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Abstract

Karaciger transplantasyonu sirasinda kanamanin karaciger has-
taligina bagh nedenleri: Sayisal ve islevsel trombosit bozukluklari; K
vitamini eksikligi, pithtilasma faktorleri ile inhibitorlerinin yapiminin
azalmasi, anormal pihtilasma faktorlerinin yapimi, aktiflesmis olan
faktorlerin atihminin azalmasi, artmus fibrinolizis ve yaygin damar igi
pihtilagmadir. Cerrahi isleme bagli nedenleri ise artmus fibrinolizis ve
0zgiil olan ve olmayan pihtilagsma bozukluklaridir. Cerrahi islem sirasinda
geligebilecek kanamay: belirlemede islem Oncesi uygulanan pthtilasma
testleri yetersizdir. Ayrica cerrahi islem Oncesi saptanan pthtilasma
bozuklugunun diizeltilmesinin iglem sirasinda gelisebilecek kanamay:
azaltict etkisi de kesin degildir. Bu nedenle cerrahi islem boyunca pihti-
lagma sisteminin izlemi agisindan hizli ve duyarli metotlarin kullanimu,
kan iirtinlerinin ve farmakolojik ajanlarin akilc1 kullanimu yararlhidir.
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Hemorrhage during liver transplantation is mainly caused by
two factors. The first one is liver disease such as quantitative and
qualitative platelet disorders, decreased production of coagulation
factors and inhibitors, vitamin-K deficiency, synthesis of abnormal
coagulation factors, decreased clearance of activated coagulation
factors, hyperfibrinolysis and disseminated intravascular coagulation.
The second factor is surgical intervention causing hyperfibrinolysis as
well as specific and non-specific coagulation defects. There is no
consensus whether preoperative correction of coagulation defects
improves intraoperative hemorrhage. Therefore, rapid and sensitive
monitoring of coagulation in addition to rational use of blood, blood
products and pharmacologic agents may be beneficial during surgery.
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araciger transplantasyonu (KT) bir¢ok

akut ve kronik karaciger hastalig

(KKH)’nin tedavisinde tek secenek ola-
rak uygulanmaktadir. KKH nedeniyle pihtilasma
sisteminde olusan 6zgiil olan ve olmayan degisik-
likler, cerrahi kesi ve zayif greft fonksiyonu bu
hastalarda ciddi kan kaybina katkida bulunan fak-
torlerdir. Bu makalede KT sirasinda pihtilasma
sisteminde olusan degisiklikleri ve bu sistemin
izleminde kullanilan farkli yontemlerin 6nceden
belirleyici veya tanisal degerleri dzetlendi. Ayrica
tedavide kullanilan kan {iriinleri ile farmakolojik
ajanlarin etkileri incelendi.
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KT Adayinda
Pihtilasma Sisteminde Olusan Degisiklikler
Cerrabhi islem 6ncesi pithtilasma anomalileri

Karaciger hastaliginda bircok faktoriin etkisiy-
le kanamaya egilim gelisebilir. Pihtilagma faktorle-
ri ile inhibitorlerinin yapiminin azalmasi, K vita-
mini eksikligi, anormal pihtilagma faktorlerinin
yapimi, aktive faktorlerin retikiiloendotelyal sis-
temden temizlenmesinin azalmasi, trombositlerin
sayisal ve islevsel bozukluklari, fibrinolizisin artist
ve yaygin damar ici pihtilasma (YDP) bunlar ara-
sindadir.'

Pihtilagma faktorlerinin sentezinin azalmasi

Karaciger, faktor VIII ve vonWillebrand fak-
tor (vVWF) hari¢ tiim pihtilagma faktorlerinin sen-
tezlendigi yerdir. Prokoagiilan faktorlerin yapi-
mindaki bozuklugun derecesi ile karaciger hasari,
kanamaya egilim ve prognoz birbiriyle iligkilidir.
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Genellikle, plazma pihtilasma faktorlerinin diizey-
leri normalin %30-40’1nin altina diismedikge rutin
hemostaz tetkiklerinde bozukluk izlenmez. Bu
faktorlerin diizeylerinin ayr1 ayri Olgiilmesinin
sagladigi yarar az olmasina karsin, faktor V, VII ve
VIII aktivitesi olclimii akut karaciger yetmezligi
(KY) ile YDP’nin ayirici tanisinda yararhidir. Akut
KY’de pihtilagsma faktorlerinin ve inhibitorlerinin
yapiminda ve atiliminda bozukluk s6z konusudur.
Protrombin zamam (PZ) akut KY’de prognozun iyi
bir gostergesidir. King’s College deneyimine gore
PZ 100 s’nin iizerinde olan asetaminofen alimina
bagli akut KY’i de 6liim oram1 %72, diger nedenle-
re bagli gelisenlerde ise %100 diir.” Bu hastalarda
kullanilan diger bir gosterge ise yar1 émril 12 saat
olan faktor V ve 4-6 saat olan faktor VII diizeyle-
ridir. Faktor V diizeyi 30 yas altt hastalarda
%20’den, 30 yas iistii evre 3-4 ensefalopatili hasta-
larda ise %30’dan diisiikse KT gerekli oldugu 6ne
siiriilmektedir.’

Kompanse sirozda PZ genellikle orta derecede
uzamustir. Bu da basta faktor VII olmak tizere pih-
tilagsma sisteminin ekstrensek yol faktorlerindeki
azalma nedeniyledir. Fibrinojen ve faktor V diizey-
leri genellikle normal sinirlardadir. Karaciger hasa-
r agirlastikca faktor XII, XI, yiiksek molekiiler
agirlikli kininojenler ve prekallikrein gibi faktorle-
rin yapiminda azalma sonucu aktive parsiyel
tromboplastin zamaninda (aPTZ) uzama gelisir.
PZ’deki uzama KKH’nin agirligr ile iliskili olup
hastalifin sonucunu 6nceden gostermede yaygin
olarak kullamlan bir gostergedir.* KKH olgularin-
da faktor VIII diizeyi, karaciger disinda yapilmasi
ve vWF/faktor VIII bilesiginin karacigerden atili-
minin azalmasi nedeniyle normal diizeyde veya
hafif artmis bulunur. Yine plazma fibrinojeni, akut
faz reaktanm1 oldugundan KKH’inde normal veya
artmistir. Dekompanze siroz gelisince yapim azli-
81, asit sivisina kayip veya YDP nedeniyle fibrino-
jen diizeyleri diisebilir.’ Agr KKH’inde
antitrombin (AT), protein C ve protein S gibi fiz-
yolojik antikoagiilanlarin diizeyleri de diisiiktiir.
Ancak, pihtilagsma faktorlerinin de sentezi bozul-
dugundan antikoagiilanlarin plazma aktiviteleri
%50 veya %70’in altina inse de tromboza yatkinlik
gelismez.

92

K vitamini eksikligi

KKH’de K vitaminine bagumli faktorlerin
(faktor II, VII, IX, X, protein C ve protein S) akti-
vitelerinde azalma goriilmektedir. Intrahepatik
veya ekstrahepatik kolestaz, kolestiramin ve basta
sefalosporinler olmak iizere bazi antibiyotiklerin
kullanim1 sonucu K vitamini eksikligi gelisebilir.
Tek basma K vitamini eksikliginde yukarida sayi-
lan K vitaminine bagimli faktorlerin dekarboksile
onciillerinin (Precursors Induced by Vitamin K
Absence (PIVKA)) plazma diizeylerinde artis mey-
dana gelmesine karsin, akut ve KKH’de hepatik
dekarboksilaz enzim diizeylerinin de azalmasi
nedeniyle bu yiikselme izlenmez.®

Disfibrinojenemi

Disfibrinojenemi pihtilagsma faktorlerinin en
stk goriilen niteliksel bozuklugudur. Akut ve
KKH’inde fibrin monomerlerinin anormal polime-
rizasyonu ve fibrinojen molekiilleri iizerindeki
siyalik asit kalintilar1 nedeniyle trombin zamant,
PZ ve aPTZ’ de hafif uzama gelisebilir.

Trombosit bozukluklar:

Trombositopeni genellikle ileri evre KKH’nin
bir bulgusudur. Sirozlu hastalarin %30-64’iinde
goriiliir.” Bu hastalarda trombosit yapimi normal
olmasina karsin; splenomegali nedeniyle trom-
bositler dalakta tutulmaktadir. Sirozlu hastalarda
trombosit yapim bozuklugundan, karacigerde sen-
tezlenen trombopoetin (TPO) miktarinin azalmasi
da sorumludur.® KTyi takiben serum TPO kon-
santrasyonu hizla artar, 5. giinde en yiiksek deger-
lere ulasir ve izleyen 4-6 giin i¢inde trombosit sa-
yisinda artis saptanir.” Trombositopeniye yol acan
diger bir neden ise immiin-aracilikli trombosit
yikimidir. Akut ve KKH’de immiinoglobulin (Ig)
G, IgM, kompleman 3 ve 4 ve platelet iliskili
immiin komplekslerde artis olmaktadir.'” Ayrica
sepsis ve YDP nedeniyle tiiketime bagli olarak,
folat eksikligi, etanol ve bazi ilaglar nedeniyle
dogrudan kemik iliginde trombosit yapiminin bas-
kilanmasina bagli olarak trombositopeni goriilebi-
lir. Eritrosit siispansiyonu ve tam kan trombositten
fakir oldugundan, fazla miktarda kan transfiizyonu
da trombositopeniye yol agabilir. Sayr azliginin
yant sira trombosit, endotel ylizeyi ve pihtilagma
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faktorleri arasindaki etkilesimin bozulmasi nede-
niyle trombosit fonksiyon bozuklugu da izlenebilir.

Fibrinolizis

KY’de, fibrinolizisin ana enzimi olan doku
plazminojen aktivatorii (tPA)’niin plazma diizeyi,
karacigerden atiliminda azalmaya baglh olarak
artar. Fibrinolizis inhibitorleri olan o,-antiplazmin
ile trombinle aktive olan fibrinolizis inhibitorii
(Thrombin Activatable Fibrinolysis Inhibitor
(TAFD)) diizeyleri ise azalir." Sonug¢ olarak
fibrinolizisde artis goriiliir. Kompanse sirozda
%31, dekompanse sirozlu hastalarda %93 siklikla
fibrinolizisde artig goriiliir. Laboratuvarda dglobu-
lin erime zamani (OEZ) nda kisalmanin yani sira
plazma d-dimer ve fibrin yikim iiriinleri (FYU)
diizeylerinde artis izlenir. Asit sivisinda artmis d-
dimer ve FYU’niin yam sira diisiik fibrinojen ve
diisik plazminojen varligi lokal fibrinolitik
aktiviteki artist gosterir.'” Ancak fibrinolizisdeki
artisin sirozlu hastalarda goriilen kanamaya egilim
ile iligkisi gosterilememistir.

YDP

YDP, kanama ve trombozun birlikte izlendigi
bir klinik durumdur. Kanamadan pihtilagsma faktor-
lerinin ve trombositlerin yaygin trombiis olusumu
sonucunda tiiketimi sorumludur. YDP ve dekom-
panse siroz benzer pihtilasma bozukluklarina ne-
den olmaktadir. Bu nedenle diisiikk dereceli
YDP’nin mi dekompanse sirozun bir parcasit oldu-
gu, yoksa karaciger kaynakli pihtilasma bozuklu-
gunun mu YDP benzeri bir tabloyu taklit ettigi
tartigmalidir. Son zamanlarda YDP tanisini dogru-
lamak amaciyla kullanilan protrombin fragment 1
+ 2, fibrinopeptit A, solubl fibrin, d-dimer,
(TAT) kompleksleri ve
plazmin-o,-antiplazmin kompleksleri gibi 6zgiil ve
duyarli testler yoluyla, siroz olgularinda gelisen
artmis damar i¢i pthtilagma ve fibrinolizisin neden-
lerinin tanimlanmasi miimkiin olmustur.”® Artmus
damar i¢i pihtilagma ve fibrinolizis kompanse
KKH’nin bir pargasidir ve agir KKH olgularinin
%30’unda tespit edilir. Bu durum hastaligin ciddi-
yeti ile iliskilidir, heparin uygulamasi ile azaltilabi-
lir. Karaciger sirozu olan hastalar sepsis, sok, cer-
rahi travma gibi durumlarda YDP gelisimine egi-

trombin-antitrombin
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limlidir. Sirozlu hastalarda YDP tanisi zordur.
Ancak 6ykiide YDP icin tetikleyici bir olayin var-
lig1, sirozda da goriillen faktor V diizeyi ve
trombosit sayisinin progresif sekilde azalmasi ve
daha 6nce normal olan faktér VIII diizeyinin azal-
masi tant koydurucu bulgulardir.

Cerrahi islem oncesi girisimsel islemler

Ileri evre KKH’inde tetkik ve tedavi amach
yapilan girisimsel islemler sirasinda pihtilasma
bozuklugu nedeniyle kanama riski vardir. PZ nor-
mal olan sirozlu hastalarin kanamadan 6liim oram
%7 olmasina karsin; PZ’i normale gore 1.5 s uza-
mis olanlarin 6liim oran1 %47, 2.5 s uzamis olanla-
rin 6liim orani ise %87 dir.'* Bu nedenle sirozlu
hastalarda hemostazin cerrahi islem Oncesinde
degerlendirilmesi zorunludur. PZ’nin 3 s’den fazla
uzamasi ve trombosit sayisin 50.000/mm”ten
diisiik olmasi1 durumlarinda cerrahi islem acil du-
rumlar disinda 6nerilmemektedir."’

Karaciger biyopsisi sonrasi periton i¢i kanama
en sik goriilen istenmeyen durumdur. Karaciger
biyopsisinde kanama riskini gostermede en sik
kullamilan test PZ ve trombosit sayisidir.'®"® Cesitli
merkezlerde karaciger biyopsisi trombosit sayisi
56.000-80.000/mm™iin iistiinde ise giivenle uygu-
lanabilmektedir.” Karaciger biyopsisi trombosit
sayis1 60.000/mm” iistiinde ve PZ 4 s’den daha az
uzamis olgularda giivenle uygulanabilir. Trombosit
sayis1 40.000-60.000/mm’ ve PZ’nin 4-6 s arasi
uzami§ oldugu olgularda trombosit ve taze donmus
plazma (TDP) transfiizyonlar ile islem gerceklesti-
rilebilir. Trombosit sayis1 40.000/mm™ten daha az
ve PZ 6 s’den daha uzun olgularda transjuguler
biyopsi yapilmalidir. Parasentez, torasentez ve
lomber ponksiyon gibi girisimler i¢cin TDP veya
trombosit destegi gerekli degildir.

KT Yapilan Hastalardaki Degisiklikler

KT islemi 3 evreye ayrilir. Evre I (pre-
anhepatik donem) hastanin karaciger kan akiminin
kesildigi doneme dek siirer. Evre II (anhepatik
donem) bu devreden verici karacigerinin takilip
dolagiminin yeniden saglandigi doneme dek siirer.
Evre III (reperfiizyon ve neohepatik donem) ise
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takilan karacigerin dolasiminin yeniden saglandig:
donemden cerrahi islemin sonuna kadar siirer.

Pihtilasma ve fibrinolizisin aktivasyonu

Evre I hemostatik profilde spesifik degisiklik-
lere neden olmaz. Bu donemde hastalarin %7-
25’inde tromboelastografi (TEG) ile fibrinolitik
aktivitede artig saptanir. KT’de en sik rastlanan
pthtilasma bozuklugu Evre II'nin ge¢ doneminde
ve yeni karacigerin yeniden dolagiminin saglanma-
s1 sirasinda ortaya ¢ikan artmus fibrinolizisdir. Ka-
raciger dolasiminin yeniden saglanmasi sirasinda
hastalarin yaklasik %20’sinde bu nedenle yaygin
kanama goriiliir. Bu donemde t-PA aktivitesi gide-
rek artar ve karacigerin dolasiminin yeniden sag-
lanmasindan sonra bu artig son bulur.”’ Evre III'te
t-PA aktivitesinde  azalma  goriilmektedir.
Anhepatik donemdeki t-PA diizeyindeki artistan t-
PA atilimindaki azalma sorumludur. Heterotopik
KT’inde ortotopik KT (OKT)’den farkli olarak
karaciger minimal fonksiyonunu siirdiirdiigiinden
tim cerrahi iglem boyunca t-PA aktivitesi normal
seyreder.”’ Ancak yeniden dolasimin saglanmasi
sonrasi yeni karacigerdeki endotel hiicrelerinden
yiiksek miktarda t-PA salinmasina baglh fibrino-
lizisde artis izlenebilir. Yeni karacigerin dolasimi-
nin saglanmasindan sonra trombosit sayisinda,
faktor V ve faktor VIII aktivitesinde azalmanin
yani sira TAT bilesiginde hizli artis YDP’nin bir
gostergesidir. Diisiik AT ve protein C diizeyleri,
kronik diisiik dereceli-YDP ve aktive pihtilagsma
faktorlerinin atiliminda azalma, damar ig¢i fibrin
olusumuna ve boylece fibrinolitik sistemin akti-
vasyonuna neden olabilir. Greft endotelinde olusan
iskemik hasar da AT ve protein C’nin antikoagiilan
aktivitesinin azalmasinda etkilidir.

Trombositler

Trombosit sayis1 karaciger dolagiminin yeni-
den saglandigi donemde en diisiik degerlere ulas-
makla birlikte tiim islem boyunca diisiis devam
eder.” Hastaya nakledilen karacigerin icinde
trombositlerin tutulmasi, endotel {iizerinde lokal
trombin aktivasyonu, trombositlerin Disse araligi-
na sizmast ve Kuppfer hiicreleri tarafindan fagosi-
tozu trombositopeniden sorumlu baslica faktorler-
dir. Buna karsin olusan trombositopeninin kana-
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maya katkis1 tam belli degildir. Cerrahi islem sira-
sinda alloimmiinizasyonu olan KT adaylar1 olma-
yanlara gore daha sik kan transfiizyonuna gereksi-
nim gostermektedir. Alloimmiinizasyon agisindan
riskli olan KT adaylarina HLA uygun trombosit
transfiizyonu yapilmasi onerilmektedir. Bu nedenle
transplantasyon oncesi lenfositotoksik antikor ta-
ramas1 yapilmast onerilmektedir. Dolasimin yeni-
den saglanmasi doneminde trombosit sayisinda
azalmanin yani sira trombosit agregasyonu da bo-
zulur. Organ korunmasi icin kullanilan ve adenozin
iceren Wisconsin Universitesi sivisiyla ¢ok diisiik
miktarlarda karsilasilmasi bile trombosit agregas-
yonunu azaltmaktadir.

Verici karacigerinin heparinizasyonuna bagl
heparin birikmesinin ve iskemik greft endotelinden
salinan heparin benzeri molekiillerin yeniden dola-
stmin saglandigi donemde alic1 dolasgimina karig-
mas1 pihtilasma bozukluguna katkida bulunabilir.”
Bu etki genellikle kisa siireli olup nadiren protamin
tedavisine gereksinim duyulur.

Ozgiil olmayan degisiklikler

Ameliyatta yanlig s1v1 uygulamast veya masif
kan transfiizyonu sonucu pihtilasma faktorlerinin
plazma konsantrasyonu azalir. Buna ek olarak
verici karacigerinden gelen saklama soliisyonu
etkisiyle dillisyonel etki goriilebilir.

Viicut 1sisinin diismesi trombosit fonksiyon
bozuklugunu arttiric1 veya azaltici etkiye sahiptir.
Bu anomaliler normal 1s1da yapilan standart pihti-
lasma testleri ile yeterince tanimlanamaz.**

Pihtilasma Sisteminin
Cerrahi Islem Sirasindaki Izlemi
Cerrahi islem oncesi tarama

Cerrahi islem 6ncesi donemde karaciger ha-
sartnin ciddiyetini degerlendirmek amaciyla pih-
tilasma testleri kullanilir. Akut KY’de bazi testler
acil cerrahi girisimin uygun zamanini belirleme-
de faydali olup bunlar PZ, aPTZ, trombin zama-
ni1, pthtilasma faktorlerinin aktivitesi, fibrinojen
konsantrasyonu, trombosit sayist, FYU, OEZ, AT
ve d-dimer konsantrasyonudur. Cerrahi islem
Oncesi taramada amac cerrahi islem sirasinda
gelisebilecek kan kaybinin ve kan ihtiyacinin
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belirlenmesi ve koruyucu tedavi uygulanmasidir.
Farkli merkezlerden bildirilen bir¢ok c¢alisma
icinde sadece 2 calismada cerrahi islem Oncesi
uygulanan pihtilagsma testleri ile cerrahi islem
sirasinda gozlenen kan ihtiyact arasinda iliski
saptanmistir.”> > OKT 6ncesinde trombosit sayi-
s1, PZ, aPTZ, trombin zamani, fibrinojen, AT,
FYU ve OEZ kullanilarak yapilan pihtilasma
skoru ile hastanin transfiizyon gereksinimi ve
beklenen yasam siiresinin iliskili oldugu goste-
rilmistir.”
Cerrabhi islem sirasinda degerlendirme

Pihtilasma bozuklugunun cerrahi islem sira-
sinda tespit edilmesi hastanin kan transfiizyonu
gereksiniminin azaltilmasi ve inat¢it pihtilagma
bozuklugu olugmasini onler. Klinik uygulamada
hangi test kullanilmalidir? PZ, aPTZ, fibrinojen ve
diger pihtilagsma faktorleri OKT sirasinda kullani-
lan alisilmis standart testlerdir. FYU ve OEZ gibi
fibrinolizisin niceliksel degerlendirmesinde kulla-
nilan testlerden OEZ, plazminojenin aktivitesini
degerlendirmesine  karsin  plazminojen  ve
antiplazmin arasindaki net dengeyi gostermedigi,
FYU ise kapillerde bulunan pihtinin ¢oziilmesi ve
cerrahi alanda bulunan defibrine kanin yeniden
emilimi nedeniyle yiikselebilecegi icin tanida ye-
terli degildir. D-dimer diizeylerindeki artis ise pih-
tilagmadan sonra olusan fibrinolitik aktiviteyi gos-
termesine karsin patolojik veya normal fibrinolizisi
ayirmada yeterli degildir. Cerrahi islem sirasinda
pthtilasma sisteminin takibi i¢cin TEG ve nadiren
de Sonoclot gibi testler kullamlmaktadir.***> Her 2
teknikte de kanin 37°C’deki pihtilasma ve
fibrinolitik aktivitesi degerlendirilmektedir.*

Alisilmis pihtilagsma testleri ile pithtilasma bo-
zuklugu-artmis fibrinolizis sonucu olusan degisik-
liklerle hemodiliisyon sonucu pihtilasma faktorle-
rindeki azalma ayrilamaz. TEG, fibrinolizisdeki
artisin agirhigini gosterebilir. Steib ve ark. TEG ile
ciddi artmig fibrinolizis bulgular1 saptadiklari 12
hastada ciddi kanama saptamustir.”® TEG, greftin
dolagiminin yeniden saglandigi donem sonrasinda
gelisen heparin benzeri etkinligin ve en diisiik et-
kin protamin konsantrasyonunun belirlenmesinde
kullanilabilir.”® Buna karsin TEG tiim mekanizma-
y1 degerlendirdiginden pihtilasmanin saglanmasi
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icin gerekli 0zgiil faktorlerin tespitinde yeterli bilgi
vermez. Bu nedenle trombosit sayisi, fibrinojen
diizeyleri ve faktor V olctimleri, cerrahi islem sira-
sinda tedavide 6zgiil komponentlerin uygulanmasi
amactyla daha kullanisl testlerdir.

Cerrahi iglem sirasinda uygulanan standart
pihtilagma testleri ile kan kaybi arasinda iligski gos-
terilemedigi icin bu testlerin hastaligin sonucunu
onceden gostermedeki 6nemi tartismalidir.”’ An-
cak, Porte ve ark. artmus fibrinolitik aktivite ile kan
transfiizyonu gereksinimi arasinda iliski saptamis-
tir.** Antifibrinolitik tedavi ile kanamanin azalmasi
arasindaki iliski nedeniyle fibrinolizisdeki artisin
siddetli kanamada rolii oldugu diisiiniilmektedir.
Buna karsin olagan dis1 degerler her zaman kana-
ma ile birlikte olmayip tedavisiz de diizelebilir.
Kang ve ark. KT yapilan 97 eriskin hastada, cerra-
hi islem sirasinda TEG kriterlerine goére %82 olgu-
da fibrinolizisde artis gelistigini bildirmistir.”® Art-
mus fibrinolizis cerrahi islem sonunda hastalarin
cogunda kendiliginden diizelmis, fakat 20 hastada
agir ve yaygin kanama nedeniyle antifibrinolitik
tedavi gerekmistir.

Pihtilasma Bozukluklarinin Tedavisi

KT oncesi tedavi

Cerrahi islem 6ncesi pithtilasma bozukluklari
ile islem sirasinda goriilen kanama arasinda zayif
iligki bulundugundan islem 6ncesi pihtilasma bo-
zuklugunun diizeltilmesi tartigsmalidir.

TDP, tiim pithtilagma faktorleri ve inhibitorle-
rini igerir. 10-20 ml/kg TDP uygulamasi ile pihti-
lagsma bozuklugu hizla diizelse de, bu diizelme 12-
24 saatten fazla siirmez. TDP uygulamasi aktif
devam eden kanamasi olan hastalarda INR degerini
2’nin altina diisiirmek ve karaciger biyopsisi uygu-
lanacak hastalarda PZ’nindeki uzamayr 4 s’den
asagl cekmek amaciyla kullamlir."

Kriyopresipitat faktor VIII, fibrinojen,
fibronektin ve faktor XIII icerir. Her 10 kg icin bir
tnite kriyopresipitat (20-30 mL) uygulanmasi
plazma fibrinojen diizeyini 50 mg/dL arttirir.”
Kriyopresipitat fibrinojen diizeylerinin 80-100
mg/dL altinda oldugu durumda onerilir.
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Protrombin kompleksi binlerce verici plaz-
masindan elde edilir ve faktor II, VII, IX ve X’u
icerir. Kullanimi nadiren 6nerilmektedir.*

Rekombinant faktor VIIa KY durumunda
hemostatik bozuklugun diizeltilmesinde kullanila-
bilir. Child-Pugh evre B ve C sirozlu hastalarda 80
png/kg rekombinant faktor VIIa’nin kullanilmasi
durumunda PZ’nin 12 saatten fazla siireyle norma-
le dondiigii gosterilmistir.”' Bazi akut KY hastala-
rinda pihtilasma parametrelerinin diizeltilmesinde
basar1 ile kullanilmaktadir.

Trombosit transfiizyonu trombosit sayisi
50.000/mm™iin altinda olanlarda ve aktif devam
eden kanamas: olup trombosit sayis1 100.000/mm’
altinda olanlarda  onerilmektedir.” Koruyucu
trombosit transfiizyonu uygulamast yalnizca giri-
simsel tanisal islemler veya elektif cerrahi islem
yapilacak hastalarda, trombosit sayis1 60.000/
mm”iin altinda oldugunda 6nerilmektedir. Tedavi
dozu; her 10 kg basina 1 random trombosit {initesi-
dir. Aferez ile tek bir vericiden elde edilen
trombosit konsantresi 6-8 random trombosit kon-
santresine es degerde trombosit igerir. Tekrarlayan
trombosit transfiizyonlar1 alloimmiinizasyonu te-
tikleyebilir ve bdylece yeni transfiizyonlara duyar-
liligr arttirabilir.

K vitamini eksikligi KKH’lerinde sik goriilen
bir durumdur. 3 giin boyunca 10 mg K vitamini
vererek PZ’deki uzamayi diizeltme girisimleri
mevcuttur. K vitamini 6-8 saatte tedavi edici etki-
sini gosterecek sekilde intravendz verilebilir, ancak
anafilaksi riskine kars1 dikkatli olunmalidir. Deri
altt uygulamada emilimin yeterliliginden emin
olunamaz, kas i¢i uygulama ise hematoma neden
olabileceginden uygulanmamalidir.

Desmopressin, (1-deamino-8-D-arginin va-
zopressin; DDAVP), antidiiiretik hormon derivesi
olup endotelde bulunan faktér VIII ve vWF’iin
salinimi sonucu bunlarin plazma diizeylerini artti-
ric1 etkiye sahiptir. DDAVP’nin sirozlu hastalarda
normal veya artmis faktdr VIII ve vWF diizeyleri-
ne neden oldugu gosterilmistir. Buna karsin
0zofagus varisi kanamasi olan sirozlu hastalarda
klinik yarar yoktur. Girisimsel islem uygulanacak
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mektedir.

Aprotinin, epsilon-aminokaproik asit ve
traneksamik asit gibi ilaclar en sik kullanilan
antifibrinolitiklerdir. Plazminojen ve plazmin akti-
vitesini inhibe ederler. Karaciger sirozu olgularin-
da YDP durumunda tromboz riski sz konusu ol-
dugundan antifibrinolitik ajanlarin kullanimi sinir-
lidar.

KT sirasinda tedavi

Pihtilagsma bozuklugu tedavisi TDP, trombosit
ve fibrinojen konsantreleri ile farmakolojik ajanla-
rin kullanimi temeline dayanir.

Kan iiriinlerinin transfiizyonu. Degisik
merkezlerin KT sirasinda eksik pihtilagsma faktor-
lerini yerine koyma agisindan farkli uygulamalari
vardir. Eritrosit transfiizyonunda ama¢ hematokrit
diizeyini %30 seviyelerinde tutmaktir. TDP,
PZ’deki uzamay1 1.2-1.5 s’den daha az, trombosit
transfiizyonu da trombosit sayisini 50.000/mm™ iin
iizerinde tutacak sekilde uygulanir. Ancak, bazi
calismalar TDP uygulamasinin gereksiz oldugunu,
sayisinmn  50.000/mm’
trombosit transfiizyonu, fibrinojen diizeyinin 100
mg/dL altinda ise fibrinojen konsantrelerinin kul-
lanimini 6nermektedir.”® En iyi yaklasim pihtilas-
ma sisteminin cerrahi iglem sirasinda uygulanacak
testlerle takip edilmesidir.

trombosit altinda ise

Farmakolojik ajanlar

OKT sirasinda asir1 kanamanin esas nedeni
artrus fibrinolizisdir. Bu nedenle antifibrinolitik-
lerin kullanilmasi 6nerilmektedir.

Aprotinin, serin proteaz inhibitorii olup insan
tripsin, plazmin, plazma ve doku kallikrein inhibi-
toriidiir. OKT sirasinda fibrinolizisdeki artisin 6n-
lenmesi veya tedavisinde siklikla kullanilan ajan-
lardandir.***® Hedeflenen konsantrasyona ulasa-
bilmek amaciyla siirekli infiizyon seklinde kulla-
milmalidir. ilacin renal dokulara afinitesi fazladir
yikim olarak
glomeriiler filtrasyona ugrar. Hayvan kaynakli bir
protein oldugundan 2. kez ilaca maruz kalinmasin-
da allerjik reaksiyon gelisebilir.

ve lizozomal sonrast serbest
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Epsilon aminokaproik asit, ucuz, yan etkisi
az ve yarilanma omrii kisa, devamli infiizyon sek-
linde kullanilan bir plazminojen inhibitoriidiir.
Serum kreatinin diizeylerine gére doz ayarlamasi
yapilmalidir.

Traneksamik asitin yiiksek doz (20 gram)
koruyucu olarak kullanilmasiyla cerrahi islem sira-
sinda goriilebilecek kan kaybi azaltilabilir.

Sonug¢ olarak KT oncesi ve sonrasityla pihti-
lagsma yoniinden farkli ozellikler gostermektedir.
Ulkemizde giderek artan sayida KT yapilmakta
oldugundan, bu hastalarla ilgili 6zelliklerin kan
hastaliklartyla ugrasan hekimler tarafindan 1iyi
bilinmesi gerekmektedir. Halen kullandiginmiz
bilgiler yeterli olmadigindan, bu konuyla ilgili,
tercihen cok merkezli calismalarin yapilmasi ye-
rinde olacaktir.
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