Hematoloji

Plazma ve Plazma Fraksiyonlarinin

Bilinen riskleri gittik¢e artmasina ragmen kan
iriinleri ¢ogu zaman gereksiz yere kullanilmaktadir.
Yapilan arastirmalar biitiin kan transfiizyonlarin
yaklasik olarak %30-50*sinin gereksiz yere yapildigi-
n1 goéstermistir (1).

Gergekte tam kan transflizyonu endikasyonlar:
olduk¢a simnirlidir (1). Tam kan transfiizyonu en-
feksiyon naklini de igeren pekcokrisktasimaktadir

(1,3).

Bu makalede 6zellikle plazma ve plazma iirtinle-
rinin elde edilmesini, muhtevasini, klinikte kulla-
nilma endikasyonlarini kisaca anlatip, kan diriinleri-

nin kullanilmasin1 bir tablo ile 6zetleyecegiz.

Plazma iirtinleri su yolla elde edilir (4).
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Taze Dondurulmus Plazma

Taze dondurulmus plazma bir iinite (450 ml)
tam kanin santrifiije edilip ayirdediidikten sonra ge-
riye kalan sivi kisminin ilk 4-6 saat icerisinde -18°
C'de dondurulmasiyla elde edilir (1,3)-18°C*de 12ay
saklanabilir (3). Taze dondurulmus plazma fizyolo-
jik konsantrasyonlarda koagiilasyon sisteminin kom-
ponentlerini, diger proteinleri, yaglari, karbonhidrat-
lar1 ve mineralleri ihtiva eder (1,3,4). Taze dondurul-
mus plazmanin ihtiva ettigi koagililasyon faktorleri ve
bunlarin yarilanma omirleri Tablo 1 'de goésteril-
mistir (4).

Taze dondurulmus plazmanin kullanilma endi-
kasyonlar: sunlardir (1,6):
A. Kesin olan endikasyonlar
1. Pihtilagsma faktorlerinin eksikligi II, V, VII, X, XI,
XIII ve hafif IX eksikligi,

2. Warfarin'in etkisinin 6nlenmesi,

3. Masif kan transfiizyonu,

4. Antitrombin III eksikligi,

5. Troinbotik trombosilopenik purpuranm tedavisi
B. Muhtemel endikasyonlar

1. Yaygin damari¢i pihtilasma,

2. Karaciger hastahigina bagh pihtilasma hozukluklan,
3. Yiiksek doz tromiiKiembolik ajan kullanilmasi,
4.

Protein C ve S eksikligi

C. Siipheli olan endikasyonlar
1. Tlemolitik iiremik sendrom,

2.  Ac¢ik kalp ameliyat1

Taze dondurulmus plazma kullanilacagi zaman
30-37° C'de eritilir ve 24 saatte kullanilir (1). Volim
tamamlanmasi ve beslenme amaciyla taze dondurul-
mus plazma verilmez (1,3).

Verilecek taze dondurulmus plazmanin ilk hac-
mi, eksik olan pihtilasma faktorlerini yerine koyabi-
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Tablo 1.
koagiilasyon faktorleri ve bunlarin yarilanma Omiir-
leri (4).

Taze dondurulmus plazmanin ihtiva ettigi

Faktor iufiize edilen faktériin

yarilanma omrii (saat)

I (fibrinojen) 72-120
II (protrombin) 72

V (proaccelerin) 12
VII (proconvertin) 2-5
VIII (antihemofilik faktor) 8-12
IX (Christmas faktor) 24

X (Stuart-Prower faktor) 24-40
XII (plazma tromboplastin!) 60-80
XIII (fibrin stabilize edici faktor) 216-240
Antilrombin III 45-60
Protein C 8
Protein S 12-22
Fibronektin 24-72

lecek kadar olmalidir (3). 70 kg. agirligindaki bir
erigkinde bir ilinite taze dondurulmus plazma veril-
mesi faktor diizeyini %2-3 oraninda artirir. Baslan-
gi¢ tedavisi genellikle 15 ml/kg (yaklasik 4-6 iinite)
dozunda baslanir (1).

Taze dondurulmus plazma iransfiizyonundan
once ve sonra protrombin zamani (PT) ve parsiyel
tromboplastin zamani (PTT) bakilarak klinik etki
izlenir (3).

Tam kan, eritrosit siispansiyonu, trombosit siis-
pansiyonu transfiizyonlarinda oldugu gibi taze don-
durulmus plazma transfiizyonlar: ile de, 06zellikle
olas1 viral hastaliklar basta olmak {lizere, hastalik
nakli gorilebilmektedir (1,3).

Kriyopresipitat

Kriyopresipitat, taze dondurulmus plazmanin
4°C'de eritilerek siipernantlarina ayrilmasi ile elde
edilir ve -18°C'de 6 ay saklanabilir. Kriyopresipitat
faktor VIII: c(prokoagiilan aktivite), Faktdor VIII:wf
(Von Willebrand faktor), fibrinojen, faktor XII, ve
fibronektin igerir (1). Bir iinite kriyopresipitatta 80-
120 it faktor VIII, 200 mg. fibrinojen ve %100 ora-
ninda Von Willebrand faktor vardir (1,3).

Kriyopresipitat'in kullanilma endikasyonlan
sunlardir (1,60):

1.Faktor VIII ve Von Willebrand faktor eksikligi

2. Fibrinojen eksikligi

3. Fibronektin eksikligi

Faktor VIII konsantrasyonu kriyopresipitatta
1.5-4 misli daha fazladir. Bir iinite/kg dozunda kriyo-
presipitat mfizyonu faktér VIII veya Von Wille-
brand faktor seviyesini % 1.8-2 oraninda artir-
maktadir (3).

Tablo2.

nilma endikasyonlan (4).

Plazma f{Urini konsantrelerinin kulla-

Plazma iiriinii konsantresi Kullanilma endikasyonlan

Faktor VIII Konjenital eksikligi (hemo-
fili A), Von Willebrand
hastaligy

Faktor IX (Protrombin komplex) Konjenital eksikligi (hemo-
konsantresi fili B), oral antikoagiilan
asin dozunun tedavisi,
Faktor II ve X'un konjeni-
tal eksikligi. Faktor VIII
inhibitorleri, siddetli kara-
ciger hastaligl

Faktor VII Konjenital eksikligi, Oral
antikoagiilan asin dozunun
tedavisi, siddetli karaciger

hastaligy

Immunglobulin Pasif profilaksi, konjenital
agammaglobiilinemiveya
hipogammaglobulinemi,
immiin trombositopenik
purpuranin bazi tipleri,
diger, kazanilmis immiin
hastaliklar (?)
Anlitrombin III Konjenital eksikligi, yaygin
damarici pililillasma (?),
karaciger transplantasyonu
(?), diger kazanilmis

yetersizlik dunimlan

Faktor XI Konjenital eksikligi
Faktor XIII Konjenital eksikligi
Protein C Konjenital eksikligi

Alfa-1 Antitripsin Herediter eksikligi
(amfizem, siroz)
Kriyopresipitat Faktor VIII replasmaiu, Von
Willebrand faktér replasmam
Fibrinojen replasmam
Fibronektin replasmam
Faktor 1LV, VILX,XILXIII

ve IX eksikligi, Warfarin'in

Taze dondunilmus plazma

etkisinin ortadan kaldin-

Imasi, antitrombin II eksikligi

Diger kan diriinlerinde oldugu gibi enfeksiyon
tasima riski vardir (1).

Normal Plazma

Normal plazma, tam kanin alindiktan sonraki ilk
5 gin igerisinde santrifiij edilmesi ile elde edilir.
Diusiik diizeylerde labil (V.VIII) ve fizyolojik diizey-
lerde stabil -18°C'de dondurularak 5 yi1l saklanabilir
(II,VIL,IX,X) pihtilagsma faktorlerini ihtiva eder.
Stabil faktorlerin yerine konulmasinda kullanilabilir.
Volim genisletme ve beslenme amaciyla kulla-
nilmamalidir (1).
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Tablo 3.
yonlan (7)

Kan ve kan turiinleri ile tedavinin endikas-

Kan iiriinii Kullanilma Hndikasyonu

Tam kan Masif kanama haricinde
nadiren ihtiya¢ duyulur.
Eritrosit siispansiyonu Transiuzyou icin standart
initedir.

Dondurulmus eritrosil UL A Seusitizasyonu olan,
l6kosit antijenleri bulunan
hastalara yapilacak miiltit-
ransfiizyonlarda kullanilir.
Taze dondunilmus plazma Pihtilagsma faktérlerinin
replasmaiu

Plazma protein fraksiyonu Plazmanin yerine konulma-
sinda kullanilir.
Kriyopresipitat Faktor VIII ve fibrinojen
replasmaiu

Troiubosit Kkonsantreleri funmiinolojik sebebe bagh
olmayan troiubosiloperii-
lerde kullanilir.
Graniilosit Kkonsantreleri Gramniilosiloperiik hastalar-
da kullamhir.

Yagda eriniis faktor VIII Hemofili A tedavisi
konsantreleri

Yagda erimis faktor IX Hemofili B tedavisi ve
konsantresi oral antikoagiilankirni

etkisinin 6nlenmesi

Faktor VIII Konsantreleri

Bu konsantreler plazmadan veya kriyopresipi-
tattan polietilen glikol, alkol ve glisin kullanilarak
saglanir. +4 °C'de saklanir. Lyophilinize Faktor VIII
konsantreleri oda 1sisinda veya kriyopresipitattaki ve
plazmadaki faktor VIII konsantrasyonu ile
karsilastirildiginda, konsantreler 5-10 kat daha fazla
faktor VIII konsantrasyonuna sahiptirler (3).

Baslica kullanilma alani faktér VIII eksikligi
olan hemofili A hastalaridir. Bu hastalarda etkili bir
hemostaz i¢in faktor VIII seviyesinin en az %30-40
olmas1 gerekir (3). Hafif hastaligt olanlarda (yani
faktor VIII seviyesi %5-30 arasinda olanlarda) biiyiik
travma veya biiyiik cerrahi miidahaleyi takiben kana-
ma meydana geleceginden bu hastalarda operas-
yondan once faktor VIII seviyesinin % 80-100 civari-
na yiikseltilmesi ve operasyondan sonraki 5.-7. giin-
lerde %30-40 seviyesinde, 7.-10. giinlerde %20 se-
viyesinde tutulmasi gerekir. Bir tek dise yapilacak
miidahalelerde faktor VIII seviyesinin %30-40 civa-
rinda olmasi1 yeterli iken, iki dise birden yapilacak
miidahalelerde bu seviyenin %60-80 civarinda tutul-
mas1 gerekir. Ortopedik cerrahi girisim ig¢in, operas-
yondan Once 2-5 hafta faktér VIII replasmani yapil-
mas1 gerekir (3).

Orta derecede faktor VIII eksikligi olan (yani
faktor VIII seviyesi %2-5 arasinda olan) hastalarda
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spontan kanamalar, hemartroz, kii¢iik travmalar1 ta-
kiben asir1 kanamalar meydana gelebilir. Siddetli
hemofilisi olan (yani faktor VIII seviyesi % I 'den
daha diusik olan) hastalarda spontan kanamalar,
hemartroz, intramiiskiiler hematotr1 seklinde kana-
ma diyatezleri ortaya ¢ikar (3).

Dolasimdaki faktor VIII miktarint #2 oraninda
artirmak i¢in 1 {nite/kg dozunda faktor replas-
manina ihtiya¢ vardir. Ayrica, desmopressin
(DDAVP) hafifveya orta dereceli faktor VIlleksik-
ligi olan hastalarin tedavisinde cevap alinan bir ilagtir
(3.

Faktor VIII konsantre preparatlarinin yarilanma
Oomri 8-12 saat olup, tedavide giinde iki defa kulla-
nilir (3).

Liyophilinize faktor VIII konsantre preparatlar:
ile tedavi edilen hastalarin hemen hemen tamaminda
non-A non-B hepatit gériilmektedir. Bunun netice-
sinde hastalarin %10-20'sinde kronik aktif hepatit
veya siroz meydana gelmektedir. Faktor VIII kon-
santreleri ile tedavi edilen hemofilik hastalarin
yaklasik %80'inde HIV antikorlar1 misbettir ve bun-
larin %4-5'inde AIDS meydana gelmektedir. Trans-
fiizyonla gegebilen bu gibi hastaliklarin yanisira, bu
konsantreleri kullanan hastalarda allerjik reaksiyon-
lar, hafif Gisime, bulanti, infiizyon yerinde agri ve
irtikerlerin de meydana geldigi bildirilmistir (3).

Protrombin Kompleks
(Faktor IX) Konsantreleri

Bu preparatlar tedavi edici miktarlarda faktor
IL,IX,X bulundurmaktadir. Ayrica, protein C ve pro-
tein S gibi K vitaminini baglayan faktdrleri de ihtiva
etmektedir (3).

Primer kullanma endikasyonu hemofili B hasta-
ligidir. Ayrica faktor II.VII ve X eksikligi olan hasta-
lar i¢in de kullanilmaktadir (3).

Kanamanin durmas: i¢in faktor IX seviyesinin
%30-40 olmas: gerekir. Biiyiik operasyonlardan
once faktor IX seviyesinin %60-80 olmasi, operas-
yonu takiben 5.-7. giinlerde %30, 7.-10. giinlerde
% 15-20 seviyelerinde tutulmasi gerekir. Ortopedik
cerrahi miidahale uygulanacak hastalarda 4-6 hafta
siireyle yerine koyma tedavisinin yapilmasina ihtiyag
vardir. Dis miidahalesi i¢in faktor IX seviyesinin
%30-40 olmas1 yeterlidir (3).

Bu konsantreler tromboz ve myokard infarktii-
sine bagli ani 6liime sebeb olabilmektedir. Bu ne-
denle preparatlara 1/5 oraninda heparin ilave edil-
mistir (3). Protrombin kompleksi infiizyonlarinda
trombotik komplikasyonlar postop donemde daha

siktir.
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Protrombin kompleks inflizyonlart karaciger
hastaligr olan bazi1 kisilerde trombotik kompli-
kasyonlara yolacabileceginden bunlarda hemostatik
amagla kullanilmamalidir.

Faktor IX tedavisinin klinik ve laboratuvar izlen-
mesi i¢gin AT III diizeylerinin &6l¢iimii tavsiye edil-
mektedir.

Fakotr IX konsantre preparatlarinin yarilanma
Oomrii 18-24 saat olup, tedavide giinde bir kez kulla-
nilmaktadir (3).

Bu preparatlar1 kullanan hastalarda non-A non-
B hepatiti gelisme riski %5-42 olup, ayrica ates,
istime, basagrisi ve deri dokintileri de gorilebil-
mektedir (3).

Albumin

Albumin preparatlarinin baslica kaynaklari tam
kan, plazma, serum ve insan plasentasidir. Bu kay-
naklardan elde edilen iiriindeki total proteinin
%96's1 albumindir (3).

Oldukg¢a pahali bir preparat olup, albumin agig:
olan hastalarda yapilacak replasman disinda, paren-
teral beslenme preparat: veya kronik protein kaybina
bagli albumin iretiminin bozuldugu durumlarda ye-
rine koyma preparat: olarak kullanilmasi dogru degil-
dir. Travmatik ve hemorajik soklarda albumin pre-
paratlarindan ziyade kristaloid soliisyonlar daha gii-
venilir ve etkilidir (4).

insan albumini preparatlari %4.5 veya 5 ile %20
konsantrasyonlarinda olup, litrede 130-160 mEq
sodyum ihtiva ederler (3,4).

Plazma Proteini Fraksiyonu

Plazma proteini fraksiyonu albumin (%83) ve
globulin (%17) karisimi steril bir soliisyon olup, tam
kan, plazma veya serumdan elde edilir. Total protei-
nin %1'den daha azi1 gamma globulindir. Soliisyonlar
%5 konsantrasyonda olup litrede 130-160 mEq sod-
yum ile 2 mEq potasyum ihtiva ederler (3).

Imniiinglobulin'ler

Immiinglobulin preparatlar1 biiyliik miktarlarda-
ki insan plazmasinin soguk alkolde presipitasyonu ile
hazirlanir. Preparatlar 1.M veya IV kullanilabilir ve
immiinglobulinlerin biiyiik kismi1 Ig G tabiatindadir
(3). Viral enfeksiyonlarda, immiinoregiilatuvar has-
taliklarda otoimmiin hemolitik anemide kulla-
nilabilmektedir. Non-A non-B hepatiti meydana
gelme ihtimali vardir (3).

Antitrombin III Konsantreleri

Antitrombin III bir alfa-2 globulin olup, faktor
Xa ve trombin gibi aktive olmus pihtilagsma faktorle-
rinin inaktivasyonu ile elde edilir. Heparin ile karisti-
rilmistir. Viriis gegisine daha az sebep olmaktadir
(3). Yaygin damar igi pihtilasma ve sok durumlarin-
da tek basina veya kombine olarak kullanilir. Yari-
lanma omri 2-3 giindir (3).

Alfa-1 Antitripsin

Alfa-1 proteinaz inhibitéri olan bu preparatlar
alfa-1 antitripsinin konjenital eksikligine bagli olarak
meydana gelen amfizemin ve sirozun tedavisinde
kullanilmaktadir (3).
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