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SUNUM PLAN!I

» TransfUzyon hakkinda genel bilgiler
» Travma hastalarinda koaguUlopati ve masif fransfuzyon
» TransfUzyon hakkinda guncel tedavi yaklasimiar:
TROMBOELASTOGRAFI
ROTASYONEL TROMBOELASTOMETRI
esliginde fransfUzyon




Ciddi kanamalara bagl dolasim soku, yaralanmalardan veya kan
kaybina sebep olabilecek hastliklardan sonraki ilk 24 saatte
mortalitenin dnemli sebeplerinden biridir. Hastane dncesi ve sonrasl
yapillacak dogru transtUzyon hamleleri ile mortalite oranlar ciddi bir

sekilde azalmaktadrr.




Kritik organ perfUzyonu icin yeterli infravaskUler volumu

saglamak
HUcrelere yeterli oksijenin tasinmasini saglamak

Olusabilecek koaguUlasyon bozukluklarni dnlemektir




Normal salin

Fibrinojen konsantrati

Ringer laktat

Protfrombin kompleks konsantresi

Antifibrinotik ajanlar (traneksamik asit)

-
Kolloid sivilar
h
Erifrosit sUspansiyonu
|
Taze donmus plazma
-

Rekombinant faktdr VI, Vila, Xl
replasmani

Trombosit

Kriyoresipitat




Travma hastalannda da kontrol edilemeyen kanamalar mortalitenin
onemli sebeplerindendir. Konamanin ve travmanin direk ve indirek
etkileri ile olusan koagUlopati ise kanamanin siddeftini arttirarak

mortalitenin artmasina neden olmaktadir.




Travmatik hemorqjik sok

Hemoraqjik sok Doku hasari

Doku hipoksisi

inflamasyon
Asidoz ‘
Aneml / Trombosit

fonksiyonlarinin koagulasyon
ve koaguUlasyon faktorlerinin
faktorlerinin asir Uretimi
azalmasi

Hemodilusyon
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Travma hastalarinda koagulapatinin en

yaygin sebepleri

» Masit hemoraqii

» Hipotermi

» Pihtilasma faktorlerin ve Trombositlerin tUketimi ve dilusyonu
» Travmanin indukledigi fibrinolizis

» Masif kan transfuzyonu

» Hipokalsemi
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Masif franstuzyon;

Yaralanmadan veya hastalik sonucu kanamanin

baslangicindan sonra:
» Ik 24 saat icinde 10 Unite
» |k 24 saatin herhangi bir saatlik diliminde 3 Unite

» DOrt saat icinde 5 Unite ve daha fazla kan ihtiyacr olmasi
masif fransfUzyon olarak tanimlanmaktadir.




2007 yihlnda Halcomb ve arkadaslarinin yaptigr calismada kanamal hastalarda hasar kontrol

edici resUsitasyonun dnemi Uzerine vurgu yapilmistir.

>

>

Kanamanin erken donemde kontrolu

Sistolik kan basincinin 90-100 mmHg duzeyinde tutulmasi
Hemostatik resusitasyon (1:1:1 kural)

Kriyoresipitat kullanimi

Hipotermi, asidoz ve koagUlopatinin &nUne gecilmesi

Traneksamik asit, kalsiyum, PCC ve rFVlla gibi adjuvanlarin kullanimi




Kanama ve travmanin etkisiyle olusabilecek koagulasyon sistemindeki
bozukluklar dnlemek icin es zamanli olarak hastaya taze donmus

plazma ve trombosit suspansiyonu verilimektedir.




Erifrosit ~ sUspansiyonu, taze donmus plazma ve trombosit
sUspansiyonunun 1:1:1 oraninda veya 1:1:2 oraninda veriimesi kabul

goren yaklasimlardir.




Bu iki yaklasim arasinda son zamanlarda yapilan PROPPR calismasinda

ciddi kanamali travma hastalarinda 1:1:1 ES:TDP:TS oraninda replase
edilen hastalar ile 1:1:2 oraninda replase edilen hastalarda ilk 24 saatlik

ve 30 gunlUk mortalite oranlarn arasinda anlamli fark bulunamamustir.

Holcomb JB, tilley Bc, Baraniuk s, Fox ee, Wade ce, Podbielski JM, et al. transfusion of plasma, platelets, and red
blood cells ina 1:1:1 vs a 1:1:2 ratio and mortality in patients with severe trauma: the ProPPr randomized clinical trial.

e o m eemm e = e - o e a—




Ayrica rutin kullanilan kan Urinlerine ek olarak Isvicre'de 131 hasta
Uzerinde yapilan kohort calismasinda travma hastalarinda
fibrinojen(FC) ve protfrombin kompleks (PCC) konsanirelerinin ve daha
az siklikta rekombinan faktor VII-Vila-Xlll konsantrelerinin kullaniminin

sag kalima katkisi oldugu gosterilmistir.

schochl H, nienaber U, Hofer g, voelckel W, Jambor c, scharbert g, et al. goal-directed
coagulation manage- ment of major trauma patients using thromboelastometry (ROTEM)-guided
administration of fibrinogen concen- trate and prothrombin complex concentrate. crit care




Bu calismada, bireysel ve hedefe ydonelik hemostatik tedavinin rutin tedavi

protokollerine goére UstunlUgQU vurgulanmistir.

Hedefe ydnelik tedavide standart testlerin yaninda; FC, PCC gibi konsantratlarnn
olcuUmunde viskoelastik hemostatik analizler hizli, govenilir ve pratik bir dlcim

sagladigindan koagulasyon bozukluklarinin degerlendirmesinde yer almistir.

schochl H, nienaber U, Hofer g, voelckel W, Jambor c, scharbert g, et al. goal-directed
coagulation manage- ment of major trauma patients using thromboelastometry (ROTEM)-
guided administration of fibrinogen concen- trate and prothrombin complex concentrate. crit




Viskoelastik hemostatik analizler hemostatik resusitasyon sirasinda
pihtilasma surecinde hangi bilesenlerin gerektiginin hizla tespit

edilmesini saglamak icin kullanilan kalitafif testlerdir.
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VISKOELASTIK HEMOSTATIK ANALIZLER

TROMBOELASTOGRAFI (TEG)

ROTASYONEL TROMBOELASTOMETRI (ROTEM)




» Tromboelastografiilk kez 1948 yilinda Hartert tarafindan tanimlanmistir.

Temel olarak pihtinin viskoelastik ve mekanik ozelliklerini degerlendirerek

hemostaz hakkinda bilgi veren bir sistemdir.

» Karaciger transplantasyonu sonrasi gorulen hiperfibrinolizis tablosunu
hizll ve dogru bir sekilde gosterebilmesiyle klinik popularite kazanan TEG,
gUnUmuzde basta KC transplantasyonu ve kalp cerrahisi olmak Uzere

bircok klinik alanda kullanilimaktadir.




Hartert koaguUlasyon sistemini ev insa etmeye benzetmistir. Konvansiyonel
testler evin temeli atilincaya kadar; yani pihti olusuncaya kadar gecen
zamani yansitirken, TEG gibi viskoelastik hemostatik analizler evin ne hizda
insa edildigini (koagulasyon zamanini) ve insa edilen yapinin (pihtinin)

guclU bir yapi olup olmadigi konusunda bilgi vermektedir.




TEG teknolojisi ve calisma prensibi

Tromboelastogram olcumleri kU¢uk tasinabillir ve kisa sUrede sonucg veren

(yaklasik 30 dakika) bir cihaz ile yapiimaktadir.
» Elektromanyetik fransdUsir
» Silindirik kUvet

» Igne

» Bilgisayar




» Prekoagulasyon
» Koagulasyon

» Fibrinolizis

+— (Coagulation

Kinetics of clot
development

S

T

F

Fibrinolysis

Reaction ime, Achievenmnent
first significant of certain clot
cot formation firmness

Maximum amplitude -
maximum strength of
clot

Percent lysis
30 minutes
after MA

LY




» R zamani: Reaksiyon zamani anlamina gelir ve dlciUme basladigr andan iki
egri arasindaki mesafenin 1 mm’'ye ulasmasina kadar gecen sureyi

gostermektedir.

» K zamani: Pihti olusum zamani anlamina gelir ve pihtinin 20 mm’'lik genlige
ulasmasi icin gecen zamani gdosterir. Hem frombin akfivitesi, hem de fibrin

olusumu ile ilgilidir.




» Alfa acgisi: Yatay eksenden ayrilan egriden cizilen tanjant cizgisi ile yatay

eksen arasinda olan acidir. Pihtinin maksimum guce ulasma hizini gosterir.

» Maksimum amplitud veya genlik(MA): Pihtinin maksimum genligini veya
maksimum elastikiyetini yansitir. Daha cok trombosit sayisi, frombosit

fonksiyonlar ve fibrinojen seviyesi ile ilgilidir.

» LY30 ve LY60 degerleri: Maksimum genlik noktasina ulastiktan sonra 30 ve

60. dakika pihtinin genligindeki azalmayi ifade eder.




Pratik kullanimda TEG OlcUmleri konvansiyonel TEG ve modifiye TEG
analizleri ile yapiimaktadir. Konvansiyonel TEG analizleri ile hemostatik
sistemin sadece global degerlendimesi yapilabilir. Modifiye TEG

analizleri kana bazi reaktit maddelerin eklenmesi ile yapllr.,




Aktivatorler: Reaksiyon hizini arttirarak ve daha hizli sonuc¢ alma imkan

tanimaktadir.

Heparinaz: Dolasimdaki heparinin etkisini ortadan kaldirmaktadir (Ozellikle KC

trans ve KVC operasyonlanndal)

Trombosit blokorleri: Trombositlerin pihti olusumundaki rolunU ortadan
kaldirarak pihtilasma faktorleri ve fibrinojen gibi koagulasyon sisteminin diger

komponentlerini degerlendirmektir. Gp Ilb/llla Uzerinden abicixima g

trombosit blokaj saglanmaktadir.



4. Antifibrinolitik ilaglar: Aprotinin ve traneksamik asit gibi
anftifibrinolitik ilaclann invitro etkilerinin ortaya konulmasi ve

es zamanli invivo kullanimi hakkinda yol gdstericidir.




GUnUumuUzde modifiye TEG uygulamasinin ulastigr en son nokta
rotasyonel tromboelastometri (ROTEM) analizidir. Konvansiyonel TEG
uygulamasina gore daha hizli ve guvenilir sonug vermektedir. Pratik

uygulamada 6 cesit ROTEM analizi yapilimaktadrr.




NATEM (Aktive edilmemis tromboelastometri)

INTEM (Intrinsik fromboelastometri)

EXTEM (Ekstrinsik fromboelastometri)

FIBTEM (fibrinojen tfromboelastometri)

APTEM (Aproftinin tromboelastometri)

HEPTEM (Heparin fromboelastometri)




» CT (koagulasyon zamani) r degeri

» CFT (pihfi olusum zamani)--------------=-==-----—--——- k degeri
» MCF (maksimum pihti sertligi)------------------------ MA degeri
rAAC P cximunm Amplitude
Fihtirin maksinmum
K: Kinetik zamarn dk BOwOklOde ulasmia Zaman

CL. LY: Pibh stalzilitesi

i

R:reaksivon him dk

TEG

CT
ROTEM
CT: Clothing Time
Pihfilagnma zamar dk : .
CET: Cloth Formation Time PMCF: Maximum Cloth a acgisi : Poelimerizasyon hiz

Firmmness

Pibt clusum zamarn dk Piht sertligi mm



TEG ve ROTEM anadlizinde referans

degerler
I I N
TEG
R degeri 10-19/3.7-8.3  CT(sn) 137-246 CT(sn) 137-246
(mm/dk)
K degeri 4-11/0.5-3.7 CFT(sn) 40-100 CFT(sn) 40-100 -
(mm/dk)
Alfa acisi 46.8-73.6 - - -
MA degeri (mm) 54.5-72.5 MCF(mm) 52-72 MCF(mm) 52-72 MCF(mm) 9-25
LY30 (%) 0-75 - - -
LY60 (%) 0-15 - - -

Cl (-3)-(+3) i i i




(T

Normal

R;K;MA:Angle = Normal

Anticoagulants/hemophilia

Factor Deficiency
R;K = Prolonged,
MA;Angle = Decreased

Platelet Blockers

Thrombocytopenia/
Thrombocytopathy

R ~ Normal; K = Prolonged;
MA = Decreased

Fibrinolysis (UK, SK, or t-PA)

Presence of t-PA

R ~ Normal;

MA = Continuous decrease

LY30 > 7.5%;, WBCLI30 < 97 .5%;
Ly60 > 15.0%, WBCLIGO < 85%

Hypercoagulation

R:K = Decreased;
MA Angle = Increased

D.I.C

Stage 1
Hypercoagulable state with
secondary fibrinolysis

Stage 2
Hypocoaguliable state



Yapilan calismalar travma iliskili koagulopatinin tedavisi gelecekte

viskoelastik hemostatik analizler ile yonetilen tedaviler esliginde
koagulasyon faktor konsantrelerinin kullaniminin sabit oranli fransfuzyon

paketlerinin uygulanmasindan daha efkili ve guvenli olacagin

gostermistir.

schochl H, nienaber U, Hofer g, voelckel W, Jambor c, scharbert g, et al. goal-directed coagulatio
manage- ment of major trauma patients using thromboelastometry (ROTEM)-guided administratio IDER
of fibrinogen concen- trate and prothrombin complex concentrate. crit care 2010;14:r55. el




Koagulopafi

Trombotik komplikasyonlar

ARDS

Diger transfuzyon reaksiyonlart,

— TACO (transfusion-associated volume overload)

— TRALI (transfusion-related acute lung injury) ve hemolitik

reaksiyonlar

RBC'nin asjrn tfransfuzyonu
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FIBRINOJEN

» Fibrinojen konsantreleri kullanimi hipofibrinojemide TDP kullanimina gore
10 kat daha etkilidir,

» Daha az volUm ile kisa surede fibrinojen diUzeyini yUkseltmektedir.

» Travmaya bagli koagulopatide hedef fibrinojen duzeyi 1.5-2 g/I'dir

» Kanamanin erken zamanlannda yuksek dUzeyde uygulanan fibrinojen
konsantreleri hastada ES:TDP:TS ihtiyacini azaltmaktadir.

TEG------- fonksiyonel fibbrinojen testi

ROTEM---FIBTEM
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Protrombin kompleks konsantreleri

» Genis, plazma havuzlarindan dretilen saflastinimis koagulasyon faktorleridir.

» Faktor ll, VI, IX, X, protein C ve S icerir
» PCC'de faktor miktarn TDP'ya gore 25 kat daha fazladir.

» Oral antikoaguUlanlara bagl kanamalarda ve konjenital koagulasyon

defektlerinde etkin tedavi yontemi




Oral antikoagulan kullanmayan pihfilasma zamani (CT) uzamis
kanama egilimi olan hastalarda kullaniimaktadir. Baslangic
tedavisinde PCC kullanimi TDP ihtiyacint Snemli derecede

azaltmaktadir.




131 Travma hastasinda yapilan retrospektif bir calismada:

» FIBTEM MCF <10 mm olan hastalara->Fibrinojen

» Kumadin kullananlar veya EXTEM CT 1,5 kati >PCCleri

» Fibrinojene ragmen MCF duzelmeyenler->Trombosit konsantresi veriimesinin

%27 .8 olan mortaliteyi %16 ya dUsird0gunU gdstermistir.

schochl H, nienaber U, Hofer g, voelckel W, Jambor c, scharbert g, et al. goal-directed
coagulation manage- ment of major trauma patients using thromboelastometry (ROTEM)-guided
administration of fibrinogen concen- trate and prothrombin complex concentrate. crit care

cSN\N1 N1 N[




Faktor Xl

KoagUlasyon sisteminde pihti stabilizasyonunu saglayan temel faktordur.

Travma ve masif kanama edinsel FXIII eksikligine yol acmaktadir. Faktor Xl
seviyesinin % 60'in altina dusmesi ile hastada kanama egilimi artmaktadir. Erken

ddénemde replasmani kanama kontrolu acisindan dnemlidir.
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Antifibrinolitikler

Plazminojenin fibrine baglanmasini engellemektedir.

» Traneksamik asit
» e-amino kaproik asit

» Aprofinin




2000'in Uzerinde tfravma hastasi Uzerinde yapilan plasebo kontrollt CRASH 2

calismasinda erken ddnemde traneksamik asit tedavisinin baslanmasinin

kanamaya bagli mortaliteyi azalttigr gosterilmistir.

TEG-----LY30>%3

crasH-2 trial collaborators, shakur H, roberts |, Bautista r, caballero J, coats t, et al. effects of
tranexamic acid on death, vascular occlusive events, and blood transfusion in trauma patients
with significant haemorrhage (crasH-2): a randomised, placebo-con-

trolled trial. lancet 2010:376:23-32.




Sonuc olarak travma hastalannda TEG ve ROTEM gibi viskoelastik

hemostatik analizlerin kullaniimasi ES, TDP, TS ve kriyoresipitat gibi yUksek
hacimli, komplikasyon riski yUksek kan Urunlerinin kullanimini azaltmakta ve

hedefe ydnelik dengeli fransfUzyon imkani saglamaktadir. Bu durumun

mortalite Uzerine ciddi katkilan bulunmaktadrr.




Ancak bu testlerde Olculen yontemler reakfifler ve parametrelerdeki
belirgin heterejonizasyondan dolayi fravma hastalarinda standart bir
algoritma olusturulamamistir. Kalp cerrahisinde yapilan randomize klinik
calismalarda gosterildigi fravma hastalarinda da bir cok yeni randomize

calismaya ihfiyac duyulmaktadir.
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AZ ONCE
RADYODA DUYDUM.
PANAMALI BiR HASTA |{ GRUBUN NEYDP?
VARMIS. HEMSERiM: SENIN

GOREBILIRMiYiM?

2 YIL ONCE "GiZLI SEKERIN VAR
DEMISSINIZ. GiZLi DIYE KIMSEYE
SOYLEMEMIS, SONUNDA DIYABET
OLUP KOMAYA GIRMIS MANYAK!..
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