkilidir. KPB sırasında en uygun 
Hct değeri ile ilişkili olarak ortak bir fikir birliği bulunmamaktadır. Plazma kolloid onkotik 
basınçta azalma, total vücut sıvı miktarında artma, vital organlarda interstisyel ödem, hipoksi, 
hipotansiyon, koagülopati, renal fonksiyon bozukluğu, miyokardiyal ve serebral iskemi ve 
mortalite hemodilüsyonun istenmeyen olumsuz etkileridir. Hemodilüsyonun olumsuz etkile-
rinin ve allojenik kan ürünleri transfüzyon riskinin azaltılmasında ve kanın şekilli elemanları-
nın korunmasında (hücre koruma teknikleri) birçok teknik geliştirilmiştir.

UF, plazma suyunun yarı geçirgen bir membran yoluyla tam kandan süzüldüğü bir işlem-
dir. Öncelikle plazma suyunun çıkarılması için bir yöntem olmasına rağmen, aynı zamanda 
kırmızı kan hücrelerinin, trombositlerin ve pıhtılaşma faktörlerinin hacmini dolaylı olarak 
arttırması için etkili bir kan koruma aracıdır. UF sadece aşırı sıvıyı KPB devrelerinden uzak-
laştırmak için kullanıldığında hemokonsantrasyon olarak adlandırılmıştır.

KPB sırasında UF, aşırı hemodilüsyonu azaltmada, Hct’i arttırmada ve hemostatik den-
genin yeniden sağlanmasında oldukça etkin olmuş ve geniş kullanım alanı bulmuş bir hemo-
konsantratör tekniktir. Birçok çalışmada postoperatif kanama ve allojenik kan ürünü trans-
füzyonunda azalma sağladığı gösterilmiştir. [3,4] Bu etkisinin yanı sıra UF’nin bazı tiplerinin 
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dolaşan sitotoksik ve proenflamatuvar mediyatör miktarında da azalma sağladığına dair veri-
ler mevcuttur. [5,6] 

UF Avantajları:

1. Protein segmentini çıkarmadan yapılan hemokonsantrasyon, tam kan, albumin ve pıhtı-
laşma faktörleri dahil plazma bileşenlerini korur.

2. Albümin fraksiyonunun konsantrasyonu kolloid onkotik basıncı artırır ve sıvıyı intravas-
küler alan içine çekerek ödemi azaltır.

3. Damar dışındaki akciğer sıvı miktarını azaltarak KPB’den sonra solunum fonksiyon bo-
zukluğunu azaltır. [7] 

4. Böbrek yetmezliği olan hastalarda, ameliyat öncesi diyalizle birlikte kullanılması, elekt-
rolit ve kan üre azot seviyelerini optimize eder, hasta anestezi için hazırlanır. [8] 

UF Teknikleri:

Günümüzde arterio-venöz ve veno-venöz olmak üzere iki ana hat bağlantısı ile yapıla-
bilen UF yöntemlerinin birçok ultrafiltre (hemokonsantratörler) tipi (Minntech HPH / Jostra 
BC20-60-140 / Dideco DHF02-06-SH1.4 / Fresenius HF 3000-5000 / Terumo HC05-11) bu-
lunmaktadır. Yöntem olarak ise 3 farklı şekilde uygulanmaktadır;

1. Konvansiyonel UF (KUF); KPB’ın herhangi bir döneminde uygulanabilen yöntemdir.

2. Modifiye UF (MUF); 1991’de ilk olarak Naik ve ark.’ı tarafından tanımlanan bu yöntem, 
özellikle pediatrik grupta KPB sonrasında oluşan hemodilüsyonu tersine çevirmek için 
yapılan hemokonsantratör tekniğidir. [9] Son yıllarda erişkin hastalarda da uygulanmak-
tadır. KPB sonrasında hedeflenen Hct değerine ulaşana kadar yaklaşık 10-20 dk. süre 
uygulanır.

3. Zero-balance UF (Sıfır-dengeli UF) (Z-BUF); İlk olarak Journois ve ark.’ı tarafından ta-
nımlanan bu yöntem, KUF’a benzemektedir. [10] Sıklıkla ısınma döneminde ultrafiltras-
yonla uzaklaştırılan volüm dengeli elektrolit solüsyonu (Plasmalyte, Duosol veya Prisma-
SATE BK0/3.5) ile 1:1 oranında replase edilir. Böylece prosedür sırasında volüm miktarı 
değişmez. Amaç hemokonsantrasyondan çok elektrolit ve asit-baz dengesinin sağlanması 
ve enflamatuvar mediyatörlerin uzaklaştırılmasıdır.

Birçok çalışmada UF’nin yararlı etkileri gösterilmiş olmasına karşın, klinik sonuçların 
iyileştirilmesinde sınırlı ve akut böbrek hasarını azaltmada fayda sağlamadığını gösteren araş-
tırmalar da vardır. [11-13] Özellikle bu karmaşık sonuçlar, az sayıda hasta üzerinde yapılan ve 
UF’nin uygulaması ilgili metodolojik sorunları içeren çalışmalarla ilgilidir. Bazı araştırmalar, 
konvansiyonel (KUF) ve MUF’u birleştirerek, her iki tekniğin bireysel faydalarının yorum-
lanmasını imkânsız hale getirmektedir. Hipertansiyon, hipokalemi, hemoliz, hava embolisi, 
hipotermi, hemodinamik değişkenlik, serebral iskemi, maliyetin artması, immünolojik re-
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aktivitede artış, cerrahi sürede uzama heparin etkisinin nötralizasyonunda gecikme (MUF) 
UF’nin istenmeyen etkileridir. [14]

2011 yılında güncellenen The Society of Thoracic Surgeons ve The Society of                        
Cardiovascular Anesthesiologists’in birlikte yayınladığı Kan Koruma Klinik Uygulama Kıla-
vuzuna göre; KPB kullanılan erişkin hastalarda kan koruma ve postoperatif kanamayı azalt-
mak için, MUF kullanımı sınıf I (uygulanmalıdır) (kanıt düzeyi A) endikasyonla önerilirken, 
KUF ve Z-BUF ise sınıf IIb (bazı hastalarda yararlı olabilir) (kanıt düzeyi A) endikasyonla 
önerilmektedir. [15] 2017 yılında yayınlanan EACTS/EACTA Erişkin Kalp Cerrahisinde Hasta 
Kan Yönetimi Kılavuzu’nda ise UF’nin özelliklede MUF’un postoperatif kan transfüzyon 
oranında azalma (-0.73 ünite; 95% CI-1.16-0.31) sağladığı belirtilmiş ancak herhangi bir sınıf 
önerisinde bulunulmamıştır. [16] 

Mongero ve ark.’ı tarafından yapılan çok merkezli retrospektif derlemede 197 merkezden 
toplam 73506 kardiyak girişim incelenmiş ve UF’nin KPB sonrasında Hct değeri üzerine 
etkisi araştırılmıştır. UF sırasında uzaklaştırılan sıvı miktarı (UFV) ile KPB sırasındaki son 
Hct değeri arasında istatistiksel olarak anlamlı ancak lineer olmayan bir ilişki (χ2 = 172.5, df 
= 24, p <0.0001) saptanmıştır. [17] Çalışmanın sınırlamaları ise SCOPE veri tabanından elde 
edilen verilerde eksiklik, bireylerin hidrasyon derecesinin bilinmemesi ve renal fonksiyonla-
rın değerlendirilmemesi olarak belirtilmiştir. Aynı araştırmacıların çok merkezli, retrospektif 
başka bir çalışmasında 195 merkezden 40650 hasta incelenmiş, UF yapılan (n=20325) ve UF 
yapılmayan (n=20325) iki grup oluşturulmuştur.  Çalışmada birincil ölçüt değeri olarak VYA- 
normalize edilmiş UF volümüne göre intraoperatif transfüzyon (>1 ünite eritrosit süspansi-
yonu) riski değerlendirilmiş. UF kullanımının (mediyan UF volümü 1,3 lt olmasına rağmen), 
intraoperatif eritrosit süspansiyonu (ES) transfüzyon oranında artış ile ilişkili olduğu bulun-
muş (% 32,1-% 28,1, p <0.001) ve kalp cerrahisi sırasında UF kullanımının, ES transfüzyon 
riskini azaltmadığı sonucuna varılmış. [18] Yan S ve ark. [19] randomize kontrollü çalışmala-
rında, KPB sonrası pompada kalan kanın UF ile işlemden geçirilmesinin, Hb değerine etkisi 
ve plazma serbest hemoglobin (pFHb) düzeyi ve postoperatif böbrek fonksiyonu üzerindeki 
etkisini değerlendirmeyi amaçlamışlar. Pompa kanının UF ile Hb seviyesini iyileştirdiği, ha-
cim yükünü azalttığı, serbest fraksiyone Hb seviyesini artırdığı görülmüş, ancak postoperatif 
böbrek hasarı ile bir ilişki bulunmamıştır. Naveed ve ark.’ının [20] yaptıkları prospektif rando-
mize kontrollü (RCT) çalışma da tek merkezden 80 hasta iki gruba ayrılmış (MUF ve kont-
rol), postoperatif drenaj açısından iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmış 
(554,2±192,5- 439,2±89,5 (p=.001), MUF grubunda Hct değerleri daha yüksek, transfüzyon 
gereksinimi ise daha az bulunmuştur. Papadopoulos ve ark.’ının [21] yüksek riskli (EuroS-
core II: %17,5) 50 hastada yaptıkları çalışmada MUF uygulanan ve uygulanmayan iki grup 
arasında postoperatif kanama açısından (24 saatlik kanama miktarı; MUF grubunda 890 ml, 
kontrol grubunda 1075 ml, p=0,0039 ve 48 saatlik MUF grubu 900 ml, kontrol grubu 1400 ml  
p=0.0026) anlamlı fark olduğunu saptamışlardır. Kanama nedeniyle tekrar operasyona alınma 
sıklığında ise fark olmadığı görülmüştür. Günaydın ve ark[22] özgün UF (HemoSep) tekniğini 
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kullanarak yaptıkları prospektif RCT çalışmada; HemoSep grubunda ES transfüzyon oranı 
(HemoSep 1±0.8, kontrol 2.4 ± 1, p= 0.032) ve transfüzyon gereksinimi açısından istatistiksel 
olarak anlamlı fark saptadıklarını, postoperatif kanama açısından ise anlamlı bir fark saptama-
dıklarını bildirmişlerdir. Torina ve Weber de çalışmalarında MUF’un postoperatif kanamayı 
azalttığını vurgulamışlardır. [23,24] Çok merkezli başka bir RCT’da MUF uygulanan grupta 
Hct ve Hb değerlerinde belirgin bir artış sağlandığı görülmüş ancak farklı olarak kan ve kan 
ürünleri transfüzyonu ve postoperatif kanama açısından ise iki grup arasında fark olmadığı 
saptanmıştır. [25] 2006 yılında yayınlanan metaanalizde (10 RCT içeren) 1004 hasta (kontrol 
grubu n=495, UF grubu n=509) değerlendirilmiş, bunlardan sadece 3 çalışmanın kalite skoru-
nun 1’in üzerinde olduğu (zayıf metodoloji ve raporlama) belirtilmiştir. UF’nin (KUF, MUF) 
erişkin hastalarda kan koruma yöntemi olarak kullanılabilirliğine bakıldığında gruplarda ciddi 
heterojenite olsa da (p=0.042) UF uygulanan hastalarda kan ürünü kullanımında özellikle 
MUF uygulananlarda önemli bir azalma (ortalama ağırlıklı fark (WMD) [95% CI]-0,73 ünite 
[-1.16,-0.31] p = 0.001) saptanmıştır. [4] Postoperatif kanama açısından UF yine özellikle 
MUF uygulanan hastalarda kanamanın anlamlı derecede daha az (-70 ml, [-118, -21]; p = 
0.005) olduğu bulunmuştur.

ÖNERİLER

1. Erişkin kardiyak cerrahi hastalarında UF’nin kan koruma ve postoperatif kanamayı azalt-
ma yöntemi olarak rutin kullanımı ile ilgili kesin öneri de bulunmak için yeterli veri bu-
lunmamaktadır.

2. Bazı çalışmalarda genel olarak yararı gösterilirken, bazı çalışmalarda ise farklı sonuçlar 
elde edilmiştir.

3. Özellikle MUF olmak üzere UF’nin, hasta kan yönetimi açısından seçilmiş hasta (örn. 
volüm yükü bulunan, fazla miktarda kristalloid kardiyoplejisi kullanılan) hastalarda uy-
gulanması makuldür.

Kaynaklar

1. Moulton MJ, Creswell LL, Mackey ME, Cox JL, Rosenbloom M. Reexploration for bleeding is a risk 
factor for adverse outcomes after cardiac operations. J Thorac Cardiovasc Surg. 1996;111:1037-46.

2. Holloway DS, Summaria L, Sandesara J, Vagher JP, Alexander JC, Caprini JA. Decreased platelet 
number and function and increased fibrinolysis contribute to postoperative bleeding in cardiopulmo-
nary baypas patients. Thromb Haemost. 1988; 59:62-7.

3. Beckman S, Lynn P, Miller S, et al. Evaluation of coagulation factors and platelet function from an 
off-line modified ultrafiltration technique for post-cardiopulmonary baypas circuit blood recovery. 
Perfusion 2013; 283: 214–222.



107

4. Boodhwani M, William K, Babaev A, Gill G, Saleem N, Rubens F. Ultrafiltration reduces blood trans-
fusions following cardiac surgery: a meta-analysis. Eur J Cardiothorac Surg 2006; 30: 892–897.

5. Lang S, Syed M, Dziura J, et al. The effect of modified ultrafiltration on angiopoietins in pediatric 
cardiothoracic operations. Ann Thorac Surg 2014; 98: 1699–1704

6. Song L, Yinglong L, Jinping I. Effects of zero-balanced ultrafiltration on procalcitonin and respira-
tory function after cardiopulmonary baypas. Perfusion 2007; 22: 339–343.

7. Magilligan DJ, Oyama C. Ultrafiltration during cardiopulmonary baypas: Laboratory evaluation 
and initial clinical experience. Ann Thorac Surg. 1984; 37:33.

8. Magilligan DJ. Indications for ultrafiltration in the cardiac surgical patient. J Thorac Cardiovasc 
Surg. 1985; 83:183.

9. Naik SK, Knight A, Elliott MJ. A successful modification of ultrafiltration for cardiopulmonary bay-
pas in children. Perfusion 1991; 6: 41–50.

10. Journois D, Israel-Biet D, Pouard P, et al. High-volume, zero-balanced hemofiltration to reduce 
delayed inflammatory response to cardiopulmonary baypas in children. Anesthesiology 1996; 85: 
965–976.

11. Menkis A, Martin J, Cheng D, et al. Drug, devices, tech- nologies, and techniques for blood mana-
gement in mini- mally invasive and conventional cardiothoracic surgery: a consensus statement from 
the International Society for Minimally Invasive Cardiothoracic Surgery (ISMICS) 2011. Innovations 
(Phila) 2012; 7: 229–241.

12. Foroughi M, Argani H, Hassntash S, et al. Lack of renal pro- tection of ultrafiltration during cardiac 
surgery: a rand- omized clinical trial. J Cardiovasc Surg 2014; 55: 407–413.

13. Olmos-Rodríguez M, Ballester-Hernández J, Arteta- Bárcenas M et al. Effect of priming solution and 
ultrafil- tration on post-operative bleeding and blood transfusion in cardiac surgery. Randomized 
controlled trial. Rev Esp Anestesiol Reanim 2015; 62: 81–89.

14. Wang S, Palanzo D, Ündar A. Current ultrafiltration techniques before, during and after pediatric 
cardiopulmonary baypas procedures. Perfusion. 2012 Sep;27(5):438-46.

15. The Society of Thoracic Surgeons Blood Conservation Guideline Task Force: Victor A. Ferraris, 
Jeremiah R. Brown,  George J. Despotis, John W. Hammon, T. Brett Reece, Sibu P. Saha et al. The 
Society of Cardiovascular Anesthesiologists Special Task Force on Blood Transfusion: Linda J. Sho-
re-Lesserson, Lawrence T. Goodnough, C. David Mazer,Aryeh Shander, Mark Stafford-Smith, and 
Jonathan Waters, The International Consortium for Evidence Based Perfusion: Robert A. Baker, 
Timothy A. Dickinson, Daniel J. FitzGerald, Donald S. Likosky, and Kenneth G. Shann. 2011 Update 
to The Society of Thoracic Surgeons and the Society of Cardiovascular Anesthesiologists Blood Con-
servation Clinical Practice Guidelines. Ann Thorac Surg 2011; 91:944–82.

16. Boer C, Meesters MI, Milojevic M, et al. 2017 EACTS/EACTA Guideline on patient blood manage-
ment. Task Force on patient blood management for adult cardiac surgery of the European Associati-
on for Cardio-Thoracic Surgery (EACTS) and the EACTA. JCVA 32(1); 88-120).



108

17. Mongero LB, Stammers A, Tesdahl E, Stasko A, Weinstein S. The effect of ultrafiltration on end-car-
diopulmonary baypas hematocrit during cardiac surgery. Perfusion. 2018 Jul;33(5):367-374.

18. Mongero LB, Tesdahl EA, Stammers A, Weinstein S. The influence of ultrafiltration on red blood cell 
transfusion during cardiopulmonary baypas. Perfusion 1-7. 2018

19. Yan S, Zhao Y, Lou S. Ultrafiltration and reinfusion of residual cardiopulmonary baypas pump blood: 
A prospective non-randomized controlled study. Artif Organs. 2018 Dec 27.

20. Naveed D, Khan RA, Malik A, Shah SZ, Ullah I, Hussain A. Role of Modified Ultrafiltration In Adult 
Cardiac Surgery. A Prospective Randomized Control Trial. J Ayub Med Coll Abbottabad 2016;28(1)

21. N Papadopoulos, F Bakhtiary, V Grün, CF Weber, C Strasser and A Moritz. The effect of normovole-
mic modified ultrafiltration on inflammatory mediators, endotoxins, terminal complement complexes 
and clinical outcome in high-risk cardiac surgery patients. Perfusion 28(4) 306–314.

22. Gunaydin S, Gourlay T. Novel Ultrafiltration Technique for Blood Conservation in Cardiac Operati-
ons. Ann Thorac Surg 2013; 95:2148–51

23. Torina AG, Silveira-Filho LM, Vilarinho KA, Eghtesady P, Oliveira PP, Sposito AC et al. Use of mo-
dified ultrafiltration in adults undergoing coronary artery baypas grafting is associated with inflam-
matory modulation and less postoperative blood loss: a randomized and controlled study. J Thorac 
Cardiovasc Surg 2012;144:663–70.

24. Weber CF, Jambor C, Strasser C, Moritz A, Papadopoulos N, Zacharowski K, Meininger D. Normo-
volemic modified ultrafiltration is associated with better preserved platelet function and less posto-
perative blood loss in patients undergoing complex cardiac surgery: A randomized and controlled 
study. J Thorac Cardiovasc Surg 2011;141:1298-304

25. Boodhwani M, Hamilton A, Varennes B, Mesana T, Williams K, Wells GA, Nathan H, Dupuis JY, 
Babaev A, Wells P,  Rubens D. A multicenter randomized controlled trial to assess the feasibility 
of testing modified ultrafiltration as a blood conservation technology in cardiac surgery. J Thorac 
Cardiovasc Surg 2010;139:701-6.



109

Kanama Durdurucu Ajanlar

1. Taze Donmuş Plazma

Taze donmuş plazma (TDP), tek bir tam kan bağışından ya da plazmaferez yöntemiyle 
elde edilen, kanın şekilli elemanlarından ayrıştırılmış, koagülasyon faktörleri ve eriyik halde-
ki diğer komponentlerini içeren sıvı kısmıdır. TDP’nin klinik pratikte kullanımı son yıllarda 
artmıştır. [1] TDP’nin etkileri ve klinik yararlarıyla ilgili literatür bilgisi, kısıtlı randomize 
kontrollü çalışmalardan edinilmiştir. Çalışma tasarımları ve takip statejilerindeki farklılıklar, 
yol gösterici metaanalizlerin elde edilmesini olanaksız kılmıştır. Bununla beraber randomize 
kontrollü çalışmaların sistematik derlemesini sunan çalışmalarda, profilaktik TDP kullanı-
mının kan kaybını azaltmada ya da kan transfüzyon gereksinimini azaltmada etkili olmadığı 
gösterilmiştir. [2,3] Kardiyopulmoner baypas (KPB) sonrası TDP kullanımını araştıran 10 ça-
lışmanın derlemesinde de klinik sonuçlarda farklılık saptanmamıştır. [3]  Profilaktik TDP kul-
lanımının yanı sıra, oral antikoagülasyon ya da koagülopatinin etkilerini geri çevirmek amaçlı 
kullanılan terapötik TDP kullanımlarında da, kan kaybında azalma tespit edilmemiştir. [3,4]  

Öneriler;

TDP’nin profilaktik ya da terapötik kullanımının kan kaybında anlamlı azalmaya yol aç-
tığına dair kanıt yoktur. TDP, kalp cerrahisinde kan kaybını azaltmak ya da eritrosit süspansi-
yonu gereksinimini azaltmak amacıyla profilaktik olarak kullanılmamalıdır. Oral antikoagü-
lanların etkisini geri çevirmek amaçlı kullanımda bazı hastalarda (INR 2,5 üzerinde) yararı 
görülebilir. Koagülasyon faktörü eksikliği ile ilişkili kanama durumlarında ve viskoelastik 
test rehberliğinde, kanamayı ve kan ürünleri kullanımını azaltma amaçlı TDP uygulanması 
maküldür.

2. Faktör XIII

Faktör XIII (FXIII), standart laboratuar testleri ile saptanamayan, koagülasyon kaskadı-
nın sonunda rol alarak fibrin monomerleri arasında çapraz bağlantı ile sıkı ve güçlü bir pıhtı 
oluşumunu sağlayan bir koagülasyon faktörüdür. FXIII’ün fonksiyonel aktivitesini değerlen-
dirmek için spesifik immunolojik testler kullanılabilir. FXIII eksikliğinin tespiti için de klinik 
pratikte Tromboelastografi kullanılabilir. [4] Kalp cerrahisi sonrası, FXIII seviyesinin azaldığı 
ve düşük FXIII seviylerinin artmış kanama ile ilişkili olduğu saptanmıştır. [3,4]
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Kalp cerrahisinde FXIII kullanımının, kanamayı ve kan ürünü gereksinimini azalttığına 
dair, küçük bir hasta grubu üzerinde yapılmış prospektif bir çalışma yayınlanmıştır. [5] Bu konu-
da yapılan daha kapsamlı randomize kontrollü çalışmalarda ise, FXIII kullanımının kalp cerra-
hisinde kanamada azalmaya sebep olduğu, ancak bunun istatistiksel anlamlılığa ulaşmadığı tes-
pit edilmiştir. [5] Bununla beraber, FXIII seviyesi normal değerin %70’inden daha az olanlarda, 
%70 üzeri olanlara göre postoperatif kanamanın daha fazla olduğu tespit edilmiştir. Protamin 
verilmesinden hemen sonra FXIII uygulanan bu çalışmada, yan etki oranlarında (tromboembo-
lik olay ve ölüm) kontrol grubuna göre anlamlı bir farklılık tespit edilmemiştir. [5-7]

Öneriler;

Kalp cerrahisinde FXIII kullanımının kanama ve kan transfüzyonu gereksinimini ve ka-
nama nedeniyle reoperasyonları azalttığına dair bir kanıt yoktur. FXIII’ün profilaktik kullanı-
mı önerilmezken, postoperatif plazma FXIII seviyesi normalin %70’inden daha az olan  bazı 
hastalarda verilmesi düşünülebilirken, %30 altında ise verilmesi makuldür.

3. Fibrinojen

Fibrinojen, ciddi kanama ve hemodilüsyon sırasında miktarı ilk azalan koagülasyon fak-
törlerindendir. [8] Preoperatif fibrinojen seviyesi <1,5g/l olan ve hipofibrinojenemili hasta-
larda kalp cerrahisi sonrası kanama miktarı artmaktadır. [9] Kalp cerrahisi sonrası 2,2g/l’den 
düşük plazma fibrinojen seviyesinin aşırı kanama ile ilişkili olduğu saptanmıştır. [10] Ayrıca 
fazla miktarda kullanılan (>5 ünite) eritrosit süspansiyonu (ES) ile düşük fibrinojen düzeyleri 
arasında da ilişki (OR: 1.5 [1.3-1.7], 95% CI, p < 0.0001) tespit edilmiştir. [11]  

Kalp cerrahisinde, fibrinojenin preoperatif, intraoperatif ve postoperatif kullanımıyla il-
gili farklı sonuçlar raporlanmıştır. KABG (koroner arter bypas greftleme) operasyonu öncesi 
fibrinojen replasmanı yapılan hastalarla yapılan bir çalışmada, kontrol grubuna göre kanama 
miktarı, kan transfüzyonu gereksinimi ve kanama nedeniyle reoperasyon oranlarında azalma 
saptanmamıştır (p=0.29). [12] Bununla beraber, kalp cerrahisi sonrası ilk 24 saatte fibrino-
jen infüzyonu yapılan hastalar üzerinde yapılan bir çalışmada, kan transfüzyon gereksinim-
de azalma tespit edilmiştir (p<0.001). [13] Bu sonuçlara benzer başka çalışmalar [36] olmakla 
beraber, daha sonra yayınlanan iki farklı randomize kontrollü çalışmanın sonuçları önceki 
raporları desteklememektedir. [14,15] 34 merkezden 519 hastanın katılımıyla gerçekleştirilen 
bir randomize kontrollü çalışmada, KPB sonrası fibrinojen başlanan grupta kontrol grubuna 
göre daha fazla kan transfüzyon gereksinimi olduğu saptanmıştır. [16] Fibrinojen kullanımının 
tromboembolik ya da ölüm gibi komplikasyonların oranlarında artışa yol açmadığını belirten 
yayınlar [17] olmakla beraber literatür verilerindeki bu çelişki, fibrinojenin profilaktik olarak 
kullanılmaması görüşünü desteklemektedir. 

Öneriler;

Kalp cerrahisinde kanama ya da kan transfüzyon gereksinimini azaltmak amacıyla pro-
filaktik olarak fibrinojen kullanılmamalıdır. Kanaması olan ve kan fibrinojen düzeyi 1,5-2 
g/l’nin altında hastalarda fibrinojen ekstresi kullanımı makuldür. 
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4. Protrombin kompleksi

Protrombin kompleks konsantresi (PKK), üretimi K vitamini bağımlı olan Faktör II, VII, 
IX, X gibi koagülasyon faktörlerini içerir. Oral antikoagülanlar (Vit K antangonisti- VKA) ile 
optimal tedavi, umulan bir antitrombotik etki ile istenmeyen bir kanama eğilimi arasındaki 
dengeye dayanır. [18] VKA tedavisi altında yüksek INR değerlerine (>4-5) sahip hastalarda, 
acil cerrahi girişim gereksinimi olduğunda PKK ya da TDP ile VKA etkisini tersine çevirmek 
amaçlanır.

INR değeri 2.1’in üzerinde olduğu 40 hasta üzerinde yapılan bir randomize kontrollü ça-
lışmada, preoperatif ve postoperatif verilen PKK ve TDP sonuçları kaşılaştırılmıştır. TDP’ye 
kıyasla PKK ile, hedef INR düzeyine daha hızlı ulaşıldığı ve kanama miktarında azalma oldu-
ğu tespit edilmiştir (p=0.007).  Ancak kan transfüzyon gereksiniminde anlamlı bir farklılık gö-
rülmemiştir. [18] Bununla beraber, Cochrane verileri üzerinde yapılan sistematik bir derlemede, 
TDP ve PKK arasında kanama ve kan transfüzyon gereksinimi açısından bir fark saptanma-
mıştır. [19] 108 hastalık bir pulmoner endarterektomi grubunda yapılan karşılaştırmada, kanama 
miktarı açısından PKK’nın üstün olduğu saptanırken (p=0.008), kan transfüzyon gereksini-
minde fark görülmemiştir. [20] 450 hastanın verileri üzerinden yapılan gözlemsel bir çalışmada, 
PKK’nın TDP’ye postoperatif kan kaybını azaltmada (p<0.0001) ve kan transfüzyon riskini 
azaltmada (OR:0.50; 95% CI: 0.31–0.80) üstün olduğu saptanmış, ancak PKK replasmanı ya-
pılan grupta, postoperatif akut böbrek yetmezliği (OR 1.44, 95 % CI 1.02–2.05) ve renal rep-
lasman tedavisi gereksiniminin (OR 3.35, 95 % CI 1.13–9.90) daha fazla olduğu saptanmıştır. 
[21] PKK dozu ile bu komplikasyonların gelişimi arasında ilişki saptanmamasının yanı sıra, 
trombotik ve tromboembolik olay gelişimi açısından iki grup arasında fark saptanmamıştır. [21]

Öneriler;

Koagülasyon faktörü eksikliği ve VKA tedavisi ile ilişkili kanama durumlarında, kana-
mayı azaltmak ve kan transfüzyon gereksinimini azaltmak amaçlı PKK uygulanması düşünü-
lebilir. PKK, koagülasyon faktörlerinin daha hızlı ve daha düşük hacimde normal seviyeye 
ulaşması açısından TDP’ye tercih edilmelidir. 

5. Desmopressin

Desmopressin (DDAVP), endotelyal hücrelerden von Willebrand faktörü (vWF) salınımı-
nı indükleyen bir vazopressin analoğudur. [22] Kalp cerrahisinde perioperatif DDAVP kullanı-
mı, postoperatif kan kaybında hafif bir azalmaya yol açtığı savunulmuştur. [23] Bu çalışmalarda 
alt grup analizi yapıldığında, kan kaybında azalmanın preoperatif 7 gün içinde aspirin kulla-
nan, 140 dakikanın üstünde KPB süresi olan ya da trombosit disfonksiyonu olan hastalarda 
daha fazla olduğu görülmüştür. [23] vWF hastalığı, üremi ya da aort stenozunun sebep oldu-
ğu makaslama kuvveti (shear stress) ve uzamış KPB süresi trombosit disfonksiyonuna sebep 
olan faktörlerdendir. [23] KPB süresinin postoperatif kanama üzerine etkisini değerlendiren 
bir randomize kontrollü çalışmada, 90 dakikanın üzerinde kan kaybının arttığı ancak DDVAP 
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grubunda uzamış KPB süresine rağmen kan kaybında artış olmadığı saptanmıştır. [24] DD-
VAP’nin trombojenik riskini değerlendirmek için yapılan alt-analizlerde, miyokart enfarktüsü 
(MI), inme ve tromboembolik komplikasyonlarda artış olmadığı görülmüştür. [25,26] 

Öneriler; 

Kan kaybını azaltmak amacıyla profilaktik olarak DDVAP kullanılmamalıdır. Ancak ka-
namalı hastalarda, kalıtsal veya edinilmiş bir kanama bozukluğu temelinde trombosit dis-
fonksiyonu varsa, kan kaybını ve transfüzyon gereksinimini azaltmak için DDAVP kullanımı 
maküldür.

6. Rekombinant Faktör VIIa

Doku hasarı sonrası, doku faktörünün etkisiyle oluşan Faktör VIIa (FVIIa), Faktör X’u 
aktive ederek koagülasyon kaskadında rol oynar.  Erişkin ve pediyatrik kalp damar cerrahisin-
de, geleneksel önlemlere refrakter kanamaların yönetimde kullanılabilceği öne sürülmüştür. 
[27,28] Postoperatif kanamalı KABG hasta grubu üzerinde yapılan bir çalışmada, FVIIa kulla-
nımı ile kanamanın azaldığı (p<0.001), ancak tromboembolik olay insidansında artış oldu-
ğu saptanmış (OR: 6.19, 95% CI;1.19–31.99; p = 0.029), FVIIa’nın seçilmiş hastalarda çok 
dikkatli kullanılabileceği savunulmuştur. [29] Buna ek olarak, pediyatrik hasta grubu üzerinde 
yapılmış olan bir çalışmada, FVIIa kullanılan grupta intravasküler tromboz oranının daha 
fazla olduğu (OR) 4.4, 95% CI; 2.3–8.4; p < 0.0001) tespit edilmiştir. [30] Başka bir çalışmada, 
FVIIa kullanımının kan transfüzyon oranlarında azalmaya yol açmadığı, ancak tromboembo-
lik olaylarda artışa (RR 1.14, 95% CI 0.89–1.47) yol açmasına rağmen daha düşük mortalite 
oranlarıyla (RR 0.91, 95% CI 0.78–1.06) ilişkili olduğu saptanmıştır. [31] 

Öneriler; 

Kalp cerrahisi pratiğinde kanamayı azaltmak amacıyla profilaktik olarak FVIIa kullanıl-
mamalıdır. Geleneksel yöntemlere refrakter ve cerrahi olmayan, hayatı tehdit eden kanama-
larda, FVIIa’nın kullanımı bazı hastalarda fayda sağlayabilir.

7. Topikal Hemostatik Ajanlar

Kalp cerrahisinde, konvansiyonel yöntemlerle kanama kontrol altına alınamadığı durum-
larda, topikal hemostatik ajanlar (THA) koagülasyon sistemini desteklemek amacıyla kullanı-
labilir. [32] Operasyon sahasındaki diffüz mikrovasküler kanamaların kontrol altına alınmasın-
da, konvansiyonel yöntemler yetersiz kalabilir. Bu durumlarda THA, kanamayı durdurmak ya 
da azaltmak amacıyla kullanılabilir. [33]

Kalp cerrahisinde THA kullanımı, ülkelere ve kliniklere göre farklılık göstermektedir. 
Bunda rehber kılavuz önerilerinin yetersizliği etkili olabilir. Ancak son dönemlerde THA’lar 
ile ilgili tecrübe ve literatür bilgisi artmaktadır. Kan koruyucu önlemleri içeren rehberler-
den biri, STS (The Society of Thoracic Surgeons) tarafından yayınlamıştır. [34] STS kılavuzu, 
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THA’ların anastomoz hattındaki mikro kanamalara yönelik lokal kompresyon ve  sızdırmaz-
lık sağlamak amacıyla kullanımı için Sınıf IIb (kullanılması bazı hastalarda fayda sağlayabi-
lir) önerisi sunmuştur. [32]

Topikal hemostatik ajanlar, özelliklerine göre aktif (kanama durdurucu ajanlar içeren) ve pa-
sif (kanama durdurucu ajan içermeyen) olmak üzere ikiye ayrılmaktadır. Kullanımda olan bazı 
ürünler, her iki grubun özelliklerini taşıdıkları için üçüncü bir başlık altında incelenmektedir.

a. Aktif topikal hemostatik ajanlar: 

Aktif THA’lar, içerdikleri yüksek konsantrasyonlu trombin sayesinde, kanama bölgesin-
de fibrinojenin fibrine dönüşümünü uyararak koagülasyon sistemine katkıda bulunurlar. [35] 
Bu grubun içinde, sadece trombin içeren ya da mekanik bir ajanla kombine edilmiş trombin 
içeren THA’lar bulunmaktadır. THA, içerdiği trombinin koagülasyon kaskadının sonunda-
ki rolü sebebiyle, hipofibrijonemi dışındaki koagülasyon faktörü eksikliklerinde, trombosit 
fonksiyon bozuluğu ya da  antitrombotik ilaç kullanan koagülopatili hastalarda ideal kanama 
durdurucu ajan olabilir. [36] Sığır kaynaklı trombinin (Thrombin) potansiyel antijenik etkileri, 
insan kaynaklı trombinlerde (Evithrom) ise enfeksiyöz ajanların bulaş riski söz konusudur. Bu 
sebeplerle geliştirilen rekombinant insan trombinleri (Recothrom) ile bulaş riski ve antijenite 
sorunu azaltılmıştır. [37] 

Bu grup ajanları ile ilgili yapılan bir randomize kontrollü çalışmada, Thrombin ve Evith-
rom ile benzer hemostatik başarının elde edildiği, ancak Recothrom grubunda hemostatik 
başarının daha yüksek olduğu saptanmıştır. [38] 

Öneri;

Kalp cerrahisinde cerrahi sahada kanama riski yüksek olan hastalarda, insan kaynaklı 
trombinin kullanılması maküldür.

b. Pasif topikal hemostatik ajanlar: 

Bu grupta temel olarak, mekanik THA ve sentetik dolgu ürünleri olmak üzere iki ayrı ajan 
incelenmektedir. 

b1. Mekanik THA:

Bu gruptaki ajanlar (kollajen, sellüloz, jelatin ve polisakkaritler) koagülasyon faktörü 
içermemektedir, ancak kompresyon ve trombosit kümeleşemesini sağlayacak fiziksel özellik-
lere sahiptir. Bu sayede, kanama sahasında ekstrensek koagülasyon sisteminin aktivasyonuna 
ve trombositlerin bu fiziksel matrikse yapışmasına yardımcı olurlar. [39] Polisakkarit içeriği 
sayesinde, dokudaki serbest suyu absorbe edip kanama sahasında dolgu görevi de görmekte-
dir. Bu özellikleri nedeniyle, koagülasyon sisteminde problem olmayan hastalardaki minimal 
kanamalarda, ilk seçenek olarak kullanılabileceği bildirilmiştir. [35,40]  
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Bu gruptan olan polisakkaritler üzerinde yapılan bir randomize kontrollü çalışmada, kont-
rol grubuna göre polisakkarit THA (Arista) kullanan grupta kan kaybının (1.594 mL ve 2.112 
mL, p<0.001) ve kan transfüzyon oranının daha az olduğu (2.4 units ve 4.0 unite, p<0.001) 
tespit edilmiştir. [41]

Öneriler; 

Sığır kollajen türevli mekanik THA’lar, yüksek kanama riski olan kardiyak ve aort prose-
dürlerinde oksitlenmiş selüloz ürünlerine tercih edilmesi maküldür.

b2- Sentetik doku yapıştırıcıları:

Sentetik doku yapıştırıcıları, kardiyak ve vasküler cerrahide dikiş hattında, iğne delikle-
rinden olan kanamanın kontrol altına alınması amacıyla kullanılmaktadır. Ayrıca disseksiyon 
cerrahisinde intimal flebin medial tabakaya yapıştırılması gibi, dokular arasında adhezyon 
sağlamak amacıyla da kullanılabilir. [35] Bentall operasyonlarında CoSeal ile yapılmış bir göz-
lemsel çalışmada da, eritrosit süspansiyonu ve TDP transfüzyon oranlarında kontrol grubuna 
göre anlamlı azalma (761 mL ve 1,248 mL, p =0.02; 413 mL ve 779 mL, p =0.009) tespit 
edilmiştir. Ayrıca postoperatif drenaj miktarında da anlamlı azalma (985 mL ve 1,709 mL, p 
=0.002) tespit edilmiştir. [42] 

Sığır serum albümini ve gluteraldehitten oluşan BioGlue ile anastomotik sahada hemostaz 
sağlama oranlarının arttığı (%60.5 ve %39.2) bildirilmiştir. [43] Bununla birlikte BioGlue’nun 
sinir ve ileti dokusuna zarar verebileceği ve vasküler iyileşmeyi bozabileceği bildirilmiştir. 
[44,45] Bu sebeple, bu ürünlerin kullanımında dikkatli olunmalıdır. 

Öneri; 

Kanama riskinin yüksek olacağı tahmin edilen hastalarda anastomoz ve sütür sahalarına 
sentetik doku yapıştırıcı uygulamak bazı hastalarda fayda sağlayabilir. 

c. Aktif ve pasif özelliklere sahip hemostatik ajanlar

Bu grup ajanlar, mekanik ve aktif hemostatik ajanların kombine kullanımını içerir. Kana-
ma sahasında trombüs oluşumuna katkıda bulunurlar. [35]

c1. Akışkan hemostatik ajanlar (Trombin içeren mekanik ajanlar): 

Bu grup içerisinde sığır kollajeni ile insan trombini karışımı, hayvan kaynaklı jelatin ile 
sığır ya da rekombinant insan trombini karışımları bulunur. [40] Randomize kontrollü çalışma-
lar, kardiyotorasik cerrahide akışkan hemostatik ajanların diğer hemostatik ajanlarla benzer 
etkinliğe sahip olduğunu belirtmişlerdir. [46,47]

Öneriler; 

Trombin ve kollajen içeren hemostatik ajanlar, kardiyak cerrahi sırasında mikrovasküler 
kanamayı kontrol etmede tek başına cerrahi hemostazdan daha üstündür. Bu sebeple, kanama 
riski olan hastalarda kullanılmalıdır. 
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c2. Fibrin doku yapıştırıcıları     

Fibrin doku yapıştırıcıları, fibrinojen ve trombin içermektedir. Kanama alanında pıhtı for-
masyonunun oluşumunu sağlarlar. Koagülopatili ve antikoagülan kullanan hastalarda kullanı-
labilir. [36] Bu grup içerisinde TISSEEL, THROMBOGEN ve Tissucol gibi hemostatik ajanlar 
bulunmaktadır. Kardiyak cerrahide hemostazın sağlanmasında, fibrin doku yapıştırıcıların  
efektif olduğunu savunan çalışmalar bulunmaktadır. [48] Hemostazdaki başarısına rağmen bu 
ürünlerin kullanımının güvenliği ile ilgili çekinceler bulunmaktadır. Ancak fibrin doku yapış-
tırıcıları ile ilgili yapılan iki ayrı çalışmada, mortalite oranlarında artış olduğu saptanmıştır.  
Bununla birlikte, daha fazla kontrollü çalışma yapılmasının gerekliliği vurgulanmıştır. [40,49]

Öneri; 

Kalp ve aort cerrahisinde iğne deliği kanamalarını sınırlayabilmek amacıyla fibrin doku 
yapıştırıcı uygulaması maküldür. 
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1. Transfüzyon Kriterleri

Açık kalp ameliyatları, kanama ve hemodilüsyon nedeniyle yüksek oranda kan ve kan 
ürünleri tüketilen girişimlerdir.[1] Perioperatif transfüzyon sıklığı giderek azalmakla birlik-
te ameliyatın karmaşıklığına, süresine, önceden mevcut anemi olması ve hastanın yaşı gibi 
faktörlere bağlı olarak değişebilmektedir.[2] Transfüzyonun bilinen negatif sonuçları ve ilave 
maliyetleri nedeniyle,  kişisel yaklaşım ve kararlarla değil belirli kriterlere bağlı, kılavuzlar 
eşliğinde, en uygun şekilde yapılması gerekliliği doğmaktadır.[3] Son on yılda ‘Hasta Kan 
Yönetimi’ kavramı giderek daha fazla kabul görmekte ve bu konuya yönelik kılavuzların 
hazırlanmaları ve uygulamaya konulması yaygınlaşmaktadır.[4]

Bu bölüm, transfüzyon uygulamaları ile ilgili öneriler sunmak amacıyla güncel bilgelere 
dayanılarak hazırlanmıştır. İçeriğin öneri olduğu ve uygulamaların hasta bazında değişiklikler 
gösterebileceği dikkate alınmalıdır. 

Amaçlar: 

1. Kan ve kan ürünleri uygulamasında ortak görüş ve farkındalık oluşturulması,

2. Kalp cerrahisinde kan ve kan ürünleri tedavisinin belirlenmiş standartlarda yapılmasının 
sağlanması,

3. Kan bileşenlerinin kullanımının sınırlanması,

4. Kan ürünlerinin güvenli, uygun ve etkin kullanımının sağlanmasıdır.

Temel İlkeler:

1. Transfüzyon, akut kan kayıplarının yerine konulması, pıhtılaşma faktörlerinin eksikliği-
nin giderilmesi ve anemiye bağlı hipoksinin düzeltilmesi amacıyla yapılır.

2. Kanın uygun klinik kullanımı açısından, morbidite ya da mortalitenin diğer yöntemler ile 
önlenemeyeceği durumlarda transfüzyon yapılmalıdır.

3. Transfüzyon ve kan ürünleri uygulama kararı ayrıntılı bir değerlendirmenin ardından has-
tanın gereksinimlerine göre bireyselleştirilerek verilmelidir.

4. Sadece bir laboratuvar değerini düzeltmek için transfüzyon yapılmamalıdır.

5. Transfüzyon ancak hastaya sağlayacağı yarar olası risklerden daha fazla ise uygulanmalıdır.

6. Transfüzyon öncesinde, transfüzyon sırasında ve sonrasında hasta monitörize edilmelidir.

7. Transfüzyon, tüm süreçte ortaya çıkabilecek komplikasyonlara müdahale edecek dona-
nım ve personel varlığında yapılmalıdır.[5]

KANAYAN HASTA YÖNETİMİ
Serkan Ertugay - Nihan Yapıcı17
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ÖNERİLER

Anemi özellikle yaşlı hastalarda sık görülen bir durumdur ve kardiyak cerrahi sırasında 
ve sonrasında kan transfüzyonu gereksinimi, akut böbrek hasarı (ABH), uzamış ventilasyon 
zamanı, yoğun bakım yatışı, mortalite ve morbidite artışı ile ilişkilidir. [3,6-8]

Preoperatif anemisi olan hastalarda rutin transfüzyon önerilmemektedir. Bununla birlik-
te, acil cerrahi operasyon ve hayati tehlike içeren semptomatik anemi durumunda, Hb (He-
moglobin) seviyelerini artırmak için preoperatif kan transfüzyonu düşünülebilir.[9] Hangi Hb 
düzeyinde transfüzyon yapılacağına hastanın ayrıntılı değerlendirmesi, (yaşı, planlanan ope-
rasyonun tipi ve semptomlar) ile karar verilebilir. Transfüzyon alternatifleri öncelikli olarak 
değerlendirilmelidir.

Postoperatif transfüzyon uygulaması için eşik değerler klinisyenler arasında çok çeşitli-
lik göstermektedir. Anemiden bağımsız olarak yaşlı ve genç hasta grupları karşılaştırıldığın-
da, yaşlı hastalarda eritrosit transfüzyonu alma oranının yüksek olması, bu hasta grubunda 
transfüzyon için daha yüksek eşik değerleri kullanıldığını göstermektedir. Son yıllarda çeşitli 
hasta gruplarında transfüzyon eşik değerlerinin belirlenmesi için “kısıtlayıcı” ve “serbest” 
transfüzyon yönetimlerinin karşılaştırılmasına dayanan birçok çalışma yayınlanmıştır. [3] Bu 
çalışmalarda yöntemleri tanımlamak için farklı Hb eşik değerleri kullanılmış, kısıtlayıcı yön-
temde eşik değerler 7 g/dl ila 9,7 g/dl, serbest yöntemde ise 8g/dl ile 11.3g/dl arasında deği-
şim göstermiştir. Çalışmaların çoğunda, kalp ameliyatı veya büyük cerrahi sonrası kısıtlayıcı 
transfüzyon yönetimini destekleyen özenli ve raporlanmış sonuçlar bildirilmiş veya kısıtla-
yıcı yöntemin serbest yönetimden daha altta olmadığını bildiren sonuçlar ortaya konmuştur. 
[3,10,11] Yine de kalp cerrahisinde özellikle yaşlı, yandaş hastalığı fazla olan, kompleks ya da 
acil cerrahi uygulanacak kısıtlı ya da serbest hastalarda yönetimlerin etkinlik ve sonuçlarına 
dair daha fazla yayına gereksinim vardır. 

Güncel bilgiler ışığında postoperatif dönemde Eritrosit Süspansiyonu replase edilmesi 
için öneriler:

Eritrosit Süspansiyonu 
I. Hasta Kan Yönetimi protokolleri oluşturulmalı ve uygulanması sağlanmalıdır.

II. Hb ≥10g/dl ve/veya Hct ≥%30 ise transfüzyon yapılmamalıdır.[4]

III. Hb değerleri ≥ 8 g/dl ve/veya Hct ≥ 24% ise güçlü bir klinik endikasyon olmadıkça trans-
füzyonlardan kaçınılmalıdır. Bu endikasyonlar;

i. Acil cerrahi

ii. Akut koroner sendrom

iii. Yoğun bakımda semptomatik hasta;

  1. Yüksek inotropik ilaç ve/veya mekanik dolaşım desteğine rağmen düşük kalp debisi

  2. Venöz oksijen satürasyonu <%65 

  3. Arteriyel kan laktat > 4.0 mmol / L

  4. Global perfüzyon bozukluğunu gösteren klinik (periferik dolaşım, bilinç)
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iv. Şiddetli aktif kanama

v. Son organ iskemisi belirtileri (EKG’de miyokart iskemisi, bilinç bozukluğu, inme, 
anüri vb.).

vi. Yaşlı hastalar daha yüksek risk altında kabul edilmelidir ve Hb> 8 g/dl olsa bile trans-
füzyondan faydalanabilirler. [4,12]

vii. Transfüzyon kararı verilse bile ‘sadece 1 ünite’ transfüzyon yapılarak, klinik bulgular 
tekrar değerlendirilir. [9]

IV. Hb 7-8 g/dl ve/veya Hct %21–24 aralığında ise hasta bazında dokuya oksijen sunumu 
değerlendirilerek transfüzyon yapılmasına karar verilebilir. [3]

V. Hb <7 g/dl ve veya Hct <%21 olduğunda transfüzyon makuldür. [4]

VI. Kritik son organ iskemisi/hasarı riski olan hastalarda hemoglobini ≥ 7 g / dl tutmak için 
transfüzyon kararı değerlendirilir. [4,12,13] 

VII. Hb 6 g/dl altında ise transfüzyon yapılması mantıklıdır. Özellikle beyin oksijen iletiminin 
risk altında olduğu durumlarda (geçirilmiş serebrovasküler olay, diyabet, serebrovasküler 
hastalık, karotis darlığı öyküsü vb.) daima transfüzyon yapılmalıdır. 

VIII. Her yaştaki eritrosit süspansiyonlarının her yaştaki hastada kullanılması tavsiye edilir, 
çünkü saklama süresi sonuçları etkilemez. Bulaşıcı komplikasyonları azaltmak için löko-
sit filtre edilmiş ürünlerin kullanılması önerilir.[13]

Postoperatif dönemde koagülopatinin düzeltilmesi için diğer kan ürünlerinin kullanımı 
ile ilgili öneriler: 

Taze Donmuş Plazma

a. Kanamayı önlemek veya volüm genişletmek ya da albümin seviyesi yükseltmek amacıyla 
taze donmuş plazmanın (TDP) profilaktik olarak kullanımı kesinlikle önerilmez. KPB’tan 
sonra TDP verilmesine ilişkin karar, sıklıkla koagülopatinin klinik bulgularına, hasta özel-
liklerine, kardiyopulmoner baypas süresine ve ekibin deneyimlerine dayanır.  TDP trans-
füzyonu kararında hasta ve klinik özelliklere bakıldığında; TDP alan hastaların daha yaşlı, 
preoperatif hemoglobin değerlerinin daha düşük, uzun ekstrakorporeal dolaşım süreleri 
olduğu, daha komplike bir ameliyat geçirdikleri ve klinik kanama belirtilerinin önemli 
bir belirleyici olduğunu göstermektedir. Bir çalışmada hemostatik test sonuçlarının yok-
luğunda, sadece klinik değerlendirmeye dayanan TDP transfüzyonu, tromboelastometre 
bazlı bir algoritma ile geriye dönük olarak doğrulandığında hastaların %95’inde uygun 
karar verildiği görülmüştür. Transfüzyonun protokollerinin içeriğinde, klinik kanama var-
lığı ve ekibin kanısı, TDP transfüzyonu için karar algoritmasının bir parçası olarak ihmal 
edilmemelidir.[14]

b. Warfarin dozunun ayarlanması ve/veya K vitamini uygulaması ile düzeltilebilecek bir 
koagülopati varlığında TDP kullanımı ilk planda düşünülmemelidir. 

c. Kanamanın olmadığı bir durumda anormal pıhtılaşma panosunun normalleştirilmesi ama-
cıyla TDP transfüzyonu önerilmez.[15]
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TDP kullanımı endikasyonları;

i. Masif kan transfüzyonu veya majör cerrahiye bağlı anormal hemostaz.

 Büyük miktarlarda eritrosit süspansiyonu transfüzyonu uygulanan hastalarda masif 
transfüzyon algoritmasının bir parçası olarak plazma transfüzyonu uygun bir seçim 
olabilir. [13,15,16]

ii. Plazma transfüzyonu, daha güvenli fraksiyone ürünler bulunmadığında çoklu veya 
tek pıhtılaşma faktörü eksiklikleri bağlamında ciddi kanaması olan hastalarda uygun-
dur. [13,15,16]

iii. Vitamin K Antagonistleri (VKA) tedavisine bağlı kanamalarda ya da VKA etkilerinin 
acilen tersine çevrilmesi gerektiğinde Protrombin kompleks konsantreleri (PCC) bu-
lunamadığında TDP kullanılabilir. [13,15,16]

iv. VKA’nın etkisinin acil olarak tersine çevrilmesi için PCC (4 faktörlü veya aktive 
form) uygulanması tercih edilir, ancak PCC’de yeterli seviyelerde faktör VII bulun-
madığında plazma transfüzyonu uygundur.[13]

v. Antitrombin III (AT III) eksikliği düşünüldüğünde, düzey bakılamıyorsa ya da AT III 
konsantresi yok ise TDP kullanılabilir. [6,9,15]

vi. Kanamanın pıhtılaşma faktörü yetersizliği ile ilişkili olduğu hastalarda, kanamayı ve 
transfüzyonları azalttığı için PCC veya TDP uygulaması düşünülebilir. [9,17]

Son yıllarda bazı çalışmalarda kalp cerrahisi sonrası belirgin kanaması olan hastalarda 
PCC’nin uygulamasının, perioperatif kan transfüzyonlarını azaltmada TDP’den daha etkili 
göründüğü bildirilmiştir. PCC’nin birinci sırada kullanılmasının hastalarda transfüzyon sa-
yısını azalttığı, tromboembolik olaylar ve yan etkilerde fark olmadığı gibi sonuçlara sınırlı 
sayıda çalışmada değinilmektedir.[18] Kalp cerrahisinde baypas sonrası koagülopatinin teda-
visi gibi etiket dışı kullanımda PCC güvenliğini kesin olarak belirlemek için uygun şekilde 
tasarlanmış randomize kontrollü çalışmalara ihtiyaç vardır. [17-19]

Trombosit Süspansiyonu:

Trombosit sayısı 50 x 109 / L’nin altında olan kanama hastalarında veya kanama kompli-
kasyonları olan antitrombosit tedavisi alan hastalarda transfüze edilmelidir.

i. Büyük volümde kan transfüzyonlarına eşlik eden trombositopeni

ii. DİK ve majör cerrahiye eşlik eden tüketim [6,9,20]

Kriyopresipitat: 

Kalp cerrahisi, kriyopresipitat kullanımının önemli bir bölümünü oluşturur. Mevcut kıla-
vuzlar, kardiyopulmoner baypas sırasında ve sonrasında fibrinojen replasmanı için hastanın 
viskoelastik testlerle izlenmesini önermektedir. Bununla birlikte, perioperatif ortamda kri-
yopresipitatın etkinliği konusunda az sayıda çalışma yapılmıştır. Bir çalışmada, torasik aort 
ameliyatı geçiren 30 hasta sadece TDP veya TDP + kriyopresipitat ile tedavi edilmiş, ikinci 
gruptaki hastalarda önemli ölçüde daha az kanama ve daha az TDP kullanımı saptanmıştır. [21]
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i. Majör kanama olmasa da klinik olarak önemli kanaması olan ve 1,5-2 g/L’nin altın-
daki fibrinojen konsantrasyonu olan hastalar için kriyopresipitat transfüzyon düşünü-
lebilir. Tedaviden sonra hastanın klinik durumunu tekrar değerlendirilmeli, fibrinojen 
ölçülmeli ve gerekirse ilave dozlar verilmelidir. 22

ii. Spesifik faktör konsantreleri varsa, düşük fibrinojen seviyelerine bağlı kanamayı 
kontrol etmek için kullanılmamalıdır. 23
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2. Viskoelastik Testler Rehberliğinde Koagülasyon Yönetimi

Viskoelastik testler (VET) hasta başı testlerden bir tanesi olup, tromboelastografi veya 
tromboelastometre olarak adlandırılır. Kanın in vitro ortamda pıhtılaşması sırasındaki vis-
koelastik özelliklerini grafiksel olarak monitörize eden testlerdir. Kalp cerrahisinde koagü-
lopatiye bağlı kanama, cerrahi nedenlere bağlı kanamalara göre daha kötü klinik sonuçlar 
doğurmaktadır. [1] VET ile koagülopatinin altında yatan neden saptanarak hedefe yönelik ve 
bireyselleştirilmiş kan ürünü kullanımı sağlanabilmektedir. Bu sayede allojenik kan ürünü 
kullanımı azaltılarak komplikasyon riski azaltılabilir. [1-5]

Kardiyopulmoner baypas (KPB) koagülasyon sistemi üzerinde pıhtılaşma faktör eksikli-
ği, fibrinojen eksikliği, trombositopeni ve trombosit fonksiyon bozukluğu ve fibrinolizise yol 
açar. [6] Geleneksel testler koagülopatiyi detaylı analiz etmemekle birlikte, testin uygulanması 
ve sonuçlanması süre almaktadır. Koagülopatinin spesifik tanısı VET ile daha kısa sürede, 
daha doğru şekilde konulabilir. Kalp cerrahisi bu testlerin en yaygın ve etkin kullanıldığı 
alanlardan bir tanesidir.

Tüm dünyada aktif olarak kullanılan üç ve yeni kullanılmaya başlanacak bir adet cihaz 
vardır. Bunlar içinde en yaygın kullanılanlar Tromboelastogram (TEG®, Haemonetics, Niles, 
IL) ve Rotasyonel Tromboelastometre’dir (ROTEM®,TEM Innovations, Munich, Germany). 
Her iki cihaz da benzer mekanizmalar ile çalışırken, TEG ile aynı anda 2 test, ROTEM ile 4 
test yapılabilir. Tam kan bir hazne içine konularak kanala yerleştirilir. Test başladığında cihaz 
içinden hazneye bir iğne batırılır. Cihaz, iğneyi veya kabı belli açı ve frekansta hareket ettirir. 
Kanda pıhtılaşma başladıkça bu iğnenin hareketi zorlaşır. İğnenin hareketindeki amplitüd, 
elektromanyetik veya optik dönüştürücü sayesinde grafik şeklinde yazdırılır ve oluşan diyag-
ram yorumlanır. Her iki cihazın birbirlerine göre teknik avantaj ve dezavantajları olmakla bir-
likte, kanıtlanmış klinik üstünlükleri bulunmamaktadır. [7] Her iki cihazın teknolojileri (TEG 
6S ve ROTEM Sigma) güncellenmiş versiyonları klinik kullanıma sunulmuştur. [8]

Hasta Seçimi: 

VET’in rutin olarak her hastada kullanılması önerilmemektedir. Aşağıdaki gibi kanamak-
ta olan veya kanama riski taşıyan hastalarda kullanılması klinik fayda sağlayabilir. Mevcut 
testler antikoagülan tedavilerin (Vitamin K antagonisti veya direk oral antikoagülanlar) rezi-
düel etkisini monitörize etmek için kullanılamaz. 

1. Kanamakta olan hasta 

2. Uzamış KPB süresi (120 dk. üzeri)

3. Antitrombosit veya antikoagülan tedavi alan hastalar 

4. Kompleks kardiyak cerrahi

5. Ventrikül destek sistemi veya kalp transplantasyonu uygulanan hastalar

6. Derin Hipotermik Sirkülatuar Arrest uygulanan hastalar [9]
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7. Akut travma hastaları (kardiyak veya vasküler)

8. Karaciğer fonksiyon bozukluğu bulunan hastalar

9. Bilinen koagülopatisi olan hastalar

Testin yapılması: 

Kanayan, kanama riski olan veya kan ürünü kullanımı açısından riskli grupta bulunan 
hastalarda VET yapılması önerilmektedir. Klasik olarak heparin nötralize edildikten sonra, 
kanaması devam eden veya kanama riski yüksek hastalarda VET başlatılabilir. Test kapları 
içindeki solüsyonlar (kaolin veya doku faktörü) sayesinde test hızlandırılabilir. Test süresi 20 
dk. civarında olup, konvansiyonel testlerden daha kısa sürede sonuç vermektedir. Bu sayede 
hasta yoğun bakıma çıkana dek testin ilk sonuçları elde edilebilir ve gerekli kan ürünleri repla-
se edilebilir. VET’lerde kullanılan parametreler ve normal değerleri Tablo 1’de belirtilmiştir.

TEG için: 

1. Klasik kap ile (Kaolin): Genel koagülasyon profilini gösterir. Protamin sonrası yapılır, 
gereğinde tedavi yanıtını görmek için tekrarlanabilir. Doku faktörü eklenmiş kap (Rapid 
TEG) ile test süresi daha da kısaltılabilir. 

2. Heparinazlı kap ile (Kaolin+Heparinaz): İki kap ile aynı anda yapılan test sayesinde re-
zidü heparin etkisi ortaya konabilir. Ayrıca KPB sırasında test edilerek, protamin sonrası 
ortaya çıkacak koagülopati önceden de tanınabilir.

3. Fonksiyonel Fibrinojen Testi: Trombosit fonksiyonlarının tamamen baskılanması (abcixi-
mab, GPIIb/IIIa inhibitörleri) ile pıhtıdaki fibrinojen etkisi ortaya çıkarılabilir. 

4. Trombosit Haritalama: Trombosit fonksiyonları reaktifler (abciximab) ile tamamen bas-
kılandıktan sonra, yine reaktifler ile (Araşidonik asit, ADP) indüklenerek trombositlerin 
inhibisyon derecesi saptanır. Antitrombosit ilaç etkisini monitörize etmeye yarar.

ROTEM için: 

1. INTEM: İntrensek yolak üzerinden pıhtı oluşumunu, fibrin polimerizasyonunu ve fibrino-
lizisi gösterir. 

2. HEPTEM: Heparinaz içerir, INTEM ile birlikte değerlendirildiğinde heparin etkisini orta-
ya koyar. 

3. EXTEM: Doku faktörü içerir. Ekstrensek yolak üzerinden pıhtı oluşumunu, fibrin polime-
rizasyonunu ve fibrinolizisi gösterir. 

4. FIBTEM: Doku faktör ve trombosit inhibitörü içerir. Fibrinojen aktivitesini kalitatif ola-
rak gösterir. 

5. APTEM: Aprotinin içerir. Fibrinolitik aktiviteyi gösterir. EXTEM ile birlikte değerlendi-
rilir.
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Parametre Anlamı Normal Değeri

TEG
(Kaolin) ROTEM TEG ROTEM

R CT
Kanda ilk fibrin oluşumuna 

(2mm amplitüd) kadar geçen 
süreyi verir. (dk. veya saniye)

2-8 dk. 137-246 sn. 

K CFT
Pıhtının belli bir güce (20 mm 

amplitüd) ulaşmasına dek geçen 
süreyi verir. (saniye)

1-3 dk.
EXTEM: 46-148 sn.
INTEM: 40-100 sn.

Alfa açısı (α)
Pıhtının oluşum ve kuvvetlenme 

hızını verir. (derece)
55-78°

EXTEM: 63°-810°
INTEM: 71°-820°

MA MCF

Fibrin ile trombosit arasındaki 
maksimal dinamik özelliği 

yansıtan, maksimum fibrin pıhtı 
gücünü gösterir. (milimetre)

51-69 mm
EXTEM:49-71 mm
INTEM: 52-72 mm
FIBTEM: 9-25 mm

 EPL
 LY30 ML 60

Maksimum pıhtı oluşumundan 
30-60 dk. sonra amplitüddeki 
azalma oranı. Fibrinolizis 

derecesi.

< %8
< %15

< %15

CI
Koagülasyon indeksi, genel 

pıhtılaşma profilini verir. 
Hipo-hiperkoagulatif durum. 

-3 ile +3 
arası

Tablo 1: VET’lerde kullanılan parametreler ve normal değerleri. Kısaltmalar: R: reaksi-
yon zamanı. MA: maksimal amplitüd. LY30: 30. dakikadaki lizis. EPL: beklenen lizis yüz-
desi. CI: koagülasyon indeksi. CT: Koagülasyon zamanı. CFT: pıhtı güçlenme zamanı. MCF: 
maksimal pıhtı gücü. ML: maksimal lizis oranı.

Klinik Faydası: 

VET’lerin kalp cerrahisinde etkin kullanımı ve klinik faydası ile ilgili çok sayıda makale 
yayınlanmış olup, bunlar içerisinde iki tane randomize kontrollü çalışma ve birçok metaa-
naliz mevcuttur. Weber ve ark. yaptığı tek merkezli randomize kontrollü çalışma 100 hasta 
alındıktan sonra belirgin etkinlik nedeniyle erken sonlandırılmıştır. Çalışmada VET grubunda 
kan ürünü kullanımının belirgin azaldığı ve klinik sonuçların daha iyi olduğu saptanmıştır. [10] 
VET’lerin klinik kullanımı ile ilgili en iyi tasarlanmış çalışmalardan biri Karkouti ve ark. tara-
fından 2016 yılında yayınlanmıştır. Çok merkezli, randomize kontrollü olan bu çalışmaya 12 
hastaneden, 7432 hasta dâhil edilmiş, çalışmanın sonucunda VET uygulanan hastalarda erit-
rosit ve trombosit süspansiyonu kullanımının azaldığı, majör kanamanın daha az olduğu sap-
tanmıştır. Çalışma neticesinde VET’lerin koagülopatiyi tedavi etmede daha faydalı olduğu, 
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kullanımının yaygınlaşması gerektiği vurgulanmıştır. [3] Ülkemizde de VET’lerin etkinliğinin 
değerlendirildiği ve kan ürünü kullanımının azalttığına dair çalışmalar mevcuttur. [11] Bunun 
yanında VET etkinliğini değerlendirmek için birçok metaanaliz yapılmıştır. Yakın zamanda 
yapılan metaanalizler ve klinik sonuçları listelenmiştir.

1. Deppe ve ark, 17 çalışma ve 8332 hastayı içeren metaanalizlerinde kanayan hastalar-
da VET temelli koagülasyon yönetiminin, allojenik kan ürünü kullanımını azalttığı, 
re-eksplorasyon oranını düşürdüğü, tromboembolik olayları ve postoperatif böbrek yet-
mezliğini azalttığı saptanmıştır. Ancak mortalite ve hastane yatışı üzerine etkisi olmadığı 
bulunmuştur. [2]

2. Wikkelso ve arkadaşlarının Cochrane veri tabanı ile yaptığı metaanalizde 15 çalışma ve 
1185 hasta sonuçları değerlendirilmiştir. Mortalite ve tüm kan ürünlerinin kullanımı VET 
grubunda daha düşük olduğu bulunmuşsa da re-eksplorasyon oranları benzer saptanmış-
tır. Bu çalışmanın dezavantajı ise olay sayısının az olmasından dolayı kanıt seviyesinin 
düşük olmasıdır. [12]

3. Diğer bir metaanaliz ise Serraino ve arkadaşları tarafından yapılmıştır. Bu analize 15 ça-
lışma ve toplam 8737 hasta dahil edilmiş ve sonucunda kan ürünü kullanımının VET gru-
bunda azaldığı ancak mortalite, inme, ventilatör desteği, re-eksplorasyon gereksinimi ve 
hastane kalış süresi gibi önemli klinik sonuçların benzer olduğu saptanmıştır. Bu nedenle 
VET’lerin kalp cerrahisinde rutin kullanımı konusunda kanıtların zayıf olduğu vurgulan-
mıştır. [4]

Yakın zamanda yayınlanan Fransa Perioperatif Hemostaz Çalışma Grubu’nun VET der-
lemesinde bu çalışmaların tamamı analiz edilmiş ve yorumlanmıştır. Sonuç olarak, VET’le-
rin koagülopati ve kanama yönetiminde mutlaka algoritmaya dahil edilmesi önerilmiştir. [8] 
Avrupa KardiyoTorasik Cerrahlar Derneği’nin 2017’de yayınladığı Hasta Kan Yönetimi Kı-
lavuzunda rutin her hastada kullanımı önerilmezken, kanamakta olan hastalarda ‘yapılması 
maküldür’ şeklinde belirtilmiştir. [13] Benzer şekilde Avrupa Anesteziyoloji Derneği’nin 2017 
kılavuzunda kanamakta olan hastalarda VET rehberliğinde hemostaz yönetimi ‘yapılmalıdır’ 
şeklinde önerilmektedir. [14]

Tüm bu bilgiler ışığında VET’lerin kalp cerrahisinde kanamakta olan veya kanama riski 
yüksek seçilmiş hastaların yönetiminde kullanılmasını önermekteyiz. VET rehberliğinde ko-
agülopati tedavi algoritmaları aşağıdaki gibidir. (Resim 1 ve 2)

ÖNERİLER

1. Kanamakta olan hastaların koagülopati tedavisinde VET kullanılması önerilir. 

2. Rutin her hastaya uygulanması önerilmemektedir, seçilmiş hasta grubunda kanamayı ön-
leme amacıyla uygulanabilir. 

3. Cihazlar arasında klinik üstünlük olmamakla birlikte, hangi cihazın kullanılacağına eki-
bin bilgisi, deneyimi ve temin koşullarına göre karar verilebilir. 
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4. Test cihazı, 24 saat boyunca aktif olarak kullanılabilecek şekilde, yoğun bakımda veya 
kan merkezinde konumlandırılabilir. Eğitilmiş tekniker aracılığıyla test uygulanmalıdır. 

5. Test sonuçları profesyonelce analiz edilmeli, yorumlanmalı ve tedaviler algoritmaya göre 
uygulanmalıdır.  

Viskoelastik Test Rehberliğinde Koagülopati Tedavi Algoritmaları
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3. Postoperatif Re-eksplorasyon Kararı

Açık kalp cerrahisi sonrası en sık komplikasyonlardan biri kanamadır ve en sık re-eksplo-
rasyon (yeniden açma) gerektiren klinik durumdur. Kanamanın değerlendirilmesinde; kana-
manın miktarı, hemodinamik durum, transfüzyon miktarı, ekokardiyografik bulgular ve cer-
rahın görüşü etkin faktörlerdir. Sadece kan transfüzyonu uygulanan hastalarda postoperatif 
majör morbidite ve mortalite riski artmakla birlikte re-eksplorasyon uygulananlarda bu risk 
daha belirgin olarak ortaya çıkmaktadır. [1,2] Re-eksplorasyon gerektiren hastalarda görülen 
komplikasyonlar Tablo 1’de belirtilmiştir. [2-5] Tüm serilere bakıldığında re-eksplorasyon ge-
reksinim oranı %2-8 arasında görülmektedir. [1,3] Kanama için re-eksplorasyon uygulanan 
hastaların büyük kısmında (%60-75) cerrahi nedenler saptanmaktadır. [1,3,6] Bu bölümdeki 
amaç kanama yönetimi ve re-eksplorasyon stratejileri hakkında önerilerde bulunmaktır.

Tablo 1.  

1. Perioperatif inme

2. Postoperatif atriyal fibrilasyon

3. Perioperatif böbrek yetmezliği ve diyaliz ihtiyacı

4. Uzamış mekanik ventilatör desteği

5. Pnömoni

6. Sepsis

7. Uzamış yoğun bakım kalış süresi

8. Uzamış hastane yatışı
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Kanamanın Tanınması 

Açık kalp cerrahisi sonrası kanama yönetiminde, birincil amaç cerrahi nedenlerle kanayan 
hastanın en erken zamanda tanınmasıdır. Kanama; hemodinamiyi bozan veya etkilemeyen 
dirençli drenaj şeklinde görülebileceği gibi, anlamlı olmayan drenaj miktarı ile tamponad 
yaratabilir. Tamponad gelişen hastalarda prognoz daha kötü olmaktadır. [4] Perikardın sol du-
varının rutin olarak parsiyel açılması tamponad gelişimini önleyebilir. [7]

Mediasten ve toraks içine yerleştirilmiş olan drenlerin etkin çalışması kanamanın tanın-
masını ve re-eksplorasyon kararını etkileyebilir. Bu nedenle drenlerin çalışır durumda kalma-
sı sağlanmalıdır. Koagülasyon parametreleri bozuk veya kanaması olan hastaların takibinde 
hem hekim hem yoğun bakım hemşiresinin aktif iş birliği gereklidir. [8] Aktif tüp drenaj sis-
temlerinin kullanımı mediasten ve perikart içerisinde kan birikimini (Retained Blood Synd-
rome gelişimi) ve dolayısıyla re-eksplorasyon gereksinimi azaltabilir. [9] Öyle ki, drene edi-
lememiş kan ve pıhtı birikimi, ikincil girişim ihtiyacını ve hastane içi mortaliteyi doğrudan 
arttırmaktadır. [10]

Kanama, multifaktöryel bir klinik durum olması, yönetim stratejisi ve tedavi farklılıkla-
rından dolayı tanımlanması, sınıflaması ve algoritma oluşturulması zor bir klinik durumdur. 
Amerikan Torasik Cerrahi Derneği (AATS) tarafından hazırlanan raporda perioperatif kana-
ma 5 evrede değerlendirilmiş ve kanama sınıfının klinik sonuçlarla uyumlu olduğu saptan-
mıştır. [11]

Açık kalp cerrahisi sonrası hemodinamik kötüleşmenin birçok nedeni olabilse de aşağıda-
ki bulgular kanamayı düşündürebilir;

1. Hipotansiyon: Ortalama arter basıncının 60 mmHg altında olması ve desteğe rağmen yük-
selmemesi, inotrop ihtiyacının artması.

2. Taşikardi

3. Volüm veya kan ürünü replasmanına belirgin ancak geçici yanıt

4. Israrlı drenaj: Saptanabilir drenaj kesilmesine rağmen hemodinamik kötüleşme

5. Santral venöz basınç değişikliği: Önce düşüklük ardından belirgin yükselme

6. Oligüri veya anüri: Övolemi ve normal böbrek fonksiyonlarına rağmen idrar miktarının 
belirgin azalması veya kesilmesi

7. Aktif drenaj ile birlikte kardiyak arrest

8. Ekokardiyografik bulgular (perikardiyal effüzyon, tamponad, hiperdinamik kalp) 

Kanamanın Miktarı

Kanama miktarı, hastanın yönetiminde en önemli kriterdir. Ranucci ve ark. analizinde ilk 
12 saatteki drenaj miktarındaki her 100 ml’lik artışın mortaliteyi %12 artırdığı saptanmıştır. [2] 
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Kanama miktarına göre re-eksplorasyon kararı vermede birçok fikir ve yaklaşım stratejileri 
önerilmiştir. Genel yaklaşım kan hacmi ile değerlendirme yönünde iken bazı çalışmalarda ka-
nama miktarı hastanın ağırlığına göre değerlendirilmiştir. [12,13] Bu noktada cerrahın kanama 
ile ilgili görüşü en önemli belirleyici unsurlardandır. Ancak Avrupa Kardiyotorasik Cerrahlar 
Derneği’nin (EACTS) ve Avrupa Anesteziyoloji Derneği’nin (ESA) güncel kılavuzlarında bu 
konu ile ilgili öneri bulunmamaktadır. [14,15] Kalp cerrahisi için klasikleşmiş kitaplarda dahi 
öneriler değişkenlik göstermektedir. [16-18]

1. Kalp Damar Cerrahisi; [16]

a. İlk 2 saatte> 250-300 ml/saat 

b. Sonrasında >150 ml/saat 

c. Arteriel kanama bulguları, klinik ve/veya ekokardiyografik tamponad

2. Cardiac Surgery; [17]

a. İlk saatte 500 ml

b. 2. Saatte 400 ml/saat 

c. 3. Saatte 300 ml/saat 

d. 4. Saatte toplam 1000 ml kanama

e. İlk 12 saatte 1500 ml üzeri kanama

f. Akciğer filminde progresif mediastinal genişleme

g. Akut tamponad bulguları

h. Öncesinde kanama az olup aniden 300 ml/saat ve üzeri kanama

3. Cardiac Surgery in the Adult; Edmunds: [18]

a. İlk saatte 400 ml üzeri, 

b. 2-3. Saatlerde 300 ml/saat üzeri, 

c. 4. Saatte 200 ml /saat üzeri kanama. 

Tüm bu bilgiler ışığında aşağıdaki kanama miktarlarında hastaya re-eksplorasyon uygu-
lanmasını önermekteyiz. Hastanın ağırlığına göre (1,5-2 ml/kg/saat) kanama miktarının ta-
kibi düşünülebilir. Koagülasyon sistemini bozan kesin bulguların varlığında (uzamış KPB,           
antitrombosit veya antikoagülan kullanımı, masif transfüzyona bağlı DIK, hipotermi) veya 
kesin koagülopati tanısı konmuş (VET ile) hastalarda) kanama nedenleri düzeltilene dek dre-
naj miktarı esnetilebilir. 

• İlk saat 300 ml/den fazla kanama

• İlk 2 saatte 250 ml /saat kanama (toplamda 500 cc)
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• İlk 3 saatte 200 ml/ saat üzeri kanama (toplamda 750 cc)

• Toplamda 1000 ml ve üzeri kanama

• Masif kanama ve kardiyak arrest

• Tamponad kliniği

Re-eksplorasyon zamanlaması

Re-eksplorasyon zamanı kanayan hastanın prognozunu doğrudan etkilemektedir. Tanının 
gecikmesi kötü hemodinamik durumun uzamasına, kan kaybının artmasına ve dolayısıyla kan 
ürünü kullanımının artmasına neden olarak mortalite ve morbidite riskini artırmaktadır. [19] 
Re-eksplorasyonun geciktiği olgularda tamponad kliniği ve kardiyak arrest daha fazla görül-
mekte ve mortalite riskini daha da artırmaktadır. [4]

Haneya ve ark. çalışmasında, kanama için re-eksplorasyon uygulanan 209 hasta birebir 
eşleştirilerek kontrol grubu ile karşılaştırılmış ve ilk 12 saat veya sonrasında re-eksplorasyon 
uygulanan hastalarda mortalite sırasıyla %5,3 ve %20,3 olarak bulunmuştur. [4] Karthik ve 
ark. çalışmasında ise re-eksplorasyon zamanı ile komplikasyonların ilişkisi analiz edilmiş ve 
gerek morbidite gerek mortalite oranlarının 12. saatten sonra operasyona alınan hastalarda 
istatistiksel olarak belirgin yüksek olduğu görülmüştür. [20] Yine koroner baypas uygulan-
mış hastalarda yapılan analizde ilk 12 saatten önce ve sonra re-eksplorasyon uygulananlarda 
mortalite oranları sırasıyla %7 ve %29,4 bulunmuştur. [21] Ruel ve ark geniş seri ile yaptıkları 
analizde, re-eksplorasyon uygulanan hastalarda mortalite 3,5 kat artarken, re-eksplorasyonun 
ertesi gün uygulandığı hastalarda bu riskin 3 kat daha arttığı görülmüş. [5]

Sonuç olarak, koagülopati nedeni olmayan, ısrarlı kanayan hastanın erken tanınması ve 
vakit kaybetmeden operasyona alınması şiddetle önerilmektedir. Erken re-eksplorasyon ile 
kanama ve dolaylı komplikasyonlar azaltılabilir. 

Yoğun Bakımda Re-Eksplorasyon

Kalp cerrahisi sonrası yoğun bakım ünitesinde planlanmamış re-eksplorasyon nadir uy-
gulanmakla birlikte komplikasyon ve mortalite riski yüksektir. [22] Bu hastalara hızlı ve doğru 
şekilde müdahale edilmeli, bunun için donanımların kolay erişilebilir yerde olması gereklidir. 
Ameliyathane ile yoğun bakım arasında mesafenin uzak olduğu kliniklerde, hemodinamik 
parametrelerin transporta uygun olmadığı hastalarda, abondan kanama ve kardiyak arrest du-
rumlarında acil re-eksplorasyon yoğun bakımda uygulanabilir. 

İleri cerrahi onarım (kardiyopulmoner baypas ile) gerekli ise yoğun bakımda ilk müdaha-
lesi yapılan ve abondan kanama odağı kontrol edilen hastada hasta güvenli şekilde ameliyat-
haneye transfer edilerek operasyon tamamlanabilir. 
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Yoğun bakımda sürekli bulundurulması önerilen malzemeler: 

1. Cerrahi alet seti: Bistüri (20 No), tel makası, tel portegüsü

2. Sternum ekartörü

3. Aspirasyon seti

4. Steril cerrahi örtü seti

5. Elektro koter seti

6. Taşınabilir ameliyat lambası

Re-eksplorasyona Bağlı Komplikasyonlar

Re-eksplorasyona uygulanan hastalarda bazı komplikasyonların (atriyal fibrilasyon, böb-
rek yetmezliği, uzamış yoğun bakım ve hastane kalışı, yara yeri enfeksiyonu) riskinin arttığı 
bilinmektedir. [5] Ancak bu riskin kanamaya mı yoksa re-eksplorasyon cerrahisine mi bağlı 
olduğu belirsizdir. Öyle ki Magruder ve ark. çalışmasında kanayan hastalar alt grup olarak 
analiz edilmiş, kanayan ancak re-eksplorasyon uygulanmayanlar ve uygulananlar karşılaş-
tırıldığında, böbrek yetmezliği, yara yeri enfeksiyonu, ventilasyon, strok ve mortalite açı-
sından farklılık bulunmamıştır. [23] Bir diğer çalışmada ise kan ürünü kullanımının mı yoksa 
re-eksplorasyonun mu komplikasyonlara yola açtığı araştırılmış, her ikisinin de morbidite ve 
mortaliteye katkı sağladığı sonucuna varılmıştır. [1]

Sonuç olarak, re-eksplorasyon cerrahi komplikasyon risklerini beraberinde getirse de er-
ken ve doğru hastada uygulandığında bu risk en aza inecektir. Kanamakta olan ve koagülopati 
nedenleri dışlanmış hastada re-eksplorasyon uygulamaktan kaçınılmamalıdır. 

ÖNERİLER

1. Optimal cerrahi hemostaz sağlanmalıdır.

2. Yoğun bakım takibinde drenlerin etkin çalışması sağlanmalıdır. Aktif drenaj sağlayan sis-
temlerinin kullanılması düşünülebilir.

3. Drenaj miktarı gerek hekim gerek hemşire tarafından yakın takip edilmelidir. 

4. Re-eksplorasyon için önerilen drenaj miktarları: 

• İlk saat 300 ml/den fazla kanama

• İlk 2 saatte 250 ml /saat kanama (toplamda 500 cc)

•  İlk 3 saatte 200 ml/ saat üzeri kanama (toplamda 750 cc)

• Toplamda 1000 cc ve üzeri kanama

• Masif kanama ve kardiyak arrest

• Tamponad kliniği
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5. Kanama erken tanınmalı ve re-eksplorasyon vakit kaybetmeden uygulanmalıdır. 

6. Masif kanama ve kardiyak arrest durumunda yoğun bakımda re-eksplorasyon uygulana-
bilir. Bunun için gerekli malzemeler sürekli olarak yoğun bakımda hazır bulundurulabilir. 
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Kalp Cerrahisi ve Yaygın Damar İçi Pıhtılaşması

Kalp cerrahisinde görülen kanamanın en sık nedeni cerrahi hemostazdan çok temelde-
ki biyolojik olaylardır. Yaygın Damar İçi Pıhtılaşmasına (DİK) kadar ilerleyen süreçlerin 
sonucudur. [1] Bu durumu önceden görmek ve hemostatik sistem yıkıma uğramadan izleyip 
tedavi etmek çok önemlidir. DİK, aşırı ve kontrolsüz aktive olmuş koagülasyonun doğal anti-
koagülasyon sistemleri tarafından durdurulamaması sonucu, küçük ve orta büyüklükteki da-
marlarda trombin ve fibrin birikimlerine bağlı tromboembolik olaylar, iskemiye bağlı organ 
disfonksiyonu ve/veya ciddi kanamaların olduğu bir sendromdur. Her zaman altta yatan bir 
nedene bağlıdır.  Normalde endotel hücreleri bazı sitokinler (TNF-α, IL-1, IL-6) tarafından 
uyarılarak doku faktörünün (TF) salınımına neden olur. Doku faktörü ekstrensek yolda fak-
tör VII’i aktif hale (VIIa) dönüştürür. Daha sonra faktör VIIa, intrensek yoldaki faktör IX’u 
IXa’ya ve ana yoldaki faktör X’u da Xa’ya çevirerek pıhtılaşmayı intrensek ve ana yoldan 
beraber başlatmış olur. Ancak, doku faktörünün salınması ile birlikte onu kontrol eden ve 
doku faktörü yolu inhibitörü (TFPI) olarak bilinen diğer bir madde de endotelden salgılanır. 
Zedelenen endotelin altındaki subendotel tabakası (kollajen); prekallikrein ve yüksek mole-
küler ağırlıklı kininojen yardımlarıyla, faktör XII’yi aktif hale geçirir (XIIa). Bu durum bir 
kısır döngü oluşturarak sürekli XIIa yapımına ve daha sonra da faktör XI’in aktivasyonuna 
(XIa) yol açarak pıhtılaşmanın tekrar intrensek yoldan başlamasına neden olur.  Sonuçta bu 
durum kendisini, antitrombin (AT) ve doku faktörü yolu inhibitörü gibi doğal antikoagülan-
ların azalması şeklinde göstermektedir. Doğal antikoagülanların azalmasına ek olarak yine 
uyarılmış endotelden aşırı plazminojen aktivatör inhibitör-1’in (PAI-1) salgılanması da fib-
rinolitik mekanizmanın inhibisyonuna neden olmaktadır. Tüm bu olaylar aşırı trombin olu-
şumuna ve sonuçta damar içinde yaygın mikrotrombozlara neden olmaktadır. Trombin aynı 
zamanda etkin bir trombosit aktivatörüdür. Bu nedenle oluşan trombosit aktivasyonu onların 
aşırı kullanılmasına ve sonuçta trombositopeniye ve trombosit fonksiyon bozukluğuna neden 
olur. Fibrin yıkım ürünleri (FYÜ) de bu bozukluğu arttırmaktadır. Devamlı tromboz oluşu-
mu, fibrinolitik sisteminin de aktivasyonuna neden olarak hipofibrinojenemiye ve tüketilmiş 
koagülasyon faktörleri ile birlikte kanamaya neden olur. DİK’in kliniğinde hiperkoagülasyon 
baskınsa primer semptom tromboembolik olaylar ve iskemiye bağlı çoklu organ yetmezliği 
şeklinde görülürken hiperfibrinoliz baskınsa kanama görülür. [2-4] Kalp cerrahisinde görülen 
DİK çoğunlukla non-enflamatuvar tipte olup, buna bağlı mortalite %17-40’dir. [1,5,6]

Mortalitesi %25-75 arasında olan DİK iki klinik tablo şeklinde görülebilir; 
• Açık (dekompanse, akut, overt)
• Açık olmayan (kompanse, pre-DİK, kronik, non-overt)

DİSSEMİNE İNTRAVASKÜLER
KOAGÜLOPATİ

Elif Başağan Moğol18
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Aortun anevrizmatik genişlemesi DİK gelişmesine zemin hazırlayan bir patolojidir. İntra-
mural trombozun kronik varlığı DİK patojenezinde enflamatuvar yol için önemli bir rol oyna-
yabilir veya proteinazın kaynağı olabilir. Bölgesel intravasküler koagülasyon mural tromboz 
tarafında başlayabilir. Aort anevrizması bulunan olguların %22’de kronik DİK olduğu göste-
rilmiştir. [7]

Akut Stanford tip A aort diseksiyonu için hipotermik sirkülatuvar arrest uygulanarak ger-
çekleştirilen arkus aort cerrahisinde mortalite ve morbidite çok yüksektir. Perioperatif dönem-
deki prokoagülan durum nedeniyle yoğun trombin oluşumu (Trombin-Antitrombin komplek-
si (TAT) düzeyinde artış) ve tüketim koagülopatisi vardır.  Postoperatif dönemde de bu durum 
devam edebilir. Bu prokoagülan, arkus aorta diseksiyonu hastalarında görülen mikrovasküler 
trombozis, pıhtılaşma faktörlerinin yıkımında ve kanama eğiliminde payı olan mekanizma 
olabilir. [8]

Klinik:

Açık DİK’de kanama (yara yeri, intravenöz kateterler, derin doku) ön plandadır.  Açık 
olmayan DİK’de klinik tabloda venöz ve arteriyel sistemdeki trombotik olaylar vardır. [1]

Semptomlar:

Majör kanama (%5-12), ateş (%58), hipotansiyon (%50), mikroanjiopatik hemolitik ane-
mi (%15) görülür. Kardiyovasküler sistemle ilgili bulgular arasında; asidoz, şok, akut miyo-
kart enfarktüsü, geçici iskemik ataklar vardır. Etkilediği organla ilgili bulgulara rastlanır.  [1]

Sıklık:

Hastanede yatan hastaların %1’inde, aort anevrizması olan hastaların %2-4’de DİK 
(%0,5-1 açık DİK) ortaya çıkmaktadır. Hastaneye DİK tanısı ile gelen hastaların %19-24’i 
cerrahi veya travma hastasıdır. [1,3,6]

Kalp cerrahisinde DİK oluşumuna neden olan etkenler:
1. Cerrahi sırasında salınan doku enzimlerinin sistemik dolaşıma karışması.
2. KPB sırasında kan ve KPB devreleri arasındaki temas, doku faktörünün salınımı trom-

bin oluşumunu arttırır. Tüm bunlar heparinizasyona rağmen fibrin oluşumu, fibrinoliz ve 
trombosit aktivasyonuna neden olur.

3. Büyük aort anevrizmalarındaki türbülan akım koagülasyonu lokal olarak aktive eder, kro-
nik DİK görülebilir.

4. Aort diseksiyonlarında yalancı lümen oluşmasıyla intima hasarlanır ve trombüslerin oluş-
masına yol açar. Kan akımı non-endotelize yalancı lümenle karşılaşınca koagülasyon sis-
temini harekete geçiren büyük miktarda sitokin salınımına neden olur. Bu da pıhtılaşma 
faktörlerinin tükenmesine yol açar. Operasyondan önce DİK veya DİK benzeri tablo gö-
rülebilir.

5. DİK gelişen aort anevrizmalı olgulardaki risk faktörleri:
a. Diyabet
b. Kronik böbrek yetmezliği gibi komorbiditeler
c. Kadın cinsiyet
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d. İleri yaş
e. Aile öyküsünde aort anevrizması bulunması
f. Hastalık süresinin uzunluğu
g. Mural trombüs varlığı
h. Anevrizmanın tipi
i. Stent girişimi

6. Kronik aort anevrizması olan hastalarda eğer kronik DİK varsa, diğer operasyonlar (diş 
çekimi, vb) sırasında ortaya çıkabilir.

7. Aort diseksiyonu cerrahisi nedeni ortadan kaldırır ve DİK tedavisinde de ilk adım atılmış 
olur.

8. Ven intimasının debridmanı (ICD lead’nin çıkarılması sırasında, vb) DİK’e yol açabilir. 
[1,6,9-11]

Tanı: 

Yaygın damar içi pıhtılaşması tanısında kullanılan testler Tablo 1’de yer almaktadır. 
[2] Hiçbir test tek başına tanı için özgül değildir, bu nedenle ‘trombin oluşumunu gösteren’ 
(D-dimer, fibrin monomer, TAT) ve ‘pıhtılaşma faktör ve trombosit tüketimi gösteren’ testler 
(protrombin zamanı, parsiyel tromboplastin zamanı, trombin zamanı, fibrinojen, trombosit) 
birlikte kullanılmalıdır.  Bu nedenle skorlama sistemleri ile tanı konulmaktadır (Tablo 2). [3]

Faktör ve trombosit tüketimini

gösteren testler

Protrombin zamanı (uzama)

Parsiyel tromboplastin zamanı (uzama)

Trombin zamanı (uzama)

Fibrinojen düzeyi (azalma)

Trombosit sayımı (azalma)

Trombin oluşumunu

gösteren testler

D-dimer (artma)

Fibrin monomer (artma)

Fibrinopeptit A ve B (artma)

Protrombin fragman 1.2 (artma)

Trombin-antitrombin kompleks (artma)

Yardımcı testler

Fibrin/fibrinojen yıkım ürünleri (artma)

Antitrombin, PC, PS düzeyi (azalma)

CRP ve sitokin düzeyleri (artma)
(IL-1, -6, 8, TNF)

Tablo 1. Yaygın Damar içi Pıhtılaşma tanısı için kullanılan testler
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Parametre
Skor

0 puan 1 puan 2 puan 3 puan

Altta yatan hastalık Yok Var

Trombosit sayısı (x109/l) >100 <100 <50

Fibrin testlerinde artış (D-dimer, FYÜ) Artış yok Orta artış Belirgin artış

Protromnin zamanında uzama (sn) <3 3 – 6 >6

Fibrinojen (mg/dl) >100 <100

Tablo 2. Yaygın Damar içi Pıhtılaşma tanısal skorlama sistemi (International Society on 
Thrombosis and Haemostasis (ISTH)) 

Skor = 5 ve üzeri: ise belirgin DİK

Skor = 5’den küçük ise Henüz DİK değil, skor günlük tekrarlanır

Yeni testler: Özellikle travma ve cerrahi hastalarında soluble trombomodulin (sTM), 
doku plazminojen aktivatör-inhibitör kompleks (tPAIC) düzeylerinin bakılması yararlıdır. 
TAT, α2-plazmin inhibitör-plazmin kompleks (PIC) ile beraber dört test birlikte kullanıldığın-
da daha başarılı sonuçlar elde edilmektedir. [12]

Bazı klinik durumlarda tanı koymak zor olabilir ve yeni kullanılmaya başlanan testlerden 
yararlanılabilir. Aort anevrizma olgularında çelişkili sonuçlar elde edilebilir, tedavi DİK’in 
nedenine göre yönlendirilmelidir. Fibrinolize bağlı DİK tanısı koymakta skorlama sistemin-
deki testler yeterli olmayabilir, TAT ve PIC tanı koymada yardımcı olabilir. [10,12]

Ayırıcı tanı: Vitamin K eksikliği, karaciğer hastalıkları [1]

Tedavi:

1. Transfüzyon tedavisi: Hastanın kliniğine göre hareket edilmelidir. Genellikle uygulama:

a. Trombosit süspansiyonu (5-10 U);  trombosit < 50 x 103/dl

b. Kriyopresipitat veya fibrinojen solüsyonu (10U); fibrinojen <100 mg/dl

c. Eritrosit konsantresi; Hct < %30

d. TDP; INR > 2 veya anormal aPTT;

2. Antikoagülanlar:

a. Heparin; tromboz varsa 5-10 U/kg/st

b. Düşük molekül ağırlıklı heparin (DMAH) 0,5-1 mg/kg
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3. Doğal antikoagülan tedavi: Antitrombin, rekombinan human aktive protein C

4. Antifibrinolitik ajanlar: Traneksamik asit, epsilon amino kaproik asit

5. Yeni gelişen tedaviler:

a. Rekombine doku faktörü yolu inhibitörü (r-TFPI)

b. Rekombine çözünebilen insan trombomodulin (rTM): Olumlu sonuçlar nedeniyle 
kullanımı giderek yaygınlaşmaktadır

c. Rekombine Nematode Anticoagulant protein c2 (NAPc2). [2,3,13,14]

Aktif kanama veya invaziv girişim zorunluluğu

1. Trombosit infüzyonu

2. TDP ve faktör konsantreleri

3. Vit K (gerekliyse)

4. Antifibrinolitik tedavi

Majör kanama veya tromboz yok

1. Profilaktik DMAH

Açık tromboembolizm ve organ yetmezliği

1. Antikoagülan tedavi

A
ltt

a 
ya

ta
n 

ne
de

ni
n 

te
da

vi
si

Şekil 1. Yaygın Damar içi Pıhtılaşmasının tedavi şeması [15]

Özellikle aort diseksiyonu operasyonlarında endotel hücre iskemisini ve mikrovasküler 
trombüs oluşumunu önlemeye yönelik tedavi uygulanmalıdır. Teorik olarak trombin üretimi 
perioperatif dönemde düşürülmelidir. Ancak kanama riski yüksek bir hastada antikoagülasyon 
zordur. Bu nedenle diseksiyonun değişik fazlarında farklı ilaçlar kullanılmalıdır. Tromboelas-
togram kullanılarak hastanın gereksinimlerine göre tedavinin yönlendirilmesi doğru bir seçim 
olabilir. Aort diseksiyonunda görülen DİK tedavisi için uygun hastalarda altta yatan nedenin 
tedavisi yani anevrizmanın endovasküler yolla ya da cerrahi olarak düzeltilmesi düşünülme-
lidir. [8,16]
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Kan ürünleri; eritrosit süspansiyonu, plazma, trombosit ve granülosit süspansiyonları 
olarak 4 ana grupta toplanabilen, tam kandan veya aferez yoluyla hastadan elde edilebilen 
ürünlerdir. Günümüzde tam kan kullanımı, hastanın asıl gereksinimini karşılamak üzere ye-
rini daha çok kan ürünü kullanımına bırakmıştır. Bu ürünler, hastanın özel eksiklikleri veya 
gereksinimleri doğrultusunda farklı işlemlerden geçirilerek (ışınlanma, yıkama, çözelti ekle-
me, vb.) çeşitlendirilebilir. Bu bölümde, konunun hedef kitlesinin Kalp ve Damar Cerrahisi, 
Kardiyoloji ve Anesteziyoloji ve Reanimasyon uzmanları olduğu göz önünde bulundurularak 
klinik kullanım ile ilgili bilgiler verilirken, kan ürünlerinin hazırlanma yöntemleri, içindeki 
standardize hücre sayıları gibi detaylar anlatım dışı tutulmuştur. 

1. TAM KAN

Transfüzyon için hazırlanan tam kan, uygun bir bağışçıdan, steril ve apirojen antikoagü-
lan ve torba kullanılarak alınan 350-450 ml hacmindeki kandır. Hematokrit değeri yaklaşık 
%38’dir. Temelde kan bileşenlerinin hazırlanması için kaynak olarak kullanılır. Taze alınmış 
tam kan tüm özelliklerini ancak kısa bir süre koruyabilir. Tam kandaki Faktör VIII, lökosit 
ve trombositler 24 saatten uzun süre saklandığında hızla bozulacağından hemostaz bozuk-
luklarında tam kan kullanımı uygun değildir. 2 - 6°C’de arasında saklanmalıdır. Rutin olarak 
bileşen hazırlanan yerlerde tam kan, kaynak olarak kabul edilmeli ve transfüzyon uygulama-
larında hiç yer almamalı ya da çok kısıtlı yer almalıdır. [1] 

Yararları: Erişkin bir kişide bir ünite tam kan hemoglobin düzeyini 1gr/dl veya hema-
tokrit düzeyini %3-4 arttırır. [2] Hem oksijen taşıma kapasitesine sahiptir hem de kan hacmini 
genişletme amacıyla kullanılır. Hayatı tehdit eden kanamalarda hızlı resüsitasyon sağlar. [3]

Zararları: Dolaşım yüklenmesi, hemolitik ve hemolitik olmayan transfüzyon reaksiyon-
ları, enfeksiyon bulaşı, HLA (Human Lökosit Antijeni) ve eritrosit antijenlerine karşı allo-
immünizasyon, yenidoğan ve karaciğer fonksiyon bozukluğu olan hastalarda sitrat entoksi-
kasyonu, masif transfüzyonlarda biyokimyasal dengesizlik (hiperkalemi), post-transfüzyon 
purpura, transfüzyona bağlı akut akciğer hasarı (TRALI), transfüzyonla ilişkili Graft Versus 
Host hastalığıdır. [4]

KAN ÜRÜNLERİNİN ÖZELLİKLERİ, 
FAYDALARI VE ZARARLARI

İsmail Yürekli - Büşra Yetkin Tezcan19
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2. ERİTROSİT SÜSPANSİYONU

Eritrosit süspansiyonu tam kandan plazmanın çıkarılmasıyla hazırlanır. Eklenen antikoa-
gülan solüsyonlar, pıhtılaşmayı önlemek ve eritrositlerin belli bir süre saklanmasını sağlamak 
üzere geliştirilmiştir. Türkiye’de en çok kullanılan antikoagülasyon koruyucu sıvı CPDA-1 
(Citrate-Phosphate-Dextrose-Adenin)’dir. Ek olarak ACD (Acid–Citrate-Dextrose) ve CPD 
(Citrate-Phosphate-Dextrose) kullanılabilmektedir. Ayrıca CPD içeren torbalara toplanan tam 
kanın eritrositlerinin SAG-M (Saline, Adenin, Glikoz, Mannitol) ilaveli ayrı bir torbaya ay-
rılabildiği bir sistem de vardır. Sitrat, kalsiyuma bağlanarak kanın pıhtılaşmasını önler. Gli-
koz, saklama sırasında eritrositler tarafından kullanılır. 2 - 6°C’de arasında saklanır, raf ömrü 
kullanılan koruyucu solüsyona bağlıdır. Bir ünite eritrosit süspansiyonu yetişkin hemoglobin 
değerini yaklaşık 1 gr/dl veya hematokrit düzeyini %3-4 yükseltir. [5]

Eritrosit süspansiyonu hematokrit değeri, ek çözeltinin özelliğine, santrifüj yöntemine ve 
kalan plazmanın miktarına bağlıdır. Ancak 0,70’i geçmemelidir. Her bir ünite, işlem sonun-
da minimum 43 gram hemoglobin içermelidir. Lökosit içeriği ünitede 1,2x109’dan, ortalama 
trombosit içeriği ünitede 20x109’dan azdır. [1]

Yararları: Eritrosit süspansiyonları sadece oksijen taşıma kapasitesinde ve eritrosit kit-
lesinde artışa gereksinimi olan normovolemik hastalarda anemi tedavisinde kullanılır. Anemi 
nedeniyle, oksijen sunumunun tüketimin altına düştüğü durumlarda yararlıdır. Hacim yükü 
oluşturmaması yönüyle tam kana göre avantajlıdır. [4]

Zararları: Tam kandaki gibidir. 

3. YIKANMIŞ ERİTROSİT SÜSPANSİYONU

Bileşen, tam kandan santrifüjle plazmanın ayrılması ve ardından eritrositlerin izotonik bir 
çözelti ile manuel veya otomatik yöntemlerle 3-4 kez yıkanması ile hazırlanır. Geriye plazma, 
lökosit ve trombositlerin büyük çoğunluğunun uzaklaştırıldığı bir eritrosit süspansiyonu kalır. 
[5] Eritrositlerin %20 kadarı da işlem sırasında kaybedilebilir. Kalan plazma miktarı yıkama 
yöntemine göre değişecektir. Yıkama işlemiyle antikorların da dahil olduğu plazma proteinle-
rinin %99’dan fazlası, antikoagülan ve koruyucu maddeler, sitokinler ve elektrolitler uzaklaş-
tırılmış olur. Hematokrit, klinik gereksinime göre ayarlanabilir. Her bir ünite, işlem sonunda 
minimum 40 gram hemoglobin içermelidir. Yıkama işlemi 2 saate yakın sürebileceğinden acil 
durumlarda kullanımı kısıtlıdır. [7]

Yararları: Yıkanmış eritrositler, plazma proteinlerine karşı özellikle anti-IgA antikoru 
olan, kan ürünü transfüzyonunda şiddetli allerjik reaksiyon gözlenen hastalarda ve transfüz-
yon gereksinimi fazla olan pediatrik hastalarda potasyumun uzaklaştırılması amacıyla kulla-
nılır. [8]

Zararları: Tam kandaki gibidir.
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4. LÖKOSİTİ AZALTILMIŞ ERİTROSİT SÜSPANSİYONU

Eritrositlerden, lökositlerin büyük bir kısmının uzaklaştırılması ile elde edilen bileşendir. 
Lökosit sayısının ünitede 1x106’dan az olması şarttır. Her bir ünite minimum 40 gr hemoglo-
bin içermelidir. [1]

Yararları: Lökositler, normal hazırlama işlemiyle eritrosit süspansiyonundan tamamen 
uzaklaştırılamaz. Kalan lökositler alıcıda febril nonhemolitik transfüzyon reaksiyonları, HLA 
alloimmünizasyonu, Sitomegalovirüs (CMV), lökosit ilişkili Herpes virüs bulaşı ve trans-
füzyon ilişkili immünmodülasyona (TRIM) neden olabilir.  Bu etkiler kalan lökosit sayısına, 
saklanma ısısına, alıcının geçirilmiş ve latent enfeksiyonları ile immün sistemine bağlıdır. 
Lökositin azaltılması bu komplikasyonların görülme sıklığını da azaltır. [7]

Lökositi azaltılmış eritrosit süspansiyonları, lökosit antijenlerine karşı alloimmünizasyon 
gelişmesini önlemek amacıyla ya da lökosit antikorlarına sahip olduğu bilinen veya şüphe 
edilen hastalarda kullanılır. Ayrıca en yüksek bulaşma riski, mononükleer ve polinükleer lö-
kosit içeren taze kan bileşenleri ile olan CMV bulaşının önlenmesinde, CMV negatif kanın 
alternatifi olarak kabul edilir. Bileşenin hazırlanması sırasında başka bir torbaya aktarılması 
gerekebileceğinden, her bir ünitenin uygun şekilde belirtilmesi ve çaprazlama işlemlerinde 
doğru örneğin kullanıldığından emin olunması gereklidir. [9]

Zararları: Tam kandaki gibidir.

5. AFEREZ ERİTROSİT SÜSPANSİYONU

Tam kandan kan ürünlerinin elde edilmesi zaman alıcı bir yöntemdir. Otomatik hücre 
ayırıcı cihazlar kullanılarak tek bir bağışçıdan aferez yöntemiyle eritrosit bileşeni direkt elde 
edilebilir. Bir eritrosit aferez işleminde aynı bağışçıdan bir ya da iki ünite eritrosit toplanabilir. 
Her bir ünite, minimum 40 gram hemoglobin içermelidir. Hazırlama yöntemi ve kullanılan 
cihaza bağlı olarak, trombosit, lökosit ve plazma içeriği değişebilir. [7]

Bağışçıdan alınan kandaki eritrositler, aferez cihazı yardımıyla tek başına ya da diğer kan 
bileşenleri (trombosit, plazma) ile eş zamanlı olarak toplanır. Kalan kan bileşenleri bağışçıya 
geri verilir. İşlem sırasında ya da sonrasında eritrositlere saklama çözeltisi eklenir. Alınan erit-
rositin miktarına ve hedeflenen hematokrite bağlı olarak bu saklama çözeltisinden 80 ile 120 
ml arasında eklenebilir. Kontamine lökosit sayısını azaltmak için bileşen süzdürülebilir. [1]

Yararları: Hazırlama yöntemi ve kullanılan cihaza bağlı olarak bu teknoloji ile hazırla-
nan eritrositlerin önceden öngörülebilir, tekrarlanabilir ve standardize olması mümkündür. 
Alıcılar daha etkin kullanılmış olur, istenen sayıda ürün daha kısa sürede elde edilebilir.

Zararları: Bilinen eritrosit transfüzyon komplikasyonlarına ilaveten laboratuvar mal-
zeme maliyetinde artışa neden olabilir. [7] Ayrıca vericide hemoglobin düşüklüğü açısından 
dikkatli olunmalıdır. [1]
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6. TROMBOSİT SÜSPANSİYONU: TAM KANDAN (RANDOM)

Taze tam kandan hazırlanan, tam kanın trombosit içeriğini yüksek oranda ve etkin formda 
içeren bileşendir. [9] Trombositler canlılıklarını ve hemostatik aktivitelerini en uygun olarak 
garantileyen koşullar altında saklanır. Trombosit saklanması için kullanılan plastik torbalar, 
trombositlere gereken oksijeni sağlayabilecek gaz geçirgenliğine sahiptir. Saklama sırasında 
trombositlerin ajitasyonu yeterli, oksijen geçişini garanti edecek kadar etkin, fakat olabildi-
ğince yumuşak olmalıdır. Saklama sıcaklığı 20 - 24 °C arasında olmalıdır. Hazırlanan trombo-
sitler için en fazla saklama süresi 5 gündür. Kullanım öncesi çalkalanması önerilir.

Yararları: Trombosit transfüzyon kararı sadece düşük trombosit sayısına bakılarak ve-
rilmemelidir. Trombosit eksikliğine bağlı klinik olarak önemli kanamalarla seyreden ciddi 
trombositopeni varlığı zorunlu bir endikasyon olarak kabul edilebilir. Trombosit transfüzyonu 
için diğer tüm endikasyonlar hastanın klinik durumuna bağlı ve az ya da çok görecelidir. 

Zararları: Hemolitik olmayan transfüzyon reaksiyonu (başlıca titreme, ateş ve ürtiker) 
oluşabilir. Depolama öncesi lökositi azaltılmış trombositler kullanıldığında bu reaksiyonun 
görülme sıklığı azalabilecektir. Uyumsuz transfüzyonlarda anti-A-B’ye bağlı hemolitik re-
aksiyonlar, özellikle HLA ve HPA antijenlerine karşı alloimmünizasyon oluşabilir. Lökositi 
azaltılmış trombositler kullanıldığında HLA alloimmünizasyon riski de azalır, transfüze edi-
len diğer bileşenler de lökositi azaltılmış olmalıdır. Dikkatli bağışçı seçimi ve tarama testle-
rine rağmen viral bulaş (hepatit, HIV, vb) mümkündür. CMV bulaş riski lökositten arındırma 
ile azaltılabilir. Nadir durumlarda protozoal bulaş (malarya gibi) olabilir. Kanın bakteriyel 
kontaminasyonuna bağlı sepsis, post-transfüzyon purpura oluşabilir. TRALI, İmmün yetmez-
likli hastalarda Graft versus Host Hastalığı görülebilir. [4]

7. TROMBOSİT SÜSPANSİYONU: AFEREZ

Otomatik hücre ayırıcı cihazlar kullanılarak tek bir bağışçıdan trombosit aferez yöntemiy-
le elde edilen bileşendir. [10] 4-6 ünite random trombosit süspansiyonunun birleştirilmesinden 
“havuzlanmış” trombosit süspansiyonu elde edilir. Aferez trombosit süspansiyon transfüzyo-
nu ile 10-60 dk. arasındaki ölçümde trombosit sayısı 20000- 40000/mm3 yükselir. [11]

Yararları: Tam kandan elde edilen trombosit bileşenleri ile aynıdır. Aferez yöntemi ile, 3 
ile 13 ünite tam kandan elde edilen trombosit sayısına eşdeğer sonuç tek bir işlemle elde edilir. 
Bu ürünlerin elde edilmesi ve çok sayıda bağışçı ile karşılaşmanın önlenmesi açısından ya-
rarlıdır. Hastanın maruz kaldığı bağışçı sayısının azalmasıyla viral bulaş riski de azalabilir. [3]

Zararları: Tam kandan elde edilen trombositler gibidir. [4]

8. TAZE DONMUŞ PLAZMA (TDP)

Pıhtılaşma fonksiyonlarının yeterince korunabileceği bir sürede ve uygun bir sıcaklıkta 
dondurularak gerek tam kan gerekse aferez ile toplanan plazmadan transfüzyon veya fraksi-
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nasyon amacıyla hazırlanan bileşendir. [10] Bu bileşen stabil koagülasyon etkenleri, albümin 
ve immünoglobülinleri normal plazma düzeylerinde içerir. En uygun olan saklama sıcaklığı 
-25 °C veya altıdır. Saklama sıcaklığına göre izin verilen saklama süreleri -25 °C nin altında 
36 ay, -18 °C ile -25 °C arasında 3 aydır. ABO kan grubu uyumlu plazma kullanılmalıdır. 

Labil pıhtılaşma etkenlerini korumak amacıyla plazma eritildikten hemen sonra kullanıl-
malıdır. Tekrar dondurulmamalıdır. Zorunlu durumlarda 2-6 °C’da da en çok 24 saat bekleti-
lebilir. Kullanımdan önce uygun koşullarda kontrollü olarak eritilmeli ve torbanın sağlamlığı, 
herhangi bir hata veya sızıntı içerip içermemesi yönünden kontrol edilmelidir. Eritme işlemi-
nin sonunda çözünmemiş kriyopresipitat gözlenmemelidir. [10]

Yararları: Taze donmuş plazma özellikle çok sayıda koagülasyon faktör eksikliği olan 
klinik durumlarda ve sadece virüs inaktivasyonu yapılmış, stabil, spesifik pıhtılaşma faktör 
konsantrelerinin olmadığı durumlarda ve Trombotik Trombositopenik Purpura (TTP) tedavi-
sinde kullanılabilir. Temel kullanım alanı plazma fraksinasyonu için kaynak materyal şeklin-
dedir. [3]

Zararları: Fazla miktarlarda TDP kısa sürede transfüze edilirse sitrat zehirlenmesi olu-
şabilir. Hemolitik olmayan transfüzyon reaksiyonları, dikkatli bağışçı seçimi ve tarama test-
lerine rağmen viral bulaş (hepatit, HIV, vb.) kanın bakteriyel kontaminasyonuna bağlı sepsis, 
TRALI görülebilir. [4]

9. KRİYOPRESİPİTAT

TDP’nin yüksek devirde santrifüj edilmesi ve en çok 40 ml’ye kadar konsantre edilme-
siyle hazırlanan, plazmanın kriyoglobulin fraksiyonunu içeren bir bileşendir. Taze alınmış 
ve ayrılmış plazmada var olan Faktör VIII, vonWillebrand Faktör, fibrinojen, Faktör XIII’ün 
ve fibronektinin büyük bir bölümünü içerir. [10] En uygun olan saklama sıcaklığı -25°C veya 
altıdır ve saklama sıcaklığına göre izin verilebilen saklama süreleri -25°C nin altında 36 ay, 
-18°C ile -25°C arasında 3 aydır.

Kriyopresipitat torbası, depolama yerinden çıkarıldıktan hemen sonra ve kullanılmadan 
hemen önce 37°C’de uygun koşullarda kontrollü olarak eritilmelidir. Düşük sıcaklıkta plastik 
taşıyıcılar kırılabilir ve torbanın eritilmesi sırasında sızıntı yönünden dikkatle gözlenmeli ve 
varsa imha edilmelidir. Torba tekrar dondurulmamalıdır. [10]

Yararları: Faktör VIII eksikliğinde (uygun spesifik pıhtılaşma faktör konsantresinin bu-
lunamadığı durumda), yaygın damar içi pıhtılaşma (DIK) gibi diğer kompleks eksiklik du-
rumlarında, fibrinojen eksikliklerinde, Faktör XIII eksikliğinde, vonWillebrand hastalığı teda-
visinde (uygun spesifik pıhtılaşma faktör konsantresinin bulunamadığı durumda) yararlıdır. [3]

Zararları: Taze donmuş plazma ile aynıdır. [4]
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10. KRİYOPRESİPİTATI ALINMIŞ PLAZMA

Kriyopresipitatın plazmadan uzaklaştırılması ile hazırlanan bir bileşendir. Taze donmuş 
plazmadan kriyopresipitat elde edilmesi sırasında ortaya çıkan yan üründür. [10] Belirgin şe-
kilde azalmış labil Faktör V ve VIII düzeyleri hariç içerdiği albümin, immünglobulinler ve 
koagülasyon etkenleri taze donmuş plazmayla aynıdır. Fibrinojen konsantrasyonu da taze 
donmuş plazma ile karşılaştırıldığında azalmıştır. Kriyopresipitatı alınmış plazma klinik öne-
mi olan beklenmedik antikorları içermemelidir. En uygun olan saklama sıcaklığı -25 °C veya 
altıdır ve saklama sıcaklığına göre izin verilebilen saklama süreleri; -25 °C nin altında 36 ay, 
-18 °C ile -25 °C arasında 3 aydır.

Kan grubu uyumlu plazma kullanılmalıdır. Ürün eritildikten hemen sonra kullanılmalı, 
tekrar dondurulmamalıdır. Üretildikten sonra dondurulmuşsa yeniden eritilmede topaklanma 
oluşabilir. Eritme işlemi sırasında bu topaklanma dikkatle manipüle edilerek açılmalıdır. Don-
durma öncesi ve eritilme sonrası torba, sızıntı yönünden dikkatle gözlenmelidir. [10]

Yararları: Sadece Trombotik Trombositopenik Purpura (TTP)’da endikedir. [3]

Zararları: TDP ile aynıdır. [4]

11. GRANÜLOSİT SÜSPANSİYONU: AFEREZ

Tek bağışçı aferezi ile elde edilen, plazmada süspanse edilmiş granülositten yoğun bir bi-
leşendir. Granülosit transfüzyonunun klinik etkinliği tartışılmaktadır. Granülositlerin başlıca 
fonksiyonu mikroorganizmaların fagositozu ve ortadan kaldırılmasıdır. [10]

Granülosit bağışçılarının, bağıştan önce aşağıda tanımlanan şekilde ilaç kullanmaları ge-
rekir. Bu amaçla, ilaç kullanımına başlanmadan bağışçının bilgilendirilmesi ve onayının alın-
ması zorunludur. Bunun için bağışçıya granülosit koloni stimüle edici faktör (G-CSF) ve/veya 
kortikosteroidlerin uygulanması gerekir. Rutin olarak kullanılan G-CSF dozu, bağıştan 8-12 
saat önce 5μg/kg dır. Alternatif olarak, 8 mg oral deksametazon kullanılabilir. Bağıştan önce, 
tek veya bölünmüş dozlarda 60 mg oral prednizolon, minimal sistemik steroid etki, yüksek 
miktarda granülosit sağlar. [10] Elde edilen bu preparat saklamak için uygun değildir ve toplan-
dıktan sonra en kısa zamanda transfüze edilmelidir. Aksi halde saklama, 20°C ile 24 °C’de 24 
saat ile sınırlıdır ve çalkalanmamalıdır.

Yararları: Klinik etkinliği tartışmalıdır. Granülositler, sadece aşağıdaki durumların tama-
mını karşılayan nötropenik hastalarda tedavi amacıyla kullanılabilir: 

1. Şiddetli nötropeni (granülosit sayısı <500/μL); 

2. 24-48 saatlik ateş, pozitif bakteriyel veya fungal kan kültürü ya da uygun antibiyotik 
tedavisine yanıt vermeyen ilerleyici parankimal enfeksiyon; 

3. Myeloid hipoplazi
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4. Kemik iliği fonksiyonlarının düzeleceğine yönelik beklenti. Granülosit fonksiyon bo-
zukluğu belirlenmiş hastalar (örn: kronik granülomatöz hastalık) ya da kemik iliği gra-
nülosit rezerv tükenmişliğine bağlı nötropenik, sepsisli yenidoğanlar, hemopoetik kök 
hücre transplantasyonu için beklerken ya da yaşamı tehdit eden enfeksiyon ataklarında 
granülosit transfüzyonu için aday olabilirler. Granülositlerin hem toplanması (bağışçı yan 
etkileri), hem de transfüzyonu (alıcı yan etkileri) sırasında oluşabilecek ciddi istenmeyen 
etkiler nedeniyle, granülosit transfüzyonunun hedefleri, tedavi başlamadan önce açıkça 
belirtilmelidir. [1]

Zararları:

Alıcıdaki zararları: Hemolitik olmayan transfüzyon reaksiyonları, HLA ve eritrosit anti-
jenlerine karşı alloimmünizasyon oluşabilir. Sifilis bulaşabilir. Latent virusların (CMV, EBV, 
vb) immünsuprese hastalara ciddi bulaş riski vardır. Dikkatli bağışçı seçimine rağmen viral 
bulaş (hepatit, HIV, vb) mümkündür, nadir durumlarda protozoal bulaş da olabilir. Kanın 
bakteriyel kontaminasyonuna bağlı sepsis, post-transfüzyon purpura, sık kullanılan hastalarda 
hidroksi etil nişasta birikimi, TRALI görülebilir.

Bağışçıdaki zararları: Aferez nedeniyle; kan almaya bağlı hematom, tromboz, sinir 
yaralanması, bayılma, sitrat kullanımına bağlı intoksikasyon, bulantı ve bayılma görülebilir. 
Diğer yandan; volüm genişletici gibi rol oynayan HES alan bağışçılarda genişlemiş dola-
şım hacmi nedeniyle periferik ödem ya da baş ağrısı görülebilir. HES’in birikerek kaşıntı 
ve alerjik reaksiyona neden olması da mümkündür. Kortikosteroidlere bağlı hipertansiyon, 
diyabet, katarakt ve peptik ülser görülebilir. G-CSF’ye bağlı olarak ise en sık görülen kısa 
dönem komplikasyon kemik ağrısıyken, nadir olarak dalak rüptürü ve akciğer yaralanması 
da oluşabilir. [1]
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Erişkin kalp cerrahisinde uygun olarak tanımlanmış hasta gruplarında mortalite ve morbi-
diteyi azaltmak için antitrombotik tedaviye ihtiyaç duyulmaktadır. Hastaların klinik sonuçları 
altta yatan sebeplerin tedavisine bağlıdır. [1] Kalp cerrahisinde optimal perioperatifve uzun 
dönem başarının anahtarı tıbbi tedavidir. Tıbbi tedavi erişkin kalp cerrahisini üç farklı evrede 
etkilemektedir: Preoperatif, intraoperatif ve postoperatif. [2] Postoperatif evre, yeniden veya 
ilk kez tedavinin başlandığı dönemdir. İskemik olayların önlenmesi, aritmilerden korunmak 
ve tromboembolik olayların önüne geçilebilmesi için antitrombosit ve antikoagülan tedavi 
çok önemlidir. [3]

ANTİTROMBOTİK TEDAVİ

Antikoagülanlar ve antitrombositler ile antitrombotik tedavi, tromboembolik komplikas-
yon riskini azaltırken, intraoperatif ve postoperatif kanama komplikasyonunu arttırabilmek-
tedir. Tromboemboli ve kanama için risk değerlendirmesi bireysel olarak ele alınıp, hastanın 
durumu (elektif, acil veya çok acil), görüntüleme sonuçları ve tıbbi tedavi durumu dikkate 
alınarak yapılmalıdır. [4] Planlanmış cerrahi girişimin kalp ekibi toplantısı sonucunda ele alın-
ması önerilir. Multidisipliner karar alma mekanizması ile kalp ekibinin, iskemik ve kanama 
riskine bağlı olarak, kalp cerrahisi operasyonu yapılacak hastanın preoperatif antitrombotik 
tedavisinin kesilmesi için en uygun zamanı kararlaştırması şiddetle önerilir.

ANTİTROMBOSİT TEDAVİ

Asetilsalisilik Asit Monoterapisi

Asetilsalisilik asit (ASA) akut ve kronik kardiyovasküler hastalıkların tedavisinde önemli 
bir yer tutmaktadır. Kalp cerrahisi sonrası ASA kullanımı ile ilgili ilk randomize çalışmalar 
1970’lerin sonlarında başlamıştır ve bugün itibarıyla 30 yıldan fazla bir sürede birçok sonuç-
lar elde edilmiştir. Konuyla ilgili ilk çalışmalar ASA’nın postoperatif dönemde kullanımının 
güvenli olduğunu göstermiştir. Ancak geç uygulama nedeniyle (ameliyattan en az üç gün son-
ra) greft açıklığı açısından bir yarar gösterilememiştir. Cerrahiden sonraki ilk saatlerde uygu-
lanmasını değerlendiren kontrollü çalışmalar daha sonraları yapılmış; erken ve geç dönemde 
greft açıklığını anlamlı derecede iyileştirdiği gösterilmiştir. Geniş bir prospektif gözlemsel 
çalışmada, koroner arter baypas greftleme (KABG) işlemi sonrası 48 saat içinde ASA başla-

POSTOPERATİF
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ANTİKOAGÜLAN TEDAVİ YÖNETİMİ
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nan hastalar ile almayan hastalar karşılaştırıldığında, ASA alan grupta mortalite oranı %1,3 
iken almayan grupta mortalite oranı %4,0 (ASA+/ASA-, p<0.001) saptanmıştır. [5] Yedi çalış-
manın dahil edildiği bir sistematik derlemenin sonuçları ise KABG sonrası 6 saat içinde ASA 
başlanması kanama sıklığını arttırmadan daha iyi greft açıklığı sağladığını göstermektedir.
[6] Sonraki çalışmalar ise greft açıklığı üzerine yararlı etkilerinin yanı sıra baypas cerrahisi 
sonrası gelişen olumsuz klinik olaylarda azalma sağladığını göstermiştir.

Koroner arter hastalığı olan hastalarda uzun süreli aspirin tedavisinin miyokart enfarktü-
sü, inme riskini azalttığı ve iskemik komplikasyonları önlediği bilinmektedir, ancak kanama 
komplikasyonu riskini arttırmaktadır. [4]

Bu nedenle, ASA’nın tüm KABG işlemi geçiren hastalara kanama ile ilgili şüphe ortadan 
kalkar kalkmaz, cerrahiden sonraki ilk 24 saat içinde (mümkünse ilk 6 saat içinde), günlük 
81-325 mg dozlarında verilmesi önerilir. Greft tıkanması ve olumsuz kardiyak komplikasyon-
ları azaltmak için de ömür boyu devam edilmesi gereklidir. KABG sonrası tekli antitrombosit 
tedavi alan hastalarda, ASA direncini önlemek için düşük bir aspirin dozu (günlük 81 mg) ye-
rine daha yüksek bir aspirin dozu (günlük 325 mg) düşünülmelidir, ancak faydası tam olarak 
belirlenememiştir.

İkili Antitrombosit Tedavi

ASA ve P2Y12 reseptör inhibitörleri (klopidogrel, tikagrelor ve prasugrel) ile uygulanan 
ikili antitrombosit tedavi (İATT), sadece ASA tedavisine göre akut koroner sendromlu (AKS) 
hastalarda trombotik komplikasyon riskini azaltır. [7-9] Klopidogrel yerine daha güçlü üçüncü 
kuşak P2Y12 inhibitörlerinden biri (tikagrelor veya prasugrel) kullanıldığında kanama komp-
likasyonu olasılığı artsa da trombotik komplikasyon riski daha azalır. [8-10]

Cerrahi sonrası yeniden ilaca başlama konusunda güncel kılavuzlar AKS’li tüm hastalar-
da revaskülarizasyon tedavisinden bağımsız olarak İATT tedavisini önermektedir. [1,2,11] Bu 
kılavuz önerisi KABG işlemi veya diğer koroner dışı kalp operasyonu uygulanacak hastalarda 
da kullanılabilir. Aynı zamanda, KABG işlemi sonrası İATT tedavisi mortalite riskini azalt-
makta ve daha iyi greft açıklığı sağlamaktadır (OR 0.59; %95 CI 0.43-0.82). [12,13]

İATT kullanımının faydası, örneğin mortalite oranlarında %50’den fazla azalma, AKS’li 
hastalarda kararlı angina pektorisli hastalara göre daha fazladır ve klopidogrelden daha po-
tent etkiye sahip P2Y12 inhibitörlerinde daha fazla gözlenmektedir. [12-16] AKS’li hastalarda 
KABG sonrasıİATT, kanama açısından güvenilir olduğu düşünüldüğü anda yeniden başlan-
malıdır. Preoperatif dönemde ikili tedavi almayan hastalarda KABG sonrası rutin İATT baş-
lanmasını destekleyen güncel bir kanıt bulunmamaktadır. Buna karşılık, koroner endarterek-
tomi veya off-pump cerrahiye bağlı yüksek iskemi riski olan hastaların postoperatif dönemde 
İATT almaları önerilmektedir.

Yeniden İATT tedavisine başlamak için en uygun zamanlama cerrahi kanama açısından 
güvenilir olduğu düşünülen en erken zamandır. Yüksek iskemi riskli bir hastada, P2Y12 inhi-
bitörü tedavisine cerrahi sonrası 48 saat içinde yeniden başlanmalıdır. İskemi riskinin düşük 
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olduğu durumlarda ise P2Y12 inhibitörü tedavisine postoperatif 3-4. günde başlanması gü-
venilir olarak değerlendirilebilir. (Ör. stent yerleştirilme zamanı >1ay veya stentleme işlemi 
gerçekleştirilmemiş AKS hastaları). [15,17]

Yakın zamanda koroner stent yerleştirilmesi (bir ay içerisinde) sonrası İATT uygulanan ve 
kalp cerrahisi sonrası postoperatif kanama olasılığı olmayan hastalarda P2Y12 inhibitörlerine 
başlanması önerilmektedir. Bu sürenin operasyon sonrası 48 saati geçmemesi ve önerilen te-
davi süresi tamamlanana kadar İATT’ye devam edilmesi gerekmektedir.

P2Y12 grubu ilaç seçiminde, prasugrel geçici iskemik atak veya inme öyküsü olan has-
talarda tercih edilmemelidir. [10] İATT uygulamasında günlük ASA dozunun 81 mg olması 
önerilir. Üçlü tedaviye geçileceği zaman, hasta yakından izlenmeli, mümkün olduğunca teda-
vi süresi kısa tutulmalıdır. Üçlü tedavide, antikoagülasyon için hedef INR 2,0-2,5 düzeyinde 
tutulmalıdır. Uzun süreli tedavi için P2Y12 inhibitörü olarak klopidogrel tercih edilir. İATT 
alırken AKS geçiren ve KABG uygulanan hastalarda, postoperatif İATT süresi 12 aya kadar 
devam edilmelidir.

ANTİKOAGÜLAN TEDAVİ VE KÖPRÜLEME

Kalp kapağı değişimi veya onarımı antitrombotik tedaviyi gerektirmektedir. En iyi antit-
rombotik tedavi stratejisi ve süresinin bilimsel kanıtları yetersizdir. [18]

Mekanik Protez Kapaklar

Mekanik kapak yerleştirilecek hastaların yaşam boyu INR düzeyi takibi ile ayarlanacak 
vitamin K antagonisti (VKA) tedavisine gereksinim vardır. [19,20] Fraksiyonlanmamış hepa-
rin (UFH) ve VKA ile antikoagülan tedavisine postoperatif birinci günde başlanır ve tedavi 
dozundaki INR düzeyine kadar devam edilir. Ancak, koagülasyon durumu ve olası kanama 
olaylarına dikkat edilmesi gerekir. Kanama profilinin bozuk olduğu durumlarda, VKA teda-
visine hasta koşullarının güvenilir olduğu durumda, tercihen 48 saat içinde başlanmalıdır. 
Preoperatif köprülemede olduğu gibi, mekanik kalp kapağı yerleştirilmesi sonrası tek kabul 
edilmiş yöntem intravenöz yolla UFH tedavisidir. [21] Subkütan DMAH ile köprüleme, lojis-
tik ve fiyat avantajı nedeniyle yaygın bir şekilde hastane protokollerine girmiştir. [22,23] INR 
düzeyi için etkin tedavi aralığı elde edilince köprüleme sonlandırılır. Mekanik protez kapak 
yerleştirilen hastalarda INR hedefi hasta özelliğine (Ör. önceki tromboz öyküsü ve AF) ve 
protez trombojenitesi ve yerleştirilme yerine (aort, mitral veya triküspit) göre değişmektedir. 
[24] Mediyan hedef INR düzeyi 2.5 (2.0-3.0 aralığı) tromboemboli için ek risk faktörleri bu-
lunmayan aort kapak protezi için önerilir. [24,25] Risk faktörleri olan hastalarda(Ör. AF, venöz 
tromboemboli, hiperkoagülabilite ve sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu (LVEF) <%35) ve/
veya mitral/triküspit kapak protezinde (mediyan hedef INR>3.0) daha yüksek INR düzeyleri 
amaçlanır. RE-ALIGN (the Randomized, Phase 2 Study to Evaluate the Safety and Pharma-
cokinetics of Oral Dabigatran in Patients after Heart Valve Replacement) çalışması dabigatran 
ile VKA kullanımının mekanik kalp kapağı hastalarındaki güvenilirliği ve etkinliğini araştır-
mayı amaçlamıştır. [26] Ancak, çalışma dabigatran grubunda majör kanama ve tromboembolik 
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komplikasyon risklerinin artmasına bağlı olarak erken dönemde sonlandırılmıştır. Bu yüzden, 
direkt oral antikoagülan (DOAK) tedavisinin mekanik kalp kapağı olan hasta grubunun teda-
visinde günümüz kanıtlarına göre herhangi bir rolü olmadığı görülmüştür.

Eşlik eden aterosklerotik hastalığı olan olgularda, düşük doz ASA (75-100 mg) ile 
VKA’nın birlikte kullanımı, kanıtlar sınırlı olmasına rağmen düşünülebilir, ancak yüksek ka-
nama riski olan protez kapak hastalarında ASA kullanılmasına tedbirli yaklaşmak gerekir. 
[27] Mekanik kapağı olan ve İATT için kesin endikasyon taşıyan (Ör. yeni geçirilmiş stent 
yerleşimi veya AKS olayı)hastalara üçlü oral antitrombotik tedavi gerekir. Kısa süre (bir ay) 
VKA, düşük doz ASA ve klopidogrel kombinasyonu verilir, ASA veya klopidogrel’den biri 
kesilerek tedaviye devam edilir. [24] Tikagrelor’un ve prasugrel’in tedavisi güvenlik kaygıları 
nedeniyle bu tip üçlü uygulamada önerilmez. [24]

Biyolojik Protez Kapaklar

Aort pozisyonuna biyoprotez kapak yerleştirilmesi sonrası erken dönem optimal antiko-
agülasyon stratejisi hala tartışılmaktadır. VKA veya tek başına ASA ile antitrombotik tedavi 
postoperatif ilk 3 aylık dönemde düşünülmelidir. STS (Society of Thoracic Surgery) Erişkin 
Kalp Cerrahisi veritabanından yapılan geniş ölçekli bir çalışma, ASA veya VKA ile tek başına 
yapılan 3 aylık tedavilerin birbirine yakın ölüm, emboli ve kanama oranlarını yayınlamıştır. 
Kombine ASA ve VKA tedavisinde ölüm ve emboli oranlarını belirgin olarak azaltsa da kana-
ma oranı belirgin olarak artmıştır. [28] Mitral ve triküspit kapağa biyoprotez yerleştirilen tüm 
hastalarda 3 ay VKA tedavisi önerilmektedir. Risk faktörü olmayan biyoprotezlerde VKA 
tedavisi 3 aydan sonra kesilmeli ve sadece aspirin ile devam edilmelidir.

Kapak Onarımı

Kapak koruyucu aort kök cerrahisi, mitral veya triküspit kapak onarımı sonrası ilk 3 ay 
VKA ile oral antikoagülasyon, güçlü kanıtlar bulunmasa da önerilmektedir.

Transkateter Aort Kapak Yerleştirilmesi

Transkateter aort kapak implantasyonu (TAVİ) işleminden sonra İATT veya oral antikoa-
gülan tedavinin seçimi birçok faktöre bağlıdır:

1. Kapak yerleştirilmesi protrombotik ortama neden olması

2. TAVİ yapılan hastaların yüzde 30’unda daha önce stent implantasyonu uygulanmış olması

3. Yaşlı hasta popülasyonu, sıklıkla ek komorbiditelerin varlığı ve kanama için yüksek riskli 
hasta grubu olması

İATT, TAVİ sonrası kullanılan en yaygın antitrombotik tedavi stratejisidir ve hastaların 
%60’ında uygulanmaktadır. TAVİ işlemi sonrası hastaların %20’sine VKA tedavisi uygulan-
maktadır. [29, 30] Bununla birlikte, antitrombosit tedavi almakta olan TAVİ hastalarında, işlemden 
hemen sonra izlenebilen ve sadece oral antikoagülan tedavi ile geri döndürülebilen subklinik 
kapak trombozu da ciddi bir klinik sorundur. [31,32] Günümüzde genel görüş, antikoagülasyon 
için bir endikasyon olmadığı durumlarda TAVİ işleminin hemen ardından İATT başlanmasıdır.
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Genel Öneriler

Kapak replasmanı veya onarımı dışında bir preoperatif DOAK endikasyonu bulunan 
hastada kalp cerrahisi operasyonu gerçekleştirilmesi planlanıyorsa, VKA veya DOAK tedavi 
dozu preoperatif dönemdeki gibi cerrahi sonrası yeniden başlanmalıdır. Preoperatif dönemde 
köprüleme endikasyonu olan hastalarda, postoperatif mekanik protez kalp kapağında kullanı-
lan yöntemle köprüleme yapılmalıdır. VKA tedavisinin tersine, cerrahi sonrası DOAK tedavi-
sine yeniden başlanacağı zaman, daha hızlı antitrombotik etki ve kanama riski artabileceğin-
den daha temkinli olmalıdır. [33, 34]

Postoperatif dönemde köprüleme ve oral antikoagülasyona (yeniden) başlama (Resim 1) 
(Kanama riski ortadan kalktığı durumlarda)

• Postoperatif dönemde köprüleme endikasyonu olan hastalarda, cerrahi sonrası 12-24 saat-
te UFH tedavisine başlanmalıdır.

• DMAH tedavisinin, UFH tedavisine alternatif köprüleme stratejisi olarak kullanılması 
uygundur ve cerrahiden 24-48 saat sonra başlanmalıdır.

• VKA tedavisine postoperatif 1.günde (yeniden) başlanmalıdır.

• Cerrahi sonrası DOAK tedavisine başlanmasının 72 saate kadar ertelenmesi uygundur.

Resim 1: Postoperatif antikoagülan tedavi uygulama çizelgesi. UFH: anfraksiyone hepa-
rin, DMAH: Düşük molekül ağırlıklı heparin, DOAK: Direkt oral antikoagülan, GİA: Geçici 
iskemik Atak, VTE: Venöz tromboemboli.
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Mekanik Protez Kalp Kapaklarında

• Tüm hastalara VKA tedavisi yaşam boyu oral antikoagülasyon tedavisi olarak uygulan-
malıdır.

• DOAK tedavisi mekanik kalp kapağı protezi olan hastalara önerilmez.

• Eşlik eden aterosklerotik hastalıklarında VKA tedavisine düşük doz ASA (75-100 mg/
gün) eklenmesi önerilir.

• Yeterli INR düzeyi sağlanmasına rağmen tromboemboli gelişen durumlarda yaşam boyu 
düşük doz ASA (75-100 mg/gün) tedavisinin VKA tedavisine eklenmesi önerilir.

• Üçlü tedavinin [VKA+ASA(75-100 mg/gün)+klopidogrel(75mg/gün)] ancak 1 ay süre 
ile (yakın zamanlı stent yerleştirilmiş veya AKS sonrasında) kullanımı ve ardından VKA 
ve düşük doz ASA (75-100 mg/gün) veya klopidogrel (75mg/gün) ile devam edilmesi 
önerilir.

• INR düzeyi kontrolünün hastanın kendisinin yapması için eğitim ve kalite kontrolünün 
sağlanması uygundur.

Biyoprotez Kapak

• Başka sebepler ile antikoagülasyon endikasyonu bulunan hastalarda cerrahi veya transka-
teter yolla yerleştirilmiş biyoprotez kalp kapaklarının yaşam boyu oral antikoagülasyon 
ile tedavisi önerilir.

• Aort kapak biyoprotezinin cerrahi olarak yerleştirilmesinin ardından ilk 3 aylık dönemde 
oral antikoagülasyon tedavisinin uygulanması düşünülebilir.

• Kapak koruyucu aort cerrahisi veya aort kapak protezinin cerrahi yerleştirilmesi sonrası 
ilk 3 ay düşük doz ASA(75-100 mg/gün) kullanılması makuldür.

• Mitral veya triküspit kalp kapak onarımı veya biyoprotez kalp kapağı replasmanı sonrası 
ilk 3 ay VKA tedavisi ile oral antikoagülasyon verilmesi makuldür.

TAVİ

• Diğer nedenlerle OAK tedavi ihtiyacı olmayan hastalarda, TAVİ işlemi sonrası ilk 3-6 ay 
İATT, ardından yaşam boyu ASA tedavisi uygulanması makuldür.

• Kanama açısından yüksek riskli hastalarda TAVİ işlemi sonrası ASA ile monoterapi uygu-
lanması düşünülebilir.

Diğer endikasyonlar

Preoperatif oral antikoagülasyon ihtiyacı olan hastalarda kalp cerrahisi operasyonu yapıl-
ması gerektiğinde, VKA veya DOAK tedavisi cerrahi sonrası preoperatif tedavi stratejisine 
göre düzenlenmelidir.
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GİRİŞ

Pediyatrik kalp cerrahisinde (PKC) kanama komplikasyonları ve transfüzyon ihtiyacı 
erişkin hasta popülasyonuna göre daha fazla görülmekte olup bu farkın oluşmasında birçok 
faktörün etkisi mevcuttur:

1. Gelişimsel faktörler: vücut ağırlığı, gestasyonel yaş, hemostatik sistemin immatür olma-
sı,

2. Fizyolojik faktörler: tanı, siyanoz – intrakardiyak şant olup olmadığı, sistemik ve pul-
moner vasküler rezistans dengesi, komorbiditeler, ek sistemik/genetik hastalıklar,

3. Uygulanan cerrahi prosedür ve kardiyopulmoner baypas (KPB) ile ilgili faktörler: 
hemodilüsyon, koagülasyon faktör konsantrasyonlarındaki değişimler, cerrahi işlemin tü-
rü-kompleksitesi ve süresi.

Tüm bu faktörler ile ilgili her merkezin kendine uygun geliştirdiği farklı perioperatif yö-
netim stratejileri mevcuttur. Günümüzde pediyatrik kalp cerrahisi yapan merkezlerin sayısı 
giderek artmakta olup, transfüzyon ve hasta kan yönetimi ile ilgili genelleme yapmak oldukça 
zorlaşmaktadır. Ayrıca pediyatrik literatüre baktığımızda ise bu konuyla ilgili gözlemsel ve 
yüksek dereceli kanıtlar da yetersizdir. Pediyatrik kalp cerrahisi geçiren hastalar için transfüz-
yon eşik değeri olarak kabul edilecek hemoglobin seviyesi çok net değildir. [1] Gerçekten de 
masif kanama veya şiddetli anemi gibi durumlarda kan transfüzyonu hayat kurtarıcı olabilir. 
Ancak, kan ve kan ürünü transfüzyonuyla olumsuz sonuçlar arasında ilişki olduğunu gösteren 
çalışmalar vardır. [2,3] Elde edilen bu veriler sonucunda kalp ameliyatı geçiren çocuklarda kan 
ürünü transfüzyonunu asgariye indirmenin yararlı olacağı çok nettir. 

Transfüzyon; enfeksiyon, hemoliz, alerjik reaksiyonlar, postoperatif akciğer problemleri 
ve uzamış mekanik ventilasyon, graft-versus-host reaksiyonları ve immünmodülasyon gibi 
hem immün hem de immün olmayan birçok yan etkiye yol açabilmektedir. Pediyatrik yaş 
grubunda önemli bir farklılık da reoperasyonların sık olması ve çok sayıda kan ve kan ürünü-
ne maruz kalma sonrası oluşan allosensitizasyonun, ileride kalp naklinin söz konusu olması 
durumunda daha uzun bekleme süresi, artmış transplant öncesi ve sonrası artmış mortalite ile 
olan ilişkisidir.

Yukarıda bahsedilen tüm parametreler göz önüne alındığında hasta popülasyonları, uygu-
lanan cerrahi yöntemler, KPB ve diğer preoperatif, intraoperatif ve postoperatif stratejilerdeki 

PEDİYATRİK HASTALARDA
KAN YÖNETİMİ

Arda Özyüksel - Filiz İzgi Coşkun21



164

farklılıklar sebebiyle merkezler arasında net bir görüş birliği ve kuvvetli kanıta dayalı algo-
ritmalar oluşturulması zordur. Bu bölümde, başlığın amacına yönelik olarak, patofizyolojik 
özellikler üzerinde durulmayıp konjenital kalp cerrahisi hastalarındaki kan yönetimi ile ilgili 
literatürdeki öneriler sunulacaktır. Konunun sadeleştirilmesi ve özetlenebilmesi amacıyla bu 
öneriler 3 ana başlık altında incelenecektir: (i)preoperatif, (ii)intraoperatif ve (iii)postoperatif 
kan yönetimi. Tablo-1’de bu üç başlık altında incelenecek konuların özeti maddeler halinde 
sunulmaktadır.

Preoperatif

• Otolog kan transfüzyonu

• Eritropoietin tedavisi

İntraoperatif

• KPB hatlarında ve kan örneklerindeki kan hacminin en aza indirilmesi

• Akut normovolemik hemodilüsyon

• Antifibrinolitikler

• Retrograd otolog priming

• Mini devreler

• Mikropleji

• Ultrafiltrasyon

• Vakum destekli venöz drenaj

• KPB yüzey modifikasyonları

• Cell-saver (Ototransfüzyon) kullanımı

• Koagülasyon sağlayan ajanlar

• Topikal hemostatik ajanlar

Postoperatif

• Transfüzyon algoritmaları

• Koagülasyon testleri

• Kan örneklemlerinde en az hacim kaybı

• Antifibrinolitik ajanlar

• Rekombinant koagülasyon faktörleri

Tablo-1: Pediyatrik Kalp Cerrahisi Olgularında Kan Yönetim Stratejileri
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I. PREOPERATİF KAN YÖNETİMİ

Preoperatif planlamada detaylı anamnez, hasta risk faktörlerini değerlendirmesi, kanama 
ve pıhtılaşmayı etkileyecek tüm detayların sorgulanması önemlidir. Preoperatif anemi, demir 
eksikliği ve koagülopati testleri yapılmalı ve olası sorunlar mümkün olduğu ölçüde cerrahiden 
önce düzeltilmelidir. Tüm bu değerlendirmeler yetişkin kalp cerrahisiyle benzerlik gösterir 
ve aynı prensipler geçerlidir. Kalp cerrahisi geçirecek çocuklarda aneminin preoperatif dö-
nemde değerlendirilmesi ve hemoglobin (Hb) – hematokrit (Hct) değerlerinin optimizasyonu 
mantıklı bir hedeftir. Kalp ameliyatı geçiren çocuklarda anemi ve taburculuk arasındaki iliş-
kiyi doğrulamak için KPB öncesi Hb konsantrasyonlarını optimize etmek doğru bir karardır. 
Bunun postoperatif sonuçlar üzerindeki etkisini ayırt etmek için preoperatif stratejileri daha 
iyi tanımlayacak daha fazla çalışmaya ihtiyaç vardır. Sonuç olarak, preoperatif anemi tanı ve 
tedavisine, multidisipliner yaklaşım (anestezi, çocuk kardiyoloji, çocuk kalp cerrahisi, yoğun 
bakım, pediyatrik) önem taşımaktadır. [4-8] Elektif ameliyat planlanan hastalarda aneminin 
preoperatif değerlendirilmesi ile ilgili öneriler Tablo-2’de görülmektedir.

• Kanama/pıhtılaşma bozuklukları için detaylı tıbbi sorgulama, aile hikayesi

• Rutin laboratuvar testleri (biyokimya, idrar analizi, EKG, vb.)

• Hemogram (trombosit sayısı, MCV, MCHC, vb.)

• Hemogramda anormal durum varsa ileri tetkikler (demir, demir bağlama, ferritin, ge-
rekirse periferik yayma, retikülosit sayısı, vb.)

• aPTT, INR, PT

• Von Willebrand antijeni/aktivitesi (yüksek riskli ve şüpheli olgularda)

• Hb <13 gr/dL ise demir ve vitamin (A, C, K, folik asit, B12) desteği

• Hb <12 gr/dL ise 600 ü/kg eritropoietin

• Menoraji varsa kontraseptifler (depo progesteronlar ile siklus baskılanması)

• İhtiyaç durumunda ileri tetkikler/pediyatrik hematoloji konsültasyonu

Tablo-2: Elektif vakalarda preoperatif aneminin değerlendirilmesi için ö neriler

Otolog kan alınması 3 yaş ve/veya 15 kg üzeri hastalarda sedasyon altında femoral veya 
eksternal jugüler venden 10 cc/kg flebotomi ve uygun kristalloid veya kolloid sıvı ile ha-
cim kaybının replasmanı şeklinde uygulanabilir. Otolog kan, sitrat-fosfat-dekstroz-adenin 
(CPDA) solüsyonunda 3 haftaya kadar bekletilebilir. Bu uygulama ile ilgili yeterli veri olma-
masının yanı sıra, cerrahiden en geç 7-10 gün öncesinde otolog kan alımı tamamlanmış olma-
lıdır. Bu uygulama ile birlikte ya da bağımsız olarak 300-600 U/kg rekombinant eritropoietin 
de uygulanabilir. 
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Preoperatif dönemde dikkat edilmesi gereken önemli konulardan biri hastanın daha önce 
geçirdiği operasyon ya da başka bir sebeple kullanmakta olduğu oral antikoagülan ve/veya 
antitrombosit ajanlardır. Özellikle pediyatrik yaş grubunda yeterli kanıt olmamasına karşılık 
warfarin kullanan hastalarda INR değerinin tercihen 1.6 – 2 düzeyine gerilemesi, gerekirse bu 
dönemde heparin veya düşük molekül ağırlıklı heparin preparatları ile köprüleme sağlanması, 
aspirin kullanan hastalarda ise aspirin kesildikten sonra 5–7 gün beklenmesi sık kullanılan 
yaklaşımlardır. 

II. İNTRAOPERATİF KAN YÖNETİMİ

1. Cerrahi Teknik ve Topikal Hemostaz

Perioperatif kanamanın en öncelikli sebeplerinden biri kuşkusuz yeterli cerrahi hemosta-
zın sağlanamamış olmasıdır. Özellikle redo vakalar, siyanotik hastalar ve yenidoğan grubunda 
dikkatli kanama kontrolü büyük önem taşır. Bununla birlikte Gelfoam, Floseal, Fibrin yapış-
tırıcı ve Surgicel gibi topikal hemostatik ajanlar da pediyatrik kalp cerrahisinde kullanılabilir. 
Ancak bu ajanların etkinliği kanıtlamak için literatürde yeterli kanıt bulunmamaktadır. 

2. Kardiyopulmoner Baypas Stratejileri

a. Hemodilüsyon/hedef hematokrit değeri: KPB uygulamalarının tarihsel gelişim sü-
recinin ilk dönemlerinde kan gereksinimlerini azaltmak; mikro dolaşımı ve dolayısıyla doku 
perfüzyonunu sağlamak amacıyla erişkin kalp cerrahisi hastalarında hemodilüsyonun yararlı 
olduğu düşünülmüştür. Bu öngörü ile yıllar boyunca Hct değerlerinin ameliyat sırasında %15 
– 20’lere düşmesine müsaade edilmiştir. Ancak takip eden süreçte, pediyatrik yaş grubunda 
postoperatif kognitif fonksiyonların önemli ölçüde etkilendiği saptanmıştır. [9] Literatürdeki 
randomize kontrollü çalışmalar (RKÇ) ışığında pediyatrik yaş grubunda nörokognitif geli-
şimin olumsuz etkilenmemesi için intraoperatif hedef Hct değerinin>%25 olması önerilmiş 
ancak diğer değişken parametreler sebebiyle (pH stratejisi, debi, yaş, tanı, vb.) net ‘güvenli’ 
bir Hct değeri belirlenememiştir. [10-15] Ancak yapılan retrospektif bir çalışmada, çocuklarda 
transfüzyon endikasyonunun profilaktik ve terapötik olmasına bağlı sonuçları karşılaştırılmış; 
terapötik transfüzyon uygulanan çocukların, aşırı hemodilüsyonu önlemek için profilaktik 
transfüzyon uygulanan çocuklara kıyasla anlamlı oranlarda postoperatif morbidite ve mor-
taliteye sahip oldukları belirlenmiştir. [16] KPB ve prime ile ilişkili hemodilüsyonun derecesi 
ne kadar yüksek olursa, kan transfüzyon uygulamaları için gereklilik de o ölçüde artar. [17] 
Hemodilüsyonu azaltmanın bir yolu da kullanılan hatların ve prime hacminin azaltılması ve 
‘minyatür’ devreler kullanılmasıdır. Bu sayede trombosit aktivasyonunda azalma ve enflama-
tuvar süreçte gerileme sağlanabildiği gibi vücut ağırlığı 4–5 kg ve üzerinde olan hastaların 
büyük çoğunluğunda kansız prime ile cerrahi yapılabilmiştir. [18-20]
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b. Hemokonsantrasyon teknikleri: Konvansiyonel ultrafiltrasyon (KUF) teknikleri 
(sürekli ve zero–balance UF) hastanın dolaşımındaki fazla sıvıyı uzaklaştırarak ve bununla 
birlikte hemodilüsyonu geri döndürerek KPB sırasındaki sıvı dengesini sağlar. Ancak KUF, 
KPB rezervuar hacmine ihtiyaç duyar ve yeterli seviyede hacim yoksa yapılamaz. Bu neden-
le, KPB’nin sonlandırılmasından sonra uygulanabilen modifiye ultrafiltrasyon (MUF), mak-
simum hemokonsantrasyona izin verir ve erken dönemde transfüzyon ihtiyacını azaltabilir. 
[21,22] 15 kg ve altındaki pediyatrik hastalarda gerçekleştirilen ve KUF ile MUF tekniklerini 
karşılaştıran bir RKÇ sonucunda standart bir sıvı hacmi geri alındığında, her iki yöntemin bir-
birlerine üstünlüğünün olmadığı sonucuna varılmıştır. [23] Literatürde her iki teknikle de ilgili 
farklı görüşler mevcut olup her ikisinin de güvenle uygulanabileceği görüşü hakimdir. [24,25]

c. Prime sıvılarının içeriği: Prime volümüne kan ilave edip etmeme kararı, yapılacak 
cerrahinin türü, hastanın yaş ve vücut ağırlığının yanı sıra preoperatif ve KPB’de hedeflenen 
Hb değerine göre değerlendirilir. Eritrosit süspansiyonu (ES) ve taze donmuş plazma (TDP) 
ya da taze tam kan kullanılabilir. Bağış sonrası 48-72 saat içerisinde kullanılan taze tam ka-
nın özellikle preoperatif Hb değeri düşük asiyanotik hastalarda kullanımı sık uygulanan bir 
yaklaşımdır.

d. Hipotermi: Santral sinir sisteminin metabolik hızını ve ihtiyaçlarını azaltmak için 
kullanılan hipotermi KPB’nin temel bileşenlerinden biridir. Daha çok arkus aorta onarımını 
içeren cerrahi işlemlerde kullanılan derin hipotermi ve pH stat uygulaması serebral korunma 
için önemli bir stratejidir. [26] Özellikle orta dereceli ve derin hipotermi uygulanan vakalarda 
trombosit fonksiyonlarında ve koagülasyon yollarındaki enzimatik aktivitede fonksiyon bo-
zuklukları olması ve KPB süresinin uzaması sebebiyle intraoperatif ve postoperatif kanama 
riskinin arttığı bilinmektedir. Normotermik KPB uygulamalarının da hipotermik KPB kadar 
güvenli olduğunu belirten metaanalizler mevcut olmakla birlikte literatürde kesin görüş birliği 
yoktur. [27-29] 

e. Cell-saver kullanımı: Özellikle kanama ihtimali yüksek komplike vakalarda intrao-
peratif cell-saver kullanımı da transfüzyon ihtiyacını azaltmak için kullanılabilecek seçenek-
lerden biridir. Literatürde daha çok gözlemsel çalışmalara dayanan veriler olmakla birlikte 
küçük bebeklerde bu seçeneğin de etkin ve güvenli olduğuna dair görüşler mevcuttur. [30,31] 

f. KPB’de antikoagülasyon ve nötralizasyonu: KPB uygulanması sürecinde hatların 
trombozunun ve oluşabilecek tromboembolik komplikasyonların önlenmesi amacıyla siste-
mik antikoagülasyon gereklidir. Bu amaçla en sık kullanılan ajan heparindir. Aktif pıhtılaşma 
süresi (activated clotting time–ACT) antikoagülasyonun yeterliliğini takip etmek için en sık 
kullanılan parametre olsa da dolaşımdaki heparin konsantrasyonu ile ilişkili olmadığından ve 
özellikle ortamdaki hemodilüsyon ve hipotermiden etkilenebildiği için bu konuda yetersiz 
olabilir.  Nötralizasyonda en sık kullanılan ajan olan protamin sülfat, heparine bağlanır, onu 
heparin-antitrombin kompleksinden ayırır ve antikoagülasyonu tersine çevirir. Ancak, prota-
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min fazlalığı da trombosit disfonksiyonu ve serin proteaz inhibisyonu yoluyla kanamayı artı-
rabilir. Protamin dozajı genellikle ACT ve heparin konsantrasyonu ile hesaplanır ve hastanın 
tahmin edilen kan hacmi dikkate alınır. [32,33] 

h. Antifibrinolitikler: Kalp cerrahisi geçiren hastalarda heparin-protamin uygulanması 
ve KPB’nin etkileri sonrası postoperatif fibrinoliz önemli kanama sebeplerinden biridir. Her 
ne kadar PKC’de kullanımı konusunda kesin görüş birliği olmasa da traneksamik asit veya 
ε-aminokaproik asit fibrinolize bağlı erken postoperatif kanamada uygulanabilir. [34-36] Bu 
ajanlar için çok farklı uygulama dozları ve hedef plazma konsantrasyon dozları önerilmiş olup 
optimal doz şeması hakkında net görüş birliği bulunmamaktadır. [37-43] 

ı. Hemostaz tetkikleri: Aktive parsiyel tromboplastin zamanı (aPTT) ve protrombin 
zamanı/uluslararası normalleştirilmiş oranı (PTZ/INR) ve fibrinojen, pıhtılaşma durumunu 
değerlendirmek için yaygın olarak kullanılmakla birlikte bu testler gerek perioperatif koa-
gülopatiyi saptamak gerek de aktif kanama durumunda rehberlik etmek üzerine tanımlanmış 
tetkikler olmadığından kullanımları sınırlıdır. Son yıllarda ise hemostazın değerlendirilme-
si amacıyla tromboelastografi (TEG) ve rotasyonel tromboelastometre (ROTEM) kullanımı 
gittikçe artmaktadır. [44]  Erişkin hastalarda edinilen tecrübelerin pediyatrik yaş grubunda da 
uygulanabilirliği konusunda birçok yayın mevcuttur. [45-49] 

i. Rekombinant koagülasyon faktörleri: Geleneksel olarak koagülasyon faktörlerinin 
perioperatif ve postoperatif süreçte taze donmuş plazma ile replase edilmesi sık kullanılan bir 
yöntemdir. Ancak erişkin kalp cerrahisinde son yıllarda ‘hedefe yönelik’ stratejiler ile eksik 
olan faktörün replasmanı popülerlik kazanmıştır. Fibrinojen konsantreleri, rekombine faktör 
VII gibi ürünlerin pediyatrik vakalarda kullanımı ile ilgili veriler vaka bazında olup henüz 
net görüş birliği bulunmamakta ve trombotik komplikasyonların görülebileceği de literatürde 
vurgulanmaktadır. [50-56] 

Sonuç

Pediyatrik kalp cerrahisinde hastalar arası değişkenlerin çok sayıda olması ve kanıta da-
yalı uygulamaların sınırlı olması sebebiyle kan yönetimi konusunda kesin algoritmalardan 
bahsetmek pek mümkün olmamaktadır. Tablo 3’de pediyatrik kalp cerrahisinde transfüzyon 
algoritmaları, kanama ve hemostaz ile ilgili bilgi/kanıt eksikliğinin bulunduğu başlıklar özet-
lenmektedir. [57] Aynı kaynaktan [57] uyarlanan düşük ve yüksek riskli iki hasta profilindeki 
örnek algoritma da Resim 1 ve 2’de sunulmuştur. Bilinen önemli bir gerçek gereksiz posto-
peratif transfüzyonun istenmeyen sonuçlarının olduğudur. Doğru hastada, doğru zamanda, 
doğru endikasyonla, doğru kan veya kan ürünün ve doğru dozla verilmesi ileride randomize 
kontrollü çalışmalar eşliğinde oluşturulacak evrensel algoritmaların geliştirilmesinde yol gös-
terici olacaktır.
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Preoperatif Değerlendirme

• İntraoperatif ve postoperatif tromboz ve kanamayı öngörmeyi sağlayacak preoperatif 
özellikler neler?

KPB ve Antikoagülasyon

• KPB’de etkin trombin ve plazmin baskılanması için en iyi yöntem hangisi?

• Hemostazı arttıracak anti-inflamatuar müdahaleler neler?

• En iyi antikoagülasyon monitörizasyon stratejisi hangisi?

• Antikoagülasyonun alternatif hedefleri neler?

• Tam kan kullanımı mı kan ürünlerinin replasmanı mı sonuca daha etkili?

• Farklı yaş grupları ve farklı patolojilerde ROTEM hedefleri neler?

KPB Sonrası Yönetim

• MUF’dan en çok fayda görecek hasta grupları hangileri?

• Edinsel von Willebrand Hastalığı’nda desmopressin tedavisinin rolü ne?

• Yenidoğan, infant ve çocuklarda hemoglobin hedefleri ne olmalı?

• Siyanotik ve asiyanotik hastalarda hemoglobin hedefleri ne olmalı?

Klinik Kılavuz Oluşturulması

• Uygun hemostaz sonuçlarının seçilmesi ve tanımlanması nasıl olmalı?

• Fibrinojen replasmanı taze donmuş plazma ile mi fibrinojen konsantresi ile mi yapıl-
malı?

• Antifibrinolitik doz uygulamaları nasıl olmalı? (Etkinlik–yan etki profili)

• Protrombin kompleks konsantrelerinin fayda–zarar dengesi nasıl ayarlanmalı?

• Faktör konsantrelerinin fayda–zarar dengesi nasıl ayarlanmalı?

• Perioperatif antitrombin-III kullanımında hedef düzey ve replasman sınırı ne olmalı?

 Tablo-3: Pediyatrik Kalp Cerrahisinde Transfüzyon Algoritmaları, Kanama ve Hemostaz 
ile İlgili Bilgi/Kanıt Eksikliği Bulunan Konular
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Resim 1: Düşük Kanama Riski Olan Pediyatrik Kalp Cerrahisi Hastanında Örnek Algorit-
ma. KPB: kardiyopulmoner baypas, ES: eritrosit süspansiyonu, TK: tam taze kan, TDP: taze 
donmuş plazma, VA: vücut ağırlığı, MUF: modifiye ultrafiltrasyon (57 numaralı referanstan 
uyarlanmıştır).

Resim 2: Yüksek Kanama Riski Olan Pediyatrik Kalp Cerrahisi Hastanında Örnek Algo-
ritma. ATIII: antitrombin III, KPB: kardiyopulmoner baypas, ES: eritrosit süspansiyonu, TK: 
tam taze kan, TDP: taze donmuş plazma, VA: vücut ağırlığı, MUF: modifiye ultrafiltrasyon 
(57 numaralı referanstan uyarlanmıştır).
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