Perioperatif Hemostaz Monitorizasyonu

PERIOPERATIVE HEMOSTASIS MONITORING

Tiillay KORKMAZ*, Yesim BATISLAM**

*  Aras.Gor.Dr., Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon AD,
** Dog.Dr., Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon AD, ANKARA

Ozet

Summary

Cerahi girisimler sirasinda gelisen kan kaybi ve
koagiilopatiler nedeniyle kan ve kan iriinleri yaygin olarak
kullanilmaktadir. Bunlarin ampirik uygulanmasi yararlarinin
yanisira bazi riskleri de beraberinde getirmektedir.

Hemostaz monitorizasyonunda kullanilan testler (PT,
aPTT, Trombosit ve Fibrinojen degerleri) koagiilasyonu tam
olarak yansitmamaktadir. Anestezistlerin kanayan hastay1
degerlendirip, tedaviyi planlamalar1 i¢in daha duyarli ve giive-
nilir testlere ihtiyaglar1 vardir. Koagiilasyonun tiim evrelerini
viskoelastik olarak degerlendiren yeni yontemler gelistiril-
mistir.

Bu yazida sizlere, hemostaz mekanizmalari, rutin
koagiilasyon testleri, viskoelastik degerlendirme yontemleri ve
bunlarin klinik uygulanmalariyla ilgili ¢alismalar bir derleme
halinde sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Hemostaz, Koagiilasyon, Tromboelastograf
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Blood and blood products are being used widely as a re-
sult of blood loss and coagulapathy during the surgery. These
ampiric applications are found very useful but also they bring
some risks with them.

The tests (PT, aPTT, Platelet and Fibrinojen levels), that
are used in hemostasis monitoring, cannot demonstrate the
whole period of coagulation. The anesthetists require more
sensitive and accurate tests to plan the recovery for a bleeding
patient. The new methods have been developed to cover the
whole period of coagulation as viscoelastic examining.

In this work, the results of studies in hemostasis mecha-
nism, conventional coagulation tests, viscoelastic examining
methods and their clinical applications are presented as a
whole.
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Hemostaz

Hemostaz terimi yaralanmis bir damardan
cikan kanin durmasi i¢in gerceklesen olaylar dizisi
sonucu kan kaybmin Onlenmesi anlamina gelir.
Gegcen yiizyilda Virchow tarafindan tarif edilen he-
mostaz; vaskiiler sistemde kan akimi, hiimoral fak-
torler ve selliiler elementler arasindaki iyi bir den-
genin saglanmasi halidir (1).

Hemostaz damar iizerindeki travma veya cer-
rahi girisimler sirasinda damarin zedelenmesi veya
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kesilmesi sonucu vaskiiler endotelyal tabakanin
biitlinliigiiniin bozulmas1 ve kanin subendotelyal
bag dokusu ile temas etmesiyle tetiklenir.

Hemostazi primer ve sekonder olarak iki ayri
kisimda ele almak miimkiindiir. Primer hemostaz,
zedelenen damar duvarinda trombositlerin lokal ak-
tivasyonu, adezyonu ve agregasyonu sonucu trom-
bosit tikact olusumudur. Bu olay zedelenmeden
sonra ¢ok kisa bir siire i¢cinde olusur; kapillerler, ar-
teriolller ve ventiller gibi ufak ¢apli damarlardaki
kanamanin durdurulmasinda bas rolii oynar.
Sekonder hemostaz ise, plazma koagiilasyon sis-
teminin aktivasyonu ile baglar ve pihtilasma faktor-
lerinin belirli bir sira ile aktive olmasiyla devam
eder ve fibrin olusumuyla sonlanir. Fibrin, primer
hemostatik tikaci giiglendirir ve damar ¢eperindeki
defektin tekrar acilarak kanamasini engeller. Bu
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reaksiyon biiylik damarlar i¢in Onemlidir.
Travmadan saatler ve giinler sonra olusabilecek
kanamalar1 onleyebilir (1-3).

Bir damar zedelendiginde cesitli mekaniz-
malarla hemostaz saglanir. Bu mekanizmalar;

1. Damar spazmu,

2. Trombosit tikact olusumu,

3. Kanin koagiilasyonu sonucu piht1 olugumu,

4. Fibroz dokunun piht1 i¢ine dogru biiyiimesi ile
damardaki defektin kalic1 olarak kapatilmasidir (1).

Damar Spazmi (Vazokontraksiyon)

Kan daman kesildikten hemen sonra trav-
manin damar iizerindeki etkisi ile damar duvar
kasilir. Kasilma sinirsel refleksler, lokal miyojenik
spazm ve hasarlanan dokular ile trombositlerden
kaynaklanan lokal humoral faktorler sonucu gelisir.
Bu lokal damar spazmi, dakikalar ve hatta saatlerce
stirebilir ve bu siire i¢inde trombosit tikaci olusumu
ve kan pihtilagsmast gelisir (1).

Trombosit Tikac1 Olusumu

Trombositler kemik iliginde megakaryositlerin
fragmantasyonu sonucu olusan c¢ekirdeksiz, disk
seklinde kan hiicreleridir. Bu hiicreler kontraktildir
ve bir ¢ok depo graniil icerirler. o graniiller trom-
bosit faktér 4, B tromboglobulin, PDGF (trom-
bositten tiireyen biiyiime faktorii), fibrinojen, faktor
V, von Willebrand faktorlerini igerir. Dens
graniiller ise ATP, ADP ve serotonin igerir. Ayrica
trombositlerin lokal hormonlar olan ve bir ¢ok
damarsal ve diger lokal doku reaksiyonlarini
saglayan prostaglandinleri sentezleyen enzim sis-
temleri vardir (1,4).

Trombositlerin hiicre membrani da 6nemlidir.
Yiizeylerini kaplayan glikoprotein oOrtiisii damar
¢eperlerinin hasarlanan alanlarina ve agiga ¢ikan
kollajene yapigmalarim saglar (4).

Etkin bir hemostaz ii¢ ana olaya dayanir; aktive
edilen trombositlerin adezyonu, graniil igeriklerinin
salimmas1 ve trombositlerin agregasyonu (2,3).

Normal kosullarda trombositler endotelyum-
daki nontrombojenik etkenler nedeniyle damar du-
varina yapigmazlar. Vaskiiler travmada antitrom-
botik devamlilik ortadan kalkinca trombositler
subendotelyal dokularla temas ederler. Trombo-
sitler kollajen liflerine yapisirlar. Bu yapisma gliko-
protein la ve Ila'dan olusan kollajen reseptorleri
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araciligi ile olur. Adezyonu takiben trombositler ak-
tive olurlar, sekil degistirirler ve pseudopod for-
masyonu olusur. Kontraktil proteinleri gii¢lii bir
sekilde kasilarak ¢ok sayida aktif faktorler iceren
graniillerin salinmasini saglarlar. Trombosit graniil-
lerinin igerikleri trombositlerin aktivasyonuna,
agregasyonuna ve koagiilasyon sisteminin akti-
vasyonuna yol acar. Bilinen bir ¢ok agregan ajan
trombosit graniillerinin igeriklerinin salinmasina
neden olur. Bunlar tromboksan A2, trombosit ak-
tive edici faktdr, serotonin, epinefrin, immiin kom-
pleksler ve fibrinojendir (1).

Trombosit membrani ¢esitli reseptorler igerir.
Bunlar trombin, SOH-triptamin, tromboksan A2 ve
o adrenerjik reseptorlerdir. Ek olarak glikoprotein-
lerde reseptor gibi davranirlar. Ornegin, kollajen
icin GPla/lla, fibrinojen i¢in GPIIb/Illa, vWF i¢in
GPIb gibi (5). Adrenalin, kollajen, trombin kendi-
lerine 6zgii reseptorleri aktive ederek fosfolipaz C
ve fosfolipaz A2'yi uyarirlar (2). Fosfolipaz A2'nin
etkisiyle arasidonik asit yapimi artar. Siklo-
oksijenaz arasidonik asiti siklik endoperoksit-
lere (PGG2 ve PGH2'ye) ve tromboksan A2'ye
cevirir (Sekil 1). Bunlarda fosfonozitidazi aktive
ederek hiicre i¢i kalsiyum diizeyinin artmasina ne-
den olurlar. Boylece protein kinaz C'yi aktive ede-
rek bir dizi fosforilasyon reaksiyonu baslatirlar.
Bazi etkenlerde membrandaki kalsiyum kanallarin-
dan bu iyonun girisini arttirirlar. Kalsiyum kalmo-
diilinle birleserek bu komplekse bagimli protein ki-
nazi aktive eder. Trombosit igindeki aktomiyozin
sistemi aktive olarak trombosit seklini degistirir ve
graniiller salinirlar (4). TXA2 trombositlerin akti-
vasyonunu ve sekresyonunu stimiile eder. Buna
karsilik endotelyal hiicrelerden arasidonik asitin
metabolizmast sonucu olugan prostasiklin trom-
bosit aktivasyonunu cAMP diizeyini azaltarak in-
hibe eder (6). Trombositlerin aktivasyonunu taki-
ben dens graniillerden kalsiyum, serotonin, ADP, a
graniillerden ise cesitli proteinler, vWF, fibronek-
tin, trombospondin, PDGF, trombosit faktor 4
salmir. Salman ADP aktive oldugunda GPIIb/I1la
komleksi ile yakindaki trombositle hemostatik
tika¢ olusturmak i¢in fibrinojen baglanmasina ne-
den olur (2). Sonugta, trombositlerin kollajene
yapismasi sonucu salinan ADP ve tromboksan A2
¢evredeki trombositleri aktive ederek onlarin da
aktiflenmis trombositlere yapismasini saglarlar.
Boylece, damarin zedelenen herhangi bir noktasin-
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ARASIDONIK ASIT

siklooksijenaz
I

Endoperoksidazlar
(PGG,, PGIL,)

/\

Tromboksan Prostasiklin
sentetaz sentetaz
Tromboksan A, Prostasiklin PGI,

Tromboksan B, 6Keto PGI
(placeler) (endotel hiic.)

Sekil 1. TXA, ve PGI, olusumu.

Tablo 1. Pihtilagsma faktorleri

Faktor 1 Fibrinojen

Faktor 11 Protrombin

Faktor III Doku faktori
Faktor IV Kalsiyum

Faktor V Proakselerin

Faktor VII Prokonvertin
Faktor VIII Antihemofilik faktor
Faktor IX Christmas faktor
Faktor X Stuart faktor

Faktor XI Plazma tromboplastin antesedant
Faktor XII Hageman faktor

Faktor XIII
Fletcher faktor
Fitzgerald faktor
Trombositler

Fibrin stabilize edici faktor
Prekallikrein
Yiiksek molekiiler agirlikli kininojen

da, hasara ugrayan damar duvar gittikce artan sayi-
da trombositin aktive olmasi ve bu aktiflenen trom-
bositlerin de yeni trombositleri aktive etmesiyle
gelisen bir kisir dongliyli baslatarak trombosit
tikacinin olusumunu saglarlar ve primer hemostaz
tamamlanmis olur (1).

Kan Koagiilasyon Sisteminin Aktiflesmesi

Kan ve dokularda pihtilagsmay1 etkileyen
madde bulunmustur. Bunlarin bazilar1 pihtilagmay1
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saglar, bunlara prokoagiilan denir, digerleri
pihtilagsmay1 inhibe ederler, bunlara da an-
tikoagiilan adi verilmektedir. Normalde an-
tikoagiilanlar hakimdir ve kan pihtilagmaz, ama bir
damar zedelendiginde hasarlanan alandaki
prokoagiilanlar aktive olarak antikoagiilan mad-
deleri baskilayip pihtt olusumunu saglar (1).

Pihtilasma mekanizmasinin intrensek ve eks-
trensek olmak tizere iki ayr1 yol ile bagladig1 ve fak-
tor Xanm olusumu ile ortak bir yol izledikleri
goriisti gegerli idi. Fakat son yillarda bu iki yolun
faktor Xa'min olusumundan oOnce birlestikleri
goriisii kabul edilmektedir. Her iki yolda da bir seri
plazma proteinleri dnemli rol oynar. Bunlara
pihtilagsma faktorleri adi verilmistir. Cogu proteoli-
tik enzimlerin inaktif formlaridir. Pihtilasma fak-
torlerinin énemli bir bolimi (F 11, VII, IX, X, XI,
XII ve prekallikrein) fonksiyonel bakimdan serin
proteazdirlar. F V, F VIII ve doku faktorii nonenzi-
matik protein kofaktoriidiirler. F V trombosit i¢inde
ve plazmada serbest olarak bulunur. Doku faktorii
plazmada bulunmaz, damar ¢eperinde kan ile temas
etmeyen subendotelyal hiicrelerin membran1 zede-
lendiginde pihtilasmanin ilk tetikleyicisi olarak rol
alir. Patolojik durumlarda endotoksin, TNF ve IL-
1'de doku faktorii iiretimine neden olur (3,5).

Koagiilasyonda intrensek Yol

Koagiilasyonun intrensek ya da kontak fazi {i¢
plazma proteinin yani Hageman faktorti (FXII), yiik-
sek molekiiler agirlikli kininojen (HMWK) ve
prekallikreinin kompleks olusturmasiyla baslar
(2,5,7). Bu kompleks laboratuar kosullarinda cam ya
da kaolin partikiilleri ile olusurken, fizyolojik ortam-
da kollajenden zengin subendotelyal dokuda olusur
(5). HMWK'nin etkisiyle Faktor XII yavasca akti-
flesir. Ayn1 zamanda trombositler de kollajene
yapisirlar ve trombosit faktdr 3 denen lipoproteini
iceren trombosit fosfolipidleri ortama salinirlar.
F Xlla prekallikreini de kallikrine doniistiiriir.
Kallikrein de F XlII'nin aktiflesmesinde rol oynar.
FXIla FXI'i enzimatik olarak aktive eder (Sekil 2).
Aktive faktor XI yine enzimatik etki ile faktor IX'u
aktive eder. FXII, HMWK ve prekallikrein eksik bile
olsa hemostaz gerceklesmekte ve klinik olarak bir
kanama olmamasi FXI'in aktiflegsmesi i¢in alternatif
bir mekanizmanin oldugunu gostermektedir (2,3,5).

Koagiilasyonda Ekstrensek Yol
Bu yola doku faktorii fazi da denmektedir.
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Sekil 2. Koagiilasyon kaskadinda intrensek ve ekstrensek yollar.

Faktor VII'nin aktive edilmesiyle baglar. Travma-
tize dokudan doku faktorii ya da doku tromboplas-
tini denen cesitli maddeler salinir. Travmadan
hemen sonra FVII, kalsiyum ve doku faktorii bir
kompleks yapar. FVIla faktor X'nu aktive eder
(Sekil 2).

Koagiilasyonda Ortak Yol
Faktor X'nun aktivasyonu i¢in ilk yol intrensek
yolda kalsiyum ve lipid bagimli kompleks (FVIII,
FIX ve FX'nu igerir)'in FIX'u FXIa yoluyla aktive
etmesi ile baglar. Aktive faktor IX kofaktor VIII ile
FX'nu aktive eder. Ikinci yol yukarda bahsedildigi
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gibi ekstrensek yoldaki doku faktori-FVIla kom-
pleksinin FX'nu aktive etmesi seklindedir. Ugiincii
yol ise faktor IX ve faktor X'nun doku faktorii-
FVIla kompleksi ile direk olarak aktive edilmesidir.
Bu direkt aktivasyon intrensek ve ekstrensek
koagiilasyon yollar1 arasinda 6nemli bir baglanti
saglar (2,5,7) (Sekil 2).

Doku faktorii-faktdr VIla kompleksinin faktor
IX'u aktive ettigi 1977 yilinda gosterilmis olmasina
ragmen, ancak son yillarda kabul edilen bir goriis
haline gelmistir. Pihtilasma olayinin devam ettir-
ilmesinde bu bulusun ¢ok oOnemli olduguna
inanilmstir (5).

29



Tillay KORKMAZ ve Ark.

Faktor X'nun doku faktorii-faktor VIla tarafin-
dan direkt aktivasyonu koagiilasyonun hizla basla-
masina neden olur. Fakat hizli basladig1 gibi in-
hibitér enzimlerce de hizla inhibe edilirler (5).
Aktive faktor IX ve doku faktori-faktdr VIla trom-
bin olusumunu baslatirlar.

Ortak yolda protrombin faktor X, kalsiyum ve
fosfolipidler ile birlikte faktdr V ile birleserek pro-
trombin aktivatdrii denen bir kompleks olusturur
(1,5). Birkac saniye iginde protrombin trombine
parcalanir. Trombinin hemostazda 6nemli fonksi-
yonlari vardir. En 6nemli 6zelligi fibrinojenin fibrine
doniisiimiinde rol oynamasidir. Ayrica faktor V,
VIII ve XIIT'i aktive edebilir, trombosit agregasyo-
nunu ve sekresyonunu stimiile edebilir. Yine trom-
bomodiiline baglanarak antikoagiilan protein C'yi
aktive eder (5). Trombin proteolitik etkisiyle her bir
fibrinojen molekiiliinden dort diigilk molekdl agir-
likli peptidi ayirir ve diger fibrin molekiilleriyle
kendiliginden polimerize olma yetenegi tastyan bir
molekiil olan fibrin monomeri olusturur. Bunlar da
fibrin iplik¢iklerine polimerize olurlar. Polimeri-
zasyonun ilk asamasinda fibrin monomer molekiil-
leri zayif nonkovalan hidrojen baglartyla birarada
tutulurlar. Bu ylizden olusan piht1 zayiftir ve kolay-
ca ¢Oziinebilir. Fakat, pitht1 i¢inde tutulan trom-
bositlerden salman fibrin stabilize edici faktor adi
verilen faktor XIII fibrin monomer molekiilleri
arasinda kovalan baglar ile komsu fibrin iplik¢ik-
leri arasinda c¢apraz baglar kurulmasini saglar.
Boylece fibrin aginin yapist kuvvetlenir (1).

Piht1 lizisi ve damarim tamiri hemostatik tikag
olustuktan hemen sonra baglar. Fibrinolitik siste-
min ii¢ tane potansiyel aktivatorii vardir: Hageman
faktor fragmanlari, iiriner plazminojen aktivatori
veya iirokinaz ve doku plazminojen aktivatori.
Doku plazminojen aktivatorii ve trokinaz en-
dotelyal hiicrelerden diffiize olurlar ve plazmino-
jeni plazmine gevirirler. Plazmin fibrin polimerleri-
ni kiiglik pargalara ayirir. Bu parcalarda monosit-
makrofaj sistemi ile yok edilirler (1,2).

Koagiilasyonda Endotelyumun Rolii

Endotelyum hemostaz-koagiilasyon siste-
minde Onemli bir role sahiptir. Bir taraftan an-
tikoagiilan ve antitrombotik islev goriirken, bir yan-
dan da prokoagiilan olarak davranir. Endotelin bi-
rinci goOrevi pihtilasmaya engel olmaktir (4).
Biitiinliigiinii koruyan endotel 6zellikle kollajenden
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trombositleri ve koagiilasyon proteinlerini ayirir.
Fakat, trombositler aktive olmuslarsa, trombosit-
lerin zedelenmemis bodlgeye yapigmamasi igin
prostasiklin devreye girer. Prostasiklin giiclii bir
trombosit agregasyon inhibitoriidiir.

Endotel hiicrelerini antikoagiilan etkisi iki te-
mel mekanizma ile olur. Birincisi; heparin benzeri
madde ki, bu heparan siilfattir. Bu madde ATIII ak-
tivasyonu yoluyla (trombin ve FXa'y1 da igeren
cesitli koaglilasyon faktorlerini inaktive eder)
koagiilasyonu inhibe eder. Ikincisi ise, trombomo-
diilin proteinidir. Trombomodiilin protein C'yi ak-
tive eder. Aktive protein C faktor V ve faktor VIII'
in proteolitik parcalanmasimmi engeller. Protein C
trombinle aktive olur. Trombini prokoagiilan ak-
tivitesi trombomodiilinle baglandiktan sonra biiytik
Olciide azalir (4).

Endotel hiicreleri ayn1 zamanda prohemosta-
tiktir. Trombositlerin kollajene ve diger ylizeylere
yapigmasinda temel olan vWF' nii yapar ve salgilar.

Endotelin koagiilasyondaki rolii sdyle ozetle-
nebilir (5):

1. Trombomodiiline bagli trombin regiilasyonu

2. Fibrinolitik sistemin regiilasyonu i¢in medi-
atorlerin salinimi

3. Vaskiiler hemodinamik ve trombosit fonksi-
yonu kontrolilnde rolii olan prostaglandinlerin
salinimi

4. Nitrik oksit, doku faktorii yolu inhibitorii
saliimi

Patolojik durumlarda ise fonksiyonu sunlardir
(5):

1. Pihtilasmanin baslamasi i¢in doku fak-
toriiniin salinimi

2. Fibrinolitik cevabin inhibisyonu i¢in plaz-
minojen aktivasyonunu inhibe eden (PAI) mad-
denin salinimi

3. Trombogenezisin aktivasyonu i¢in vVWF ve
prokoagiilan proteinlerin tiretimi

Dogal Koagiilasyon Inhibitérleri

ANTITROMBIN 1III: Molekiiler agirhig
58.000 dalton olan lineer glikoproteindir. Trombin,
Fxa, FIXa, FXIA ve FXIla ile kallikreini inhibe
eder. ATIII tarafindan trombinin ve FXanin in-
hibisyonu i¢in heparin gereklidir (5).

HEPARIN KOFAKTOR II: Molekiiler agirligt
62.000 - 72.000 dalton aras1 degisen bir proteindir.
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Yalnizca trombini inhibe eder. Etkisi ATIII'e ben-
zer (5).

DOKU FAKTORU YOLU INHIBITORU
(TFPI): Megakaryositlerde ve endotelyumda
yapilir. Lipoproteine eslik eden koagiilasyon in-
hibitorii ve ekstrensek yol inhibitdrii oldugu bilin-
mektedir. Faktdr VIla - doku faktorii kompleksini
inhibe eder. Bunun soncunda da FXa inhibe edilmis
olur (5).

PROTEIN C: Trombin - trombomodiilin kom-
pleksi protein C' nin potent aktivatoriidiir. Protein C
kofaktdr Va ve faktor VIIla' y1 yikarak inaktive
eder. Boylece faktor X ve protrombini inaktivas-
yonuna neden olurlar. Protein C aktivitesi i¢in pro-
tein S ve faktor V gereklidir. Protein S ve faktor V
K vitamini bagimli plazma proteinidirler (5).

PROTEAZ NEKSINLER: Proteaz neksin 1,
ATIII benzeri maddedir. Trombin, irokinaz,
plazminojen aktivatorii ve aktive protein C'yi in-
hibe eder. Proteaz neksin 2 ise, faktor XIla'nin po-
tent inhibitoridiir (5).

Diger inhibitérler
Plazminojen aktivatorii inhibitorii: Fibrinolitik
sistemi aktive eder.

o, antiplazmin: Plazmini fibrinolizisle hizla
inhibe eder.

o, makroglobulin: Inflamasyon ve immiin
reaksiyonlarda o6nemlidir. Molekil agirligi
360.000'den biiyiik bir globulin molekiiliidiir. Bir
cok pihtilasma faktoriinii baglayarak proteolitik
etkinliklerini &nler.

HEPARIN: Heparin molekiilii yiiksek negatif
yiiklii konjuge bir polisakkariddir. Tek bagma an-
tikoagiilan Ozelligi ¢ok az iken, ATIII ile bir-
lestiginde ATIII'lin trombini inaktive etme
yetenegini bin kata kadar arttirmak suretiyle etki
gosterir. Pihtilagsma faktorlerinden FXlIla, FXIa,
FIXa ve FXa'y1 inaktive eder. Antikoagiilan etki-
sine en fazla katkida bulunan trombin ve FXa' nin
inhibisyonudur (5).

Heparin viicutta Ozellikle perikapiller bag
dokusuna yerlesmis olan bazofilik mast hiicreleri
tarafindan yapilir.

Heparinin invitro kosullarda prostasiklini de
notralize ederek zayif da olsa koagiilan etkisi
oldugu gosterilmistir (5).
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Hemostaz Bozukluklar

1. Damar duvarina bagli bozukluklar
a) Trombotik trombositopenik purpura
b) Hemolitik iiremik sendrom

¢) Henoch-Schonlein purpura

d) Metabolik ve inflamatuar hastaliklar sonucu
olusanlar

- Kayalik daglar lekeli atesi

- Waldenstrom makroglobulinemisi
- Multiple myelom

- Vitamin C eksikligi

- Cushing sendromu

- Marfan sendromu

- Ehler Danlos sendromu

- Osler Rendu Weber hastaligi

- Anjiodisplazi

- Kasabach Merritt hastaligi

2. Trombosit ve fonksiyonuna baglh bozukluklar

a) Yetersiz iiretim (Hematolojik hastaliklar,
Aplazi)

b) Splenik sekestrasyon (Hematolojik hastalik-
lar, karaciger hastaliklar)

¢) Artmis yikim (Immiin hastaliklar-ITP-
Ilaglara bagl, sepsis, DIC)

d) Adezyon bozukluklari -Bernard Soulier
sendromu, von Willebrand hastaligi, tiremi

e) Agregasyon bozukluklari - Glanzman trom-
boastenisi, Afibrinojenemi

f) Graniil sekresyonu bozukluklari- Okiiloku-
tandz albinizm, Chediak Higashi sendromu,
Kardiopulmoner bypas, myeloproliferatif hastalik-
lar, aspirin yada NSAID kullanimi

3. Koagiilasyon faktorlerine bagl bozukluklar
a) Faktor eksiklikleri

b) Vitamin K eksikligi

¢) Dissemine intravaskiiler koagiilasyon

d) Karaciger hastaliklari

Perioperatif Hemostaz Monitorizasyonu

Bizler, preoperatif vizitte operasyona hazir-
lanan hastalarm kanama profillerini bilmek ve iyi
degerlendirmek zorundayiz. Boylelikle operasyon
sirasinda olusabilecek komplikasyonlar i¢in hazir-
likl1 olabiliriz. Preoperatif vizitte ilk olarak hasta-
lardan iyi bir anamnez almaliyiz. Kanama egilimi-
ne iliskin O6zgeg¢misi iyice sorusturulmalidir.
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Kullandig ilaglar (aspirin, antikoagiilanlar vb.) bi-
linmelidir. Soyge¢misi, herediter hemorajik diyatez
yoniinden ailenin degerlendirilmesi gerekir. Fizik
muayenede ekimoz, petesi, purpurik lekeler, he-
patosplenomegali, assit, sarilik gibi bulgularin
degerlendirilmesi 6nemlidir (8).

Hemostazla ile ilgili gesitli laboratuar tetkik-
leri istenir. Bu testler:

Kanama zamani

Pihtilasma zamant

Trombosit sayisi

Protrombin zamani

Parsiyel tromboplastin zamani

Aktive parsiyel tromboplastin zamant

Fibrinojen diizeyi ve fibrin pargalanma iiriin-
lerinin diizeyi

AT III diizeyi

Eksik olan faktor diizeyi

Kanama Zamani

Hastalara kiigiik bir cilt insizyonu yapilarak
sonu¢ elde edilir. Bu arada insizyonun yapildigi
yerin  distaline turnike baglanir. Kesinin
baslangicindan kanamanm durdugu zamana kadar
gecen siiredir. Her 15 saniyede bir kagida kan
emdirilerek kanamanin durup durmadigi takip
edilir. Normal siiresi 4-6 dakikadir. Trombosit
sayisini 100.000'den az oldugu ya da trombosit
fonksiyon bozuklugu oldugu durumlarda, kanama
zamani uzar.

Protrombin Zamam

Koagiilasyon sisteminde ekstrensek ve ortak
yolun degerlendirilmesinde kullanilir. Pihti for-
masyonuna kadar olan siireyi gosterir. Protrombin
zamanin uzamasi, F II, V, VII ve X'nun diizey-
lerinin azaldigin1 gosterir. Protrombin zamaninin
normal siiresi 11-12 saniyedir. Ayrica, protrombin
zamani warfarin tedavisi sirasinda rutin olarak kul-
lanilan bir monitordiir. Hastadan alinan kan hemen
oksalatlanarak protrombinin trombine ddniismesi
engellenir. Daha sonra, biiyiik miktarda kalsiyum
iyonu ve doku faktdrii aniden oksalatli kana
karistirlir. Kalsiyum oksalatin etkisini bloke eder
ve doku faktorii de ekstrensek yolla protrombinden
trombin olusumunu aktive eder. Pthtilasmanin ol-
masl igin gegen zamana protrombin zamani denir.
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Oral antikoagiilan tedavisinin monitorizasyonunda
kullanilan protombin zamaninin standardize
edilmesi amaci ile Diinya Saglik Orgiiti (WHO)
tarafindan insan beyin dokusu kullanilarak ulus-
lararasi referans tromboplastin gelistirilmis ve pro-
tombin zamani oranlamasi ile INR (=International
Normalized Ratio) kullanimi1 dnerilmistir (9).

Pihtilasma Zamani

Olgiimiinde en sik kullanilan ydntem, kani
kimyasal olarak temiz iki cam tiipe koyarak
pthtilasincaya kadar 15 saniyede bir egmektir.
Yaklasik olarak bu zaman 6-10 dakikadir.

Aktive Parsiyel Tromboplastin Zamam

Koagiilasyon kaskadinin intrensek ve ortak
yolunun degerlendirilmesinde kullanilir. Normal
stiresi 24-36 saniyedir. Faktor 11, V, VII, IX, X, XI,
XII, I, yiiksek molekiiler agirlikli kininojen ve
prekallikrein eksikliginde aPTT' nin uzadig1 sap-
tanir.

Fibrinojen
Yeterli hemostaz i¢in dnemli bir substrattir.
Fibrinojen eksikligi koagiilopatilerle birlikte
seyreder. Normal degeri 200-400 mg/dL’dir.

Fibrin Yikim Uriinleri

Fibrinolizis piht1 lizisi ve fibrin pargalanma
urlinlerini ag1ga ¢ikmastyla sonuglanir. Bu nedenle,
FDP ol¢timii fibrinolizisin degerlendirilmesinde
Oonemlidir.

Koagiilasyon Testlerinin
Anormal Oldugu Durumlar

PTT uzamus ise;

Kanama yoksa - FXII, HMWK, PK eksikligi

Orta derecede kanama varsa - FXI eksikligi

Sik ve siddetli kanama varsa - FXIII ve FIX
eksikligi

PT uzamus ise;

FVII eksikligi

K vitamini eksikliginin erken donemi

Warfarin uygulanmasi

PTT ve PT birlikte uzamislar ise;

FII, FV ve FX eksikligi
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K vitamini eksikligi ge¢ donemi

Warfarin uygulanmast

TT uzamis ise;

Orta diizeyde kanama varsa - Afibrinojenemi

Sik ve siddetli kanama varsa - Disfibrinoje-
nemi

Heparin uygulanmasi s6z konusudur (2).

Operasyon sirasinda kan kayiplari ve koagii-
lopatilerin degerlendilmesinde rutin koagiilasyon
testleri yeterli olmamaktadir. Bu nedenle koagii-
lasyon sistemini degerlendirmede farkli bir metod
olan viskoelastik degerlendirme yapan Trombo-
elastograf (TEG), Sonoclot koagiilasyon analizor-
leri ve Hemastatus yontemleri kullanilmaktadir.

Tromboelastograf

1948 yilinda Hartet tarafindan bulunmustur.
TEG hemostatik fonksiyonu tek bir kan drneginden
bir biitiin olarak degerlendirmektedir. Trombosit-
lerde protein - koagiilasyon kaskadi etkilerini,
trombosit fibrin baslangicindan trombosit agre-
gasyonuna kadar, pihtinin dayanikliligim1 ve pihti
lizisine kadar olan bilgileri dokiimanter olarak ver-
mektedir. 20-30 dakika i¢inde pihtilasma faktor-
lerinin aktivitesi, trombosit fonksiyonu ve klinik
olarak 6nemli fibrinolitik fonksiyon ile ilgili bilgi-
leri trase halinde vermektedir (10,11).

Temel olarak TEG, iki mekanik parcadan
olusur: Bunlar gerilim telinde serbestce asili duran
pin (igne) ve 37 dereceye isitilmig, ossilasyon
hareketi yapan (4°-45") kaptir. 0.36 ml, yeni alinmis
kan kaba konur. Bu kan s1v1 halinde kaldig: siirece
kabin hareketinden pin etkilenmez. Ancak pihtilas-
ma basladig1 zaman hareket pine iletilir. Istya du-
yarli ve dakikada 2 mm hizla hareket yapan kagida
TEG izleri kayit edilir (10). Yeni gelistirilen cihaz-
da kap hareket etmez. Pin elektromanyetik trans-
ducerler arasinda 4°- 45" agiyla hareket eder.
Disposibl kaplar kullanilir. Her bir siklus 10sn
siirmektedir (12) (Sekil 3).

TEG'deki parametreler: reaksiyon zamani (r
time), koagiilasyon zamani (Kdegeri), o agis1 (katt
pihtinin olusma hiz1), maksimal amplitiid (fibrin ve
trombositlerin fonksiyonunu gosterir), A60 (maksi-
mal amplitidden sonraki 60. dakikay1 gosterir.
Piht1 lizisi ve retraksiyonu hakkinda bilgi verir),
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= (Gerilim teli

1 Kiivet
(0.36 ml kan)

— Fibrin straud |

Sekil 3. Tromboelastograf ve trasesi.

CLI:piht1 biitiinliigliniin kaybiyla ilgili olaylar1 yan-
sitir (Sekil 4).

Rutin koagiilasyon testleri santrifiij esasina
dayanmaktadir. Bir ¢cok koagiilasyon testi ilk fibrin
parc¢asinin olugsmasiyla sonlanir. TEG ise, bu nokta-
da baslar ve piht1 lizisine kadar Ol¢lim yapar.
Zuckerman ve arkadaslar1 koagiilasyon ve buna
bagli sistemlerdeki hemostatik dengedeki degisik-
liklerin TEG ile daha duyarli olarak ince-
lenebildigini bildirmislerdir (10).

Rutin koagiilasyon testlerinden olan PT ve
PTT, perioperatif periyodda Onemli bir degere
sahip degildirler. Yapilan ¢aligmalarda cerrahi kan
kaybiyla anormal degerler arasinda direk korelas-
yon kurulamamustir. Yani, PT ve PTT normal iken
anormal hemostaz sonucu halen aktif kanama goz-
lenebilmektedir.

Yeterli sayida ve normal fonksiyona sahip
trombositler hemostaz igin sarttir. Perioperatif
periyodda bunu degerlendirmek olduk¢a zor bir
istir. TEG ise, maksimal amplitid (MA) ile trom-
bosit sayisi, kollajen ve ADP'ye agregasyon
yanitin1 gosterebilmektedir. Fibrinolizis, periopera-
tif kanamanin nedeninin saptanmasinda giderek
onem kazanmaktadir. TEG fibrinolizis ic¢in rutin
testlerden ki (D Dimer ve euglobulin lizis zaman
da dahil olmak iizere) daha sensitif olabilir. Bu
metodun intraoperatif fibrinolizisin tedavisi igin de
yararli oldugu gozlenmistir.

Ozet olarak; genellikle rutin koagiilasyon test-
lerinin yetersiz kaldig1 fibrinolitik aktivite ve trom-
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bosit fonksiyonu ile ilgili bilgiyi TEG vermektedir.
Boylece daha dnce var olan ya da sonradan olusan
hemostatik defektlerle ilgili durumlarda monitor
olarak uygundur (10).

TEG'deki Degisiklikler
ve Bunlarla Uyumlu Patolojiler
R (Reaksiyon zamani): Fibrin baslangicina
kadar olan zaman (6-8 dk)
Uzadigr durumlar: Koagiilasyon faktorlerinin
eksikligi

Antikoagiilan kullanimi
Siddetli hipofibrinojenemi
Siddetli trombositopeni

Azaldigr durumlar: Hiperkoagiilopati

K (Piht1 olusum zamami): Pihtinin viskoe-
lastisitesini gosterir. (3-6 dk.)
Uzadigr durumlar: Faktor eksiklikleri
Trombositopeni
Trombositopati
Hipofibrinojenemi
Azaldigr durumlar: Hiperkoagiilopati
o Agcisi: Kati pihti olusum hizin1 ve dayanik-
liligini gosterir. (50°-60°)

Arttigr durumlar:  Hiperkoagiilopati
Azaldigr durumlar: Hipofibrinojenemi
Trombositopeni

MA: Fibrin ve trombositlerin maksimum di-
namik 6zelliklerini gdsterir.(50-60 mm.)
Arttigi durumlar:  Hiperkoagiilopati
Azaldigr durumlar: Trombositopeni
Trombositopati
Hipofibrinojenemi

Ago: Pihtt lizisi hakkinda bilgiler verir (MA-5
mm).
Arttigr durumlar:  Fibrinolizis
Karaciger Cerrabhisi ve
Transplantasyonunda TEG Kullanimi
Koagiilasyon monitorizasyonu, bu tip hasta

grubunda agir koagiilasyon ve fibrinolitik sistem
bozukluklart nedeniyle kritik 6neme sahiptir (13).

Koagiilasyonun biitiin fazlar1 hepatik fonksi-
yona baglidir ve karaciger hastaliklarinda bu
fonksiyon bozulur. Koagiilasyonun vaskiiler fazin-
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T

14—60 min—>

Sekil 4. TEG parametreleri.

C D
TROMBO- FIiBRINO-
SITOPENI  Lizis

HIPERKOA-
GULOPATI

NORMAL HEMOFILI

Sekil 5. Spesifik hemostatik defektlerin TEG traseleri.

da vazokontriksiyon, damar duvari ve trombositler
arasindaki iliski yetersizdir. Trombosit fazi, trom-
bositopeni ve trombosit disfonksiyonu nedeniyle
gerceklesemez. Trombositopeni %70 hastada var
olup, neden splenomegalidir. Trombosit disfonksiy-
onu nedeniyle TXA2'nin ve adenin niikleotidlerinin
tretimi azalmis olabilir. Kiigiik ve hipofonksiyonel
trombositler nedeniyle agregasyon da yetersizdir.
Koagiilasyon kaskadi karaciger tarafindan iiretilen
prokoagiilan ve inhibitdrlerin diisiik diizeylerinden
etkilenir. Bu koagiilasyon faktorleri; FI, FII, FV,
FVII, FVIII, FIX, FX, FXI, FXII, FXIII,
prekallikrein ve yiliksek molekiiler agirlikli kinino-
jendir. Inhibitérler ise; ATIII ve o, antitripsindir.
Regulatuar proteinler ise, Cl inhibitdr ve o,
makroglobulindir. FVIII diizeyi siklikla artmistir.
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Sekil 6. Karaciger transplantasyonunda TEG traseleri.

Ciinkii, vWF antijeninin diizeyi ve aktivitesi de art-
mustir. Fibrinolitik aktivite de artmistir. Cilinkd, tPA,
plazminojen, protein C , protein S ve o, an-
tiplazmin diizeyleri arasinda dengesizlik mevcuttur
(13).

Sekil 6'da goriildiigii gibi, A trasesi karaciger
transplantasyonuna hazirlanan hastada diisiik pihti-
lasma faktorleri ve az sayidaki trombositleri yansit-
maktadir. B trasesi, anhepatik faz +10 dk.: fibrinolizis
gelisimi. C trasesi: Anhepatik + 45dk: siddetli fibri-
nolizis. D trasesi: Reperfiizyont+5dk: pihtt olusumu
mevcut degil. E trasesi: Reperfiizyon+15dk: transe-
namik asit sonrast. F trasesi: Reperfiizyon + 30dk:
koagiilasyonun spontan diizelmesi. G trasesi:
Reperfiizyon+90dk: TDP ve trombosit verilmesi. H
trasesi: Reperflizyon+ 120dk: uzamis r zamanina rag-
men normal TEG trasesi (10).

Yani, anhepatik fazda koagiilasyon faktorleri
yapilamaz ve fibrinolizise ait aktivatorler artmis,
inhibitorler azalmistir. Masif kan kayb diliisyonel
koagiilopati sonucu da olabilir. Bu durumda da
pihtilasma  profili ¢ok bozulmustur. Graft
karacigerde reperfiizyon basladiktan sonra siklikla
koagiilasyon bozuklugu goriiliir. Bunun nedeni
hipotermi, asidoz ve alicinin karacigerinden salinan
cesitli substratlardir. Genellikle yeni greftte sentez
fonksiyonu yeniden baglar. Reperfiizyondan bir iki
saat sonra koagiilasyon normale doner. Bununla
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birlikte koagiilopati zayif fonksiyonlu da olsa de-
vam edebilir. Kontrol edilemeyen kan kaybina ne-
den olur. Bu durumda rutin testler degisiklikleri
gozlemekte yetersiz kalir (10).

Kang ve arkadaglar1 karaciger transplantas-
yonunda TEG kullannominda o6ncii olmuslardir.
TEG'deki degisiklikler yol gostericidir; taze donmus
plazma "r" zamam 15 dakikay1 agtig1 zaman 2-4 iinite
verilebilir, trombositler MA 40 mm.’den az ise 10kg.'a
1 iinite seklinde, kriopresipitat oo agis1 40 dereceden
kiigiik, MA normal ise 6-12 {inite verilebilir. TEG kul-
lanimi ile eritrosit siispansiyonu ve taze donmus plaz-
ma transfiizyonlar azalmstir (10,13).

Fibrinoliziste TEG Kullanimi

Hepatik cerrahi sirasinda perioperatif kana-
malara katkida bulunan hemostatik hastaliklarin
baslica komponentidir. Hepatik cerrahiye hazir-
lanan hastalarda fibrinolizis siklikla bulunur.
Ciinkii, genis karaciger rezeksiyonu ile fibrinolizisi
aktive eden faktorler salinirlar ve okliizyonlar ne-
deniyle azalmis olan karaciger kan akiminin et-
kisiyle de bunlarin atilimi azalir. Transplantasyon
sirasinda fibrinolitik sistem aktivatorleri ve in-
hibitorleri arasinda bir denge yoktur. TPA'nin art-
mis konsantrasyonu anhepatik periyodda ve graft
reperfiizyonundan hemen sonra pik yapar. Ayni za-
manda inhibitorlerin konsantrasyonu (plazminojen
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aktivator inhibitori ve o, antiplazmin) kayda deger
diizeyde olmadigindan bu durum asir1 fibrinolizis
ile sonuglanir (13).

Cerrahi iglem sirasinda fibrinolizis diizeyi ile
intraoperatif kan kaybi arasinda bir korelasyon
sozkonusudur. TEG kullanimindan 6nce antifibri-
nolitik tedavi genis kapsamli, ampirik yapilirdi.
TEG ile piht1 lizis indeksi (CLI) 6l¢limiiyle fibrino-
litik aktivite hakkinda yararli bilgiler elde edilmek-
te tedavinin yeterliligi de seri halde elde edilen
traselerle degerlendirilebilir (10).

Masif Kan Kaybi: Diliisyonel Koagiilopati

Major hemorajilerde banka kani ile replasman
yapilmasi diliisyonel koagiilopati i¢in potansiyel
yaratmaktadir. Eski kanlarda, pithtilasma faktorleri
ve fonksiyonel trombositler yoktur.

TEG analizi ile progresif kan kaybiyla birlikte
koagiilobilitenin arttig1 gosterilmistir. Kan kayb1
tahmin edilen kan voliimiiniin %80'ni agtig1 zaman
klinik ve TEG'de koagitilopati gozlenebilir. TEG ile
yapilan klinik calismalarda progresif kan kaybi
sirasinda hipokoagiilasyon olduguna dair bir delil
elde edilememistir (10). Gergekte, koagiilasyon sis-
temi kan kaybi sirasinda stimiile olmaktadir.
Ciinkii, stres koagiilasyonu arttiran katekolamin-
lerin salinimima neden olmaktadir. Tuman ve
arkadaglar1 yaptiklar1 calismada progresif kan kay-
bmin kristaloid veya eritrosit siispansiyonu ile
karsilanmasina ragmen dillisyonel koagiilopati ol-
madigmi, bilakis koagiilasyon aktivitesinde artis
oldugunu saptamigslardir. Bu nedenle ampirik
olarak TDP ve trombosit kullaniminin anlami ol-
madigint belirtmislerdir (14).

Calismalar, masif kan kaybi sirasinda eger he-
patik hipoperfiizyon yok ise; koagiilasyonun ve
buna etki eden faktorlerin karacigerde artmis sen-
tezi, prokoagiilanlarin salimimi saglamaktadir.
Progresif kan kaybinda ilk defekt trombosit
sayisinda ya da fonksiyonunda olmasina ragmen,
hesaplanan kan voliimiiniin %80'ni kaybolsa bile
artmig prokoagiilan aktivite gozlenmektedir (14).

Hiperkoagiilabilitede TEG Kullanimi

Baz1 hastaliklar hiperkoagiilabilite ile seyret-
mektedir. Hiperkoagiilopati tanisi rutin testlerle zor
konur. Trombosit sayist ve fibrinojen konsantras-
yonu artmustir. TEG'de ise, "r" zamani kisalir, hizla
artan daralan o agis1 ve maksimal amplitiid degerinin
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Sekil 7A. OLT planlanan hastada fibrinolizis, B. invitro transe-
namik asit uygulanimi, C. invivo transenamik asit uygulanimi.

70mm'den fazla olmasi ile tan1 konur. Boyle hastalara
trombosit ve pihtilagma faktdrlerini vermek tehlike-
lidir. Hepatik rezeksiyona gidilen hastalarda
hiperkoagiilopati tespit edilebilir. Dikkatle secilmis
hastalarda 1000-3000 iinite heparin kullanim
TEG'de belirtilerin geri doniisiimiinii saglar ve trom-
botik komplikasyon olusumunu azaltir.

En 6nemli komplikasyon trombozistir. Hepa-
tik arter anastomozu sirasinda goriiliir. Transplan-
tasyondan sonraki giinlerde bir grup hastada ATIII
ve protein C eksikligi goriilmiistiir. Bu protrom-
botik durum trombozis igin risk olusturmaktadir.
Bu nedenle TEG ile hiperkoagiilopati tespiti klinik
o6nem tasimaktadir (10).

Kardiak Cerrahide TEG Kullanimi

Kardiyopulmoner bypass (CPB) koagiilasyon
ve fibrinolitik sistemde cesitli kompleks bozukluk-
lara yol agmaktadir. Trombosit fonksiyonunda de-
fektler s6zkonusudur ki, bunlar, adezyon ve agre-
gasyonun azalmasi, fibrinojenin baglanmasindaki
azalma ve o graniillerin deplesyonudur.
Koagiilasyon fonksiyonu ve heparin aktivitesi CPB
sirasinda aktive koaglilasyon zamani (ACT) ile
monitdrize edilir. ACT sonucu kolay ve hizli elde
edilebilmesine ragmen, koagiilasyonun yalnizca
fibrin formasyonunun bagladigi zamanin1 gosterir.
Trombosit fibrin etkilesimini, pihti retraksiyonunu
veya lizisini gostermez. Halbuki, CPB etkileri
koagiilasyonun tiim evrelerinde goriilebilir (6,10).

Spiess ve arkadaslari, son zamanlarda post by-
pass koagiilopatilerde TEG'in yararli bir monitor
oldugunu gostermislerdir. TEG ile %87 postope-
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A B

Sekil 8A. Anhepatik faz: hiperkoagiilable, B. Greft karaciger
reperfiizyon sonrasi.

ratif hemoraji (cerrahiye gerek duyulan) tespit
edilirken, ACT ile %30, PT - PTT diger koagiilas-
yon testleri ile %51 oraninda hemoraji tespit
edilmistir (6,10).

Kang ve arkadaglar da kardiak cerrahide TEG
kullanmiglardir. Kardiyopulmoner bypass uygu-
lanan 34 hastada g¢alisma yapmuislardir. Rutin
koagiilasyon tetkikleri ve klinik bulgular1 deger-
lendirilen hastalarin %92'sine taze donmus plazma,
%30'una da trombosit transfiizyonu yapilmistir.
TEG bulgulant degerlendirilen hastalarda ise taze
donmus plazma transfiizyonu gerekmedigi ve trom-
bosit transfiizyonlarmin da %60'inin gereksiz
oldugunu ortaya koymuslardir (10).

CPB sonras1t %5 ile %25 hastada hemoraji
goriilmektedir. Bu hastalar hemodinamik agidan sta-
bil olmadigindan erken ekstiibe edilememektedirler.

Plazma koagiilasyon faktorlerinin dillisyonu,
trombosit disfonksiyonu, heparinin neden oldugu fib-
rinolizis, heparinin yetersiz notralizasyonu, hemosta-
tik defektlerin olugsmasina yardimci olmaktadir.

CPB sirasinda trombositlerde birtakim
degisiklikler gozlenir. Harker ve arkadaslari post-
CPB periyodunda trombositlerin o graniillerinin
tilketildigini bulmuslardir. Kestin ve arkadaslari,
CPB sonrast trombositlerin nispeten intakt
oldugunu go6zlemislerdir. Bazi galigmalarda CPB'
i trombosit yiizeyindeki GPIb'yi azalttigini, bazi

T Klin J Cardiovascular Surgery 2000, 1

Tiilay KORKMAZ ve Ark.

caligmalar ise GPIIb/Illa'da defekt yaptigini ortaya
koymustur. Ammer ve arkadaslar1 post-CPB
sirasinda o graniillerden salinimin inhibe edildigini
One siirmislerdir (15).

TEG kullanilarak hemostatik defekt saptanmis
ve tedavi ona gore planlanarak hastalarin erken
ekstiibasyonu saglanmistir (15).

CPB sirasinda rutin koagiilasyon tetkiklerinin
sonuglariin ge¢ elde edilmesi nedeniyle, hastalara
uygulanan kan ve kan iiriinlerinin transfiizyonunda,
hastadan hastaya degisen bir uygulama yoktur.
Shore-Lesserson ve arkadasglari TEG kullanilarak
yapilan algoritm transfiizyonlarin hem transfiizyon
ihtiyacin1 azalttigini, hem de saptanan patolojiye
gore transfiizyonun planlanabildigini gdoster-
mislerdir (16,17).

Yine, Gandhe ve arkadaglarinin yaptiklar1 bir
calismada, TEG kullanilan hastalarda %50 oranin-
da postoperatif hemoraji ve kan iirtinii kullaniminin
azaldig1, reeksplorasyon oranmin ise %1 oldugu
saptanmugtir (18).

Heparinin Etkilerinin Monitorizasyonu

Kardiak ve vaskiiler cerrahide heparin kul-
lanimi sik yapilan bir uygulamadir. Heparin uygu-
lamas1 yaygin olarak Aktive Edilmis Koagiilasyon
zamani ile degerlendirilir. Diger yontemler, Lee-
White tiim kanin pihtilagma zamani, kanin aktive
edilmis rekalsifikasyon zamanidir (6).

Aktive koagiilasyon zamani: ACT ilk olarak
Hattersley tarafindan 1966 yilinda tanitilmigtir ve
kardiak cerrahide heparin etkisinin monitdrizasyo-
nunda halen yaygin bir sekilde kullanilmaktadir.
Kan celite veya kaolin gibi aktivatorler iceren test
tiibiine konur. Bu aktivatorler intrensek yolu baslat-
maktadir. ACT Hemochron ve Hepcon adli cihaz-
larla otomatik olarak &lgiiliir. Tiip cihazdaki yerine
yerlestirildikten sonra rotasyon hareketi baglar ve
pihtinin olustugu an bu hareket sona erer. Cihazin
tizerinde bu iglemin kag saniyede bittigini gosteren
ekran mevcuttur. Normal ACT siiresi 80-120
saniyedir. ACT 400sn.'den az ise, belirgin sekilde
trombosit ve pihtilasma faktori tiiketilir. 400'den
biiyiik ise, koagiilasyon inhibe olur. CPB sirasinda
heparin monitdrizasyonu Onemlidir. Ciinkii,
rezidiiel etkiler, heparin rebaundu, post bypas art-
mis kanamalar, tromboz goriilebilir. Heniiz ideal bir
heparin ve ACT diizeyi saptanamamustir (6,19).
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Obstetrikte TEG Kullanimi

Dogum sonrasi hemoraji maternal morbidite ve
mortalitenin major etkeni olup, utreus atonisi en sik
goriilen nedendir ve dogum sonrast histerektomi i¢in
en yaygin endikasyondur. Boyle hastalarda hemoraji
herhangi bir koagiilopati ile birlikte olabilir ve bu da
pihtilasma faktorleri ve trombositlerin kristaloid
uygulamasimi takiben diliisyonu, doku travmasina
bagl dissemine intravaskiiler koagiilasyon sonucu
olabilir. Kanayan bir hastada koagiilopatiyi cerrahi
kanamadan ayirmak zordur. Hemostatik degisiklik-
lerin teshisi ve pihtilagma faktorlerinin replasmanina
olan ihtiyac genellikle cerrahi sahada mikrovaskiiler
kanamanin klinik gozlemine ve rutin koagiilasyon
tetkiklerine dayanir (20).

TEG kullaniminin, hamilelerde koagiilopati
teshisinde yararli bir yontem oldugu ¢esitli calis-
malarla gosterilmistir. Landers ve arkadaslari,
hamile bir bireyde TEG ile koagiilopatiyi hemen
teshis edip, amaca yonelik uyguladiklari tedaviye
cevabinda olumlu oldugunu belirtmislerdir (20).
Steer ve arkadaslari, dissemine intravaskiiler
koagiilasyon ve abruptio plasentali bir hastada
koagiilasyon anomalilerinin teshis ve tedavisinde
TEG'!m hizli ve etkili bir yontem oldugunu bul-
muglardir (20). Sonug olarak, vajinal dogumu ta-
kiben siddetli koagiilopatinin bagarili sekilde te-
davi edilmesinde Sharma ve arkadaslari da TEG'in
roliiniin 6nemli oldugunu ortaya koymuslardir (20).

Preeklampsili hastalarda da trombositopeninin
yaygin bir sekilde goriilmesi ve nadir de olsa dis-
semine intravaskiiler koagiilopatinin gelismesi
anormal hemostazla sonuclanabilmektedir. TEG,
preeklamptik hastalarda hemostazin deger-
lendirilmesinde, preeklamptik ve eklamptik hasta-
lardaki koagiilopatiye yonelik degisikliklerin sap-
tanmasinda gilivenilir bir yontem olarak kullanil-
maktadir (21,22).

Sonoclot Analizori

1975 yilinda von Kaulla tarafindan tanitil-
mustir. Ultrasonik, vibrasyon hizi1 200 Hz olan, dis-
posable bir prob, kanin bulundugu kaba birakilir.
Piht1 olugmaya basladigi andan itibaren ortaya
cikan rezistans kaydedilir. Bu cihazda, TEG gibi,
pihtiy1 viskoelastik olarak degerlendirir.

Anestezinin Koagiilasyon Uzerine Etkisi
Genel ve lokal anestetikler koagiilasyon {ize-
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rine etkilerini trombosit fonksiyonu iizerinden
gostermektedirler. Genel anestetikler trombosit
fonksiyonunu siiprese ederler (7). Fakat, genel
anestezi sirasinda strese yanit olarak salinan
katekolaminler trombosit agregasyonunu stimiile
ettiklerinden koagiilasyonda bir artis gozlenir.
Sharma ve arkadaslarinin hamile kadinlarda, TEG
kullanarak anestezi tekniklerinin koagiilasyon tize-
rine etkilerini arastirmaya yonelik yaptiklar1 bir
calismada, genel anestezinin koagiilasyon za-
maninda %30 azalma, pihtt olusum hizinda da %25
artma yaptigini gostermislerdir (11). Bu durum post
anestezi periyodunda da devam etmistir. Klinik
caligmalar ve hayvan deneyleri kanin stres sirasin-
da hiperkoagiilabl oldugunu gostermistir. Yine bu
caligmalarda inhalasyon anestetiklerinin trombosit
agregasyonunu siiprese ederek koagiilasyonu en-
gelledigini ortaya koymustur. Bir baska ¢alismada
Kohro ve arkadaglar1 Propofol'iin koagiilasyon tize-
rine etkilerini TEG kullanarak arastirmiglar ve Pro-
pofol'iin de koagiilasyonu ¢esitli mekanizmalarla in-
hibe ettigini gostermislerdir. Yine De La Cruz ve
arkadaslar1 invitro ¢alismalarla trombosit aktivitesi-
ni Propofol'iin azalttigini rapor etmislerdir (23).

Ozetle, genel anestezi hipokoagiilasyona yol
acmakta, fakat strese yanit olarak salman kateko-
laminler hiperkoagiilasyona neden olmaktadir.

Regional anestezide kullanilan ilaglardan 6zel-
likle Amid grubu lokal anestetikler trombosit
fonksiyonunu inhibe edip fibrinolizisi arttirirlar (7).
Kohrs ve arkadaglarmin yaptiklart bir ¢alismada
Bupivakainin koagiilasyonun baglama zamanint  hi-
zlandirdigini, fakat pihtinin biiylimesini ve saglam-
lihgimnm azalttigini gostermislerdir (24). Yine Tuman
ve arkadaglarmin postoperatif epidural analjeziyle
birlikte kombine genel-epidural anestezi ve genel
anesteziyi takiben opioid analjezi yapilan hastalar
karsilagtirarak yaptiklart calismada sistemik opioid
analjezi alan hastalarda hiperkoagiilasyon oldugunu,
epidural analjezi yapilan hastalarda ise belirgin sek-
ilde trombosit fonksiyonlarinin ve pihtinin biiyiime
hizinin azaldigini gostermislerdir (14).

Ozetle, lokal anestetikler trombosit agregasyo-
nunu inhibe ederek, endotel hiicresinin prostasiklin
yapict etkisine, kan ve plazma viskozitesi {izerine
olumlu etkilerde bulunarak koagiilasyonu azalt-
maktadir. Regional anestezi sirasinda stres faktor-
lerinin daha az olmasi da tromboemboli insidansini
genel anesteziye oranla diisiirmektedir.
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