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OZET

Bu ¢alismanin amaci, konjenital kalp cerrahisi uygulanan hastalarin koagiilasyon sistem
degisikliklerinin degerlendirilmesinde, (1) tromboelastograf ile standart laboratuvar
tetkikleri arasinda bir fark olup olmadigimi arastirmak, ve (2) siyanotik ve asiyanotik

patolojiye sahip hastalarin bu farkli yontemlere nasil cevap verdigini incelemektir.

Baskent Universitesi Klinik Arastirma ve Etik Kurulu’nun izni ve ¢ocuklarin ailelerinden
onay alindiktan sonra, agik kalp cerrahisi uygulanarak biventrikiiler diizeltme ameliyati
planlanan ve yaslar1 3 ay ile 10 yil arasinda olan 24 ¢ocuk prospektif diizende ¢alismaya
alindi. Tiim hastalarda anestezi indiiksiyon ve idamesi ile kardiyopulmoner bypass ve

cerrahi teknikler standart tutuldu.

Standart laboratuvar tetkikleri olarak protrombin zamami (PTZ), aktive parsiyel
tromboplastin zamani1 (aPTT), platelet sayisi, fibrinojen ve D-dimer degerleri;
tromboelastograf degerlendirilmesi igin ise Roteg® ile ilk piht: baslangic (R), piht1 olusum
zamani (K), alfa acis1 (o), ve maksimum pihtilagma (maksimum amplitiid, MA) 6l¢iildi.
Kan ornekleri santral vendz kateterden 3 zaman diliminde yapildi: (1) indiiksiyondan
hemen sonra, cerrahi baslamadan once (t;), (2) ameliyatin sonunda yogun bakima

¢tkmadan once (t2), ve (3) yogun bakimda 24’{incii saat (t3).

Ameliyat sirasinda ve sonrasinda alinan standart laboratuvar tetkiklerinde platelet
sayisinda zaman igerisinde hafif bir diisme, PTZ degerlerinde ise normal {izerinde hafif bir
artis tespit edildi. Fibrinojen ve aPTT degerlerinde ise dnemli bir degisiklik kaydedilmedi.
ACT degerleri her iki grupta da normal sinirlarda olmak iizere siyanotik grupta anlaml
sekilde daha diisiiktii (p= 0.015). TEG o6l¢timlerinde ilk pitht1 baslangici, pithti olusum
zamani ve alfa agisinin EXTEG degerleri siyanotik ve asiyanotik gruplarda anlamli fark
gosterdi. TEG ve standart laboratuvar parametrelerinin higbirisinin yogun bakimda ilk 24

saatlik kanama miktari ile iliskileri anlamli bulunmadi.
TEG o6l¢timleri ile standart laboratuvar tetkiklerinin karsilagtirilmasinda, baglangic platelet

sayilarinin hem INTEG hem de EXTEG o6l¢limlerindeki ilk piht1 baslangici (R), pihti

olusumu (K), ve maksimum amplitiid (MA) baslangi¢ degerleri ile korelasyonu bulundu
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(p<0.05, hepsi i¢in). Protrombin zaman1 baslangi¢ degeri ise sadece ilk piht1 baslangici ile
iligkili bulundu. Ameliyat sonundaki 6l¢iimlerin degerlendirmesinde, hicbir laboratuvar

tetkiki ile TEG olgtimleri iligkili bulunmadi.
Sonug olarak, acik kalp cerrahisi uygulanan ¢ocuklarin ameliyat sirasinda ve sonrasinda
yapilan koagiilasyon sistem degerlendirmesinde, siyanotik ve asiyanotik ¢ocuklarin TEG

Olciimlerinde, standart laboratuvar tetkikleri ile gosterilemeyen anlamli degisiklikler

kaydedilmistir.

Anahtar kelimeler: Pediyatrik kalp cerrahisi; Koagiilasyon sistemi; Tromboelastografi
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ABSTRACT

The aim of this study was, (1) to evaluate whether there were differences between the
thromboelastrography and standard laboratory test results of congenital heart surgery
patients’ coagulation profile, (2) to evaluate the differences in cyanotic and acyanotic
patients in this manner.

After the approval of Baskent University Ethics Committee and written consent from the
parents of the patients were obtained, 24 patients, ages between 3 months-10 years, who
were assigned for biventricular correcting surgery using cardiopulmonary bypass, were
included to our study.

Standard laboratory tests included prothrombin time (PT), activated partial thromboplastin
time (aPTT), platelet count and fibrinogen and d-dimer values. Thromboelastrography tests
included first beginning of the clot formation by Roteg, clot formation time (K), angle of
alpha (o), and maximum clotting (maximum amplitude, MA). Blood samples were
obtained from the central venous line at 3 different times:

(t1) = immediately after the induction, before the surgery started, (t;) = at the end of the
operation, before transporting to the pediatric cardiac surgery ICU, (t3) = postoperative 24"
hour in the ICU.

The standard laboratory tests’ results during and after the operation, indicated a mild
decrease in platelet number and an increase in prothrombin time. There were no significant
differences in fibrinogen and aPTT values. Activated clotting time values were in normal
ranges in both of the groups however the ACT values of the cyanotic group patients were
significantly lower than acyanotic ones (p=0.015). Thromboelastrography measurements
were found significantly different for first clot formation, clot formation time and a angle
EXTEG degrees between the acyanotic and cyanotic groups. Neither TEG nor the standard
laboratory parameters were found related to the drainage amounts in 1% 24 hours in the
ICU.

When TEG results and standard laboratory tests were compared, beginning platelet
numbers were found to be correlated both for the INTEG and EXTEG measurements for
the first clot formation beginning, clot formation time and maximum amplitude (p<0.05,
for all). Induction PT values were found to be related only with the 1*clot formation. No
correlation was found between the laboratory test results and TEG measurements at the

end of the operation.



In conclusion, in children with congenital cardiac anomalies assigned for the open heart
surgery, TEG measurement results showed significant differences when compared to

standard laboratory tests both during and after the surgery.

Key words: Pediatric cardiac surgery; Coagulation system; Thromboelastography
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GIRIS

Normal ¢alisan bir koagiilasyon sistemi saglikli yasam icin vazgecilemez bir olgudur. Oyle
ki, bir savunma sistemi olarak da adlandirilmaktadir. Herhangi bir sebeple ortaya c¢ikan
kanamanin durdurulmasi kadar, lezyon yerinde olusan pihtinin temizlenmesi de 6nemlidir.

Koagiilasyon ve fibrinolizis arasinda hassas bir denge mevcuttur (1,2).

Hemostazda rol alan ana elemanlar arasinda damar duvari, kan akimi, trombositler,
koagiilasyon faktorleri ve inhibitorleri, fibrinolizis faktorleri ve inhibitorleri, akut faz
proteinleri, fosfolipidler, prostoglandinler ve sitokinler sayilabilir. Bu elemanlar arasinda
stirekli bir etkilesim mevcuttur. Ayn1 zamanda, bu elemanlarin bir ¢ogu diisiik hizda ve

stirekli olarak tiiketilir ve sentezlenir (1-3).

Genel olarak, cerrahi uygulamalarda hemostazin 6nemli olmasinin yanisira, pediyatrik
kardiyovaskiiler cerrahi uygulamalarinda hemostaz ayr1 bir 6neme sahiptir. Bu 6nem
baslica, yas grubunun gelisimi bakimindan tiim viicut sistemlerinde devam etmekte olan
bir gecis donemi olmasindan, uygulamalarin dogrudan kalp ve damarlara yonelik
olmasindan, siyanotik kalp hastaligi varligindan, kardiyopulmoner bypass ve total

sirkiilatuvar arrest uygulamalarindan kaynaklanmaktadir (3,4).

Kardiyovaskiiler cerrahi sonrasi kanamanin kontrol altina alinmasinda, standart protokoller
ve hastalarin klinik durumunun yanisira, standart laboratuvar tetkikleri ile Olciilen

koagiilasyon profili dikkate alinan esaslardir.

Planlanan ¢alismanin amaci, konjenital kalp cerrahisi uygulanan hastalarin koagiilasyon
sistem degisikliklerinin degerlendirilmesinde, (1) tromboelastograf ile rutin laboratuvar
tetkikleri arasinda bir fark olup olmadigni arastirmak, ve (2) siyanotik ve asiyanotik

patolojiye sahip hastalarin bu farkli yontemlere nasil cevap verdigini incelemektir.



GENEL BIiLGIiLER

1. KOAGULASYON SiSTEMIi

Hemostaz, kanamayr durdurmak {izere piht1 olusumu ve lizisinin, patolojik pihtilagsma
(tromboz) olusturmadan kontrollii bir sekilde aktivasyonudur. Bir diger ifade ile de, kan
damarlarindaki tiim sivilarin korunmasini saglayan dolasim sistemi 6zelligidir. Bu amagla
vaskiiler faktorler, trombositler, ve koagiilasyon proteinleri gibi ¢ok sayida ve gesitte
komponent rol almaktadir. Bunlarin bir kismi dolasimda ¢ok az miktarda bulunur, cogu da
inaktif formdadir. Bu komponentler, liizumu halinde depolardan yiliksek miktarlarda
saliabilir ve hizla sentezlenebilir. Ayrica, tetikleyici bir faktorle karsilasildiginda ¢ok kisa
bir siirede aktiflenebilirler. Dolagimda c¢ok kiigiik konsantrasyonlarda olmalari, bu

komponentler arasinda 6nemli bir etkilesim olmasini 6nler (1,2).

Koagiilasyon kabaca ii¢ asamada gerceklesir ve sonlanir.
1. Hasar sonrasi ilk olarak damar duvari, trombositler ve bazi plazma proteinlerinin
rol aldig1 primer hemostaz,
2. Hemen arkasindan, dakikalar i¢inde koagiilasyon faktorlerinin ise katilmasiyla
olusan sekonder hemostaz,
3. Yine dakikalar i¢inde fibrinolizisin baglamasi ve saatler i¢inde de olusan pihtinin

parcalanmasi.

Kisaca koagiilasyona katilan komponentlere goz atacak olursak;

Trombositler, muhtemelen koagiilasyonda rol alan en o6nemli kan hiicresi grubudur.
0,3x0,5 um biiyiikliiglinde, diskoid sekilli olan bu hiicreler esas olarak kemik iliginde ve
yiiksek oranda 0zellesmis matiir megakaryositlerde yapilir. Biyosentezi, plazmada diisiik
konsantrasyonlarda bulunan trombopoetin ile indiiklenir. Plazmada yaklasik olarak
150,000-450,000/pult miktarinda bulunur. Trombositlerin iigde ikisi kanda, kalan {i¢te biri

de dalakta depolanmis olarak bulunur. Dolagim 6mrii 7-10 giin arasinda degisir.

Hiicre iskeleti, aktif olarak hiicre seklini degistirmeyi saglayan aktin ve spektrin gibi

flamentlerden zengindir.



Normal durumda trombojenik degillerdir. Herhangi bir uyaranla aktiflesmeleri halinde
koagiilasyonda etkin rol alirlar. Aktiflenmis trombositlerden ¢ok sayida sitokin, bazi

proteinler ya da diisiik molekiil agirlikli maddeler saliverilir (1,2).

Koagiilasyon faktorleri ve bunlarin inhibitorleri plazma proteinleridir. Primer sentez yerleri

karacigerdir. Dolasimda inaktif formda bulunurlar.

Damar duvari, 3 ana tabakadan olusur: Intima, media ve adventisya. Intima esas olarak
endotel hiicreleri ve bazal membrandan olusur. Endotel hiicreleri, bu hiicrelerin liimene
bakan yiizeyleri ve bu yiizdeki reseptorler, proteoglikanlar ve enzimler kan ile uyumludur.
Ancak IL-1 ve TNFa gibi maddelerle uyarilirlarsa prokoagiilan ve antifibrinolitik 6zellik

kazanirlar. Subendotelyum ve bazal membran ¢ok gii¢lii tromboz uyaric1 dokulardir.

Damar duvarina ait bazi hemostatik 6zellikler arasinda, vazokonstriksiyon, vWF iiretimi, t-
PA iiretimi, trombomodulin {iretimi, ¢esitli proteinler ve hiicreler i¢in reseptorleri
bulundurmak, NO iiretimi, PGI; iiretimi, FX ve FIX aktivasyonu ve bu faktorleri baglama,
antitrombinin trombomodulin ile baglanmasini engelleme, trombinin trombomodulin ile

baglanmasini engelleme, vb. gibi etkiler sayilabilir.

Kan akimimm yavas olmasi trombozla yakindan iligkilidir. Arterlerdeki akim hizi venlere
gore daha ytliksektir. Ayrica liimenin orta kisimlarindaki akim, duvara yakin kisimlardakine
gore daha hizlidir. Orta kisimlarda biiytik hiicreler daha fazla bulunurken, trombosit gibi
kiiciik hiicreler kenarlarda daha fazla bulunur. Bu durum, trombositlerin esas etki alanlari
olan duvar ile ve endotel lizerindeki glikokaliksle daha yakin olmasini ve daha etkin

olmasini saglar.

Diger kan hiicreleri: FEritrositlerin ve l0kositlerin en temel etkileri kan viskozitesi
tizerinden gergeklesir. Ayrica, trombositlerin damar duvarina daha yakin olmalarini da
saglarlar. Cesitli hormonlar, interlokinler, koagiilasyon aktivatorleri sekrete ederler.
Koagiilasyon faktorleri icin reseptorler ve doku faktorleri sunarlar. Damarsal yapilarin

invazyonu ile aterosklerotik plak olusumuna katkida bulunurlar.



1.1. Primer Hemostaz

Primer hemostaz, vazokonstriksiyon, trombosit adezyonu, agregasyonu ve sekil

degistirmesini i¢eren bir dizi olaydan olusur.

1.1.a. Vazokonstriksiyon

Ozellikle kiigiik damarlarda kan kaybmin 6nlenmesinde etkilidir. Kan damarlarmin
kasilmas1 otonom sinir sistemi, diiz kas hiicreleri ve serotonin, epinefrin, norepinefrin gibi
bazi mediyatorlerin kompleks etkilesimi ile olur. Vazodilatasyon ise, esas olarak
prostaglandinler, 6zellikle de PGI; ile iliskilidir. Vaskiiler tonusda ¢esitli mekanizmalar s6z

sahibidir. Bunlarin en 6énemlileri renin-anjiyotensin sistemi ve NO aracili olanlardir.

Vazokonstriksiyon ¢ok hizli gelisir ve kiiclik damarlarda kanamanin durdurulmasinda
etkilidir. Ancak biiylik damarlarda yetersiz kalabilir ve olaya bagska mekanizmalarin,

ozellikle de trombositlerin katilim1 gerekir.

1.1.b. Trombosit adezyonu

Trombositlerin hasarli kan damarlar1 gibi fizyolojik olmayan ylizeylerle temas: halinde
olusan, olduk¢ca kompleks bir olaydir. Kollajenden zengin ekstraselliiler matriks ve
subendotelyal yapilar esas rolii oynar. Cesitli dokularda farkli kollajen tipleri vardir ve
hepsinin adezyon uyarici etkisi de birbirinden farklidir. Kollajen ve trombositler arasindaki
etkilesim trombosit yiizeyindeki reseptorler ve glikoproteinler araciligi ile olur. Daha ileri
etkilesimlerde vVWF ve fibrinojen gibi plazma proteinleri, akim durumu ve siirtiinme
kuvvetleri de rol alir. Trombositleri aktif hale getiren diger etkenler arasinda trombin,

ADP, tromboksan A2, serotonin, epinefrin ve aktive trombositler sayilabilir.

Diisiik siirtiinme kuvveti etkisi altinda, kollajen icin primer reseptorler GPla-Ila, GPVI ve
GPIV’diir. Yiiksek siirtiinme kuvveti altinda ise, vVWF’e ihtiya¢ vardir ve GPIb-1X-V
kollajen i¢in gereken reseptorlerdir. Yine GPIIb/IIla’nin aktivasyonu da kollajen tarafindan
saglanir. vVWF, megakaryositler, 6zellikle de endotelyal hiicrelerde sentezlenen, plazmanin

en biiyiik glikoproteinlerinden biridir. Ayrica subendotelyum ve trombosit graniilleri de



vWEF’den zengindir. Trombositlerin kollajene sikica tutunmasini saglayan vWF, bir tiir

molekiiler tutkal iglevi goriir.

1.1.c. Trombosit agregasyonu

Primer hemostazin son sathasi trombosit agregasyonu ile siki iligki icindedir. Cesitli

etkenlerle aktif hale gelen trombositler agregasyonu saglar ve hizlandirir.

Cok oOnemli bir olay da aktive trombositlerin membranindan dolasima birakilan
trombojenik mikropartikiillerdir. Bu partikiiller koagiilasyon faktorleri i¢in ideal bir yiizey

olusturur ve trombin olusumunu gii¢lii bir sekilde baslatirlar (1,2,5,6).

1.2. Koagiilasyon kaskadi

Daha once ifade edildigi gibi plazmada, koagiilasyon faktoérleri ve bunlarin inhibitorleri de
dahil, ¢ok sayida protein vardir. Bunlarin etkilesimi ¢ok siki kontrol altindadir.
Koagiilasyon sisteminin aktivasyonu, viicuttaki birgok sistemde oldugu gibi, substratlarin

0zel bolgelerinden proteolitik olarak pargalanmasi ile gergeklesir (2,7).

1.2.a. Koagiilasyon Faktorleri

Yiiksek oranda glikozillenmis bir plazma proteini grubudur. Bir¢cogu ¢ok diisiik
konsantrasyonlarda bulunur. Doku faktérii disindakiler plazmadadir ve aktif hale gelmek

icin bir proteolitik aktivasyon adimina gereksinim duyarlar.

Bazi koagiilasyon faktorleri K vitamini bagimmlidir ve glutamik asit zincirinin
modifikasyonu ile sonuglanan bir dizi enzimatik modifikasyona ugrarlar. Bu durum,
tromboembolik olaylarin profilaksi ve tedavisinde K vitamini antagonistlerinin kullanimina

imkan tanir.

Koagiilasyon ¢ok diisiik seviyelerde siiriip giden bir olaydir. Onemli bir aktivasyon
olmamasi halinde hemostaz etkilenmez. Koagiilasyon sisteminin aktiflenmesinde iki

onemli yol vardir:



1- Doku faktorii ile aktivasyon: Ekstrinsik yol

2- Fizyolojik olmayan yiizeylerle temas: intirinsik yol

Bu iki yol tek baglarina tamamlanmaz ve kaskadin FX adiminda birlesirler. Bundan

sonraki adimlar ortaktir.

Ekstrinsik yol: Koagiilasyonun fizyolojik aktivasyonu neredeyse tamamen doku faktori
(tissue factor, TF) yolu ile gergeklesir. Doku faktorii bir membran proteinidir ve genellikle
endotel ylizeyi, lokositler ve plazmada yeterli miktarda bulunmaz. Buna karsin,
subendotelyal doku TF’den zengindir. Aterosklerotik plaklar ve monositler,

lipopolisakkaritler ve IL- 1 ile uyarildiktan sonra TF iiretebilir (1,2,8).

Doku faktorii intraselliiler, transmembran ve ekstraselliiler zincirlerden ibarettir. Hiicrelerin
hasar1 ya da stimiilasyonu ile yeniden sentezlenebilir. Sentezin fizyolojik uyaricilar

arasinda IL- 1, TNFa, trombin, C5a gibi bir¢ok sitokin vardir (8).

TF ve FVII'nin temasi, bir aktif kompleks olusumuna yol agar. Bu kompleks de FX’u

aktive eder. Fosfolipidlerin ve kalsiyum iyonlarinin bulunmasi halinde olay daha etkindir

(8).

Gergekte bu sistem daha komplekstir. Sisteme, proteaz inhibitdrleri ile pozitif ve negatif
feedback reaksiyonlar1 da dahildir. FVII, FIX ve FXID’in rolleri hakkinda da son

zamanlarda yeniden bir¢ok arastirma yapilmistir.

Intrinsik yol: Kanin yapay yiizeylerle temasi, ozellikle yiizeyler negatif yiikliiyse, bazi
proteinlerin kompleks etkilesimini tetikler. Biyolojik ylizeylerdeki negatif yiikleri
membran yapilarindan olan siilfatidler olusturur. Bunlar herhangi bir hasar durumunda
kana birakilir. Kesin olmamakla birlikte bu siirecin baslamasina, endotel kaynakli sistein

proteaz da katilabilir. Bu olaylar koagiilasyonun kontakt fazini olusturur (1,2,9).

Kontakt faz pozitif feedback reaksiyonlar1 ile karakterizedir. Kallikreinin aktive ettigi
FXIIa’nin varhiginda, yiiksek molekiil agirlikli kininojenin etkisiyle prekellikreinden
kallikrein olusur. Yine kallikreinle aktive olan FXIIa, FXI’i aktive eder. FXI, tek basina
koagiilasyon faktorii olarak adlandirilabilecek bir proteindir. Eksikliginde (Hemofili C)



bazen orta siddette bazen de daha siddetli kanamalar ortaya cikabilir. FXIa FIX’u, FIXa’
da FX’u aktive eder. Kaskaddaki tiim adimlar kalsiyuma gereksinim duyar ve fosfolipid
bagimlidir (1).

Kontakt aktivasyon nonfizyolojik yiizeylerle temas durumunda ¢ok oOnemli rol oynar.
Kardiyopulmoner bypass’da bu etkilesim, bir proteaz inhibitorii olan aprotininle etkin bir

sekilde engellenebilir.

Xll— Xlla Vi

Phospholipid | Tissue Factor
Xl —= Xla

l * Vila
IX ——= |Xa
Phospholipid l‘v‘llla
X » Xa

Phospholipid | Va

Il (Prothrombin) ——= [la (Thrombin)

Fibrinogen _l... Fibrin

Sekil 1. Klasik koagiilasyon kaskad1

1.2.b. Fibrin formasyonu

Koagiilasyon kaskadmin son fazi fibrin olusumudur. Fibrinojen biiyiik, multimerik bir
plazma proteinidir. Yapisindaki o, B ve vy zincirleri birbirine disiilfit baglariyla
baglanmistir. Fibrinojenin trombinle fibrinopeptid A ve B olarak adlandirilan pargalara
ayrilmasiyla ‘eriyebilir fibrin’> olusur. Fibrinojendeki bu o6nemli yapisal degisiklik

polimerizasyonu baglatir. Belirli bir molekiiler biiyiikliige ulasildiginda fibrinin



eriyebilirligi 6nemli derecede azalir. Bu durum, ag seklinde, erimesi gii¢ bir polimer

olusumu ile sonuglanir ve pitht1 yapimi gergeklesir (1,2,7).

FXIII plazmada fibrinojene baglidir. Trombinin etkisi sonrasinda, neredeyse es zamanl
olarak, kalsiyum bagimli bir reaksiyonla aktive olur. FXIIIa fibrin monomerleri arasinda
capraz bag olugsmasini saglar. Ayrica pihti ile bagka baz1 proteinler arasinda da ¢apraz bag

olugmasini saglar.

Pihtinin giicii ve stabilitesi, yani fiziksel 6zellikleri, hemostaz isindeki temel fonksiyon
olan kanamay1 mekanik olarak engelleyebilme kapasitesini belirler. Piht1 aslinda bir zarar
kontrol araci olarak, damar hasarimin diizelmesi siirerken yavasca eriyen gecici bir

durdurucudur.

1.3. Fibrinolizis

Fibrinolizis sistemi piht1 lizisinden sorumludur. Ancak kollajen yikimi, anjiogenezis, timor

metastazi ve matriks metalloproteazlarin proteolitik kaskadi da bu sistem i¢inde yer alir.

Fibrinolizis, koagiilasyon sistemi ile bazi benzerliklere sahiptir. Faktorler ve inhibitérleri,
onlar1 olusturan parcalar agisindan homologdur ve molekiiler degisim esnasindaki
prekiirsorleri ortaktir. Fibrinolizis sistemi de bazi proenzimlerin aktivasyonu igin 6n
basamaklara ihtiya¢ duyar. Kofaktér fonksiyonlar1 6énemli rol oynar. Sistemdeki esas
enzim plazminojendir. Plazminojenin iki O6nemli aktivatorii t-PA (doku plazminojen
aktivatorii) ve u-PA (lirokinaz plazminojen aktivatorii) dir. Her iki aktivator de

prekiirsordiir ve proteolitik bir aktivasyon gerekir (1).

Plazminojen fibrine afinitesi olan bir molekiildiir. Spesifik lizin baglayici bolgeler
aracilifiyla fibrine sikica baglidir. Doku plazminojen aktivatoriinii (t-PA) endotel hiicreleri
sentezler ve dolagima salar. Staz veya fibrin formasyonu gibi uyaranlar t-PA’ nin sentez ve
saliverilmesini artirir. Doku plazminojen aktivatoriinii de fibrine giiglii afinite gosterir.
Fibrin bir kofaktor gibi davranarak t-PA ile plazminojenin proteolitik ayrilmasina yardim
eder. Fibrin, 6zellikle de kismen yikilmig fibrin t-PA aracili plazminojen aktivasyonunu
artirtr.  Plazminojen fibrine baglanir ve bu durum otoproteolitik olarak plazmine

dontistimiine katkida bulunur (1,2,10,11).



Plazmin nispeten spesifik degildir, ancak giiclii bir enzimdir. Fibrin agini parcalar ve farkli
biiytikliiklerde fibrin yikim iiriinleri olusturur. Bu {iriinlerden en kii¢iigii d-dimer’dir ve

tanisal 6onemi vardir.

Urokinaz plazminojen aktivatorii ile olan fibrinolizis aktivasyonu, fibrinolizisteki ikinci
yoldur. u-PA plazmada proiirokinaz seklinde bulunur. Cok diisiik konsantrasyonlardadir.
Tek zincirli olan bu proiirokinaz, aktivasyon sonrasit ¢ift zincirli u-PA halini alir.

Aktivasyonda FXIla, kallikrein ve plazmin rol alir (1).

2. KOAGULASYON SISTEMININ DEGERLENDIRILMESINDE KULLANILAN
TESTLER

Normal hemostatik mekanizma kan damarlarinin kasilmasi, trombosit tikacit olusumu ve
koagiilasyonu igerir. Koagiilasyon bozukluklarin1 degerlendirmede PT, PTT, TT ve
kanama zamani yardimci olur. Bunlarin yaninda trombosit sayist ve periferik yaymada

kullanilir.

2.1. Kanama Zamani

Kiiciik ve yiizeyel kesilerde koagiilasyonun saglanmasi bir trombosit tikaci olugmasina
baglidir. Bu nedenle bu tiir kesilerde kanamanin durma zamani koagiilasyonun vaskiiler ve
trombositlerle ilgili asamalarinin degerlendirilmesine yardimci olur.

On kola standart bir insizyon yapilir. Vendz staz olusturmak icin, kola baglanan tansiyon
aleti mangsonu 40 mmHg’ya kadar sisirilir. Her 30 sn’de bir kanamanin durup durmadigi

kontrol edilir (1). (Ivy yontemi)

2.2. Protrombin Zamam

Protrombin zamani koagiilasyon sisteminin ekstrinsik yolunu degerlendirmek icin yaygin
bir sekilde kullanilmaktadir. Genellikle preoperatif donemde kullanilan antikoagiilanlarin
etkisini degerlendirmek i¢in kullanilir. Protrombin zamani ile faktor VII, X, V, II ve I
degerlendirilir. Ayrica K vitamini defisiti, karaciger hastaligi ve pihtilagma faktorlerine

kars1 gelisen antikorlarin varliginda da PT uzar (1).



2.3. Aktive Parsiyel Tromboplastin Zamam (aPTT)

Koagiilasyon sisteminin intrinsik yolunun degerlendirilmesi yaninda heparin ve benzeri
antikoagiilanlarin etkilerinin degerlendirilmesinde de kullanilir. ‘Parsiyel Tromboplastin’
in anlami, kullanilan ayiracin doku faktorii igermemesi, sadece fosfolipid icermesindendir.
Hemofili A ve B nispeten daha sik goriilen hastaliklar oldugundan aPTT PT’ ye gore daha
onemli kabul edilir (1).

2.4. Trombin Zamani (TT)

Trombin zamani yada trombin pihtilasma zamani fibrinojen/fibrin polimerizasyonunu
gosteren basit bir testtir. Trombinin plazmaya eklenmesinin fibrin olugumuna sebep

olmasina dayanur.

Ayrica plazmadaki heparin iginde kalitatif bir testtir. Eger plazmada heparin varsa,
heparin-AT III kompleksi eklenen trombinin bir kisminit nétralize edecektir ve pihtilagsma
zamani uzayacaktir. Uzama, plazmadaki fibrin yikim iriinlerinin fazla olmasi halinde de

olur. Oral antikoagiilanlar ise testi etkilemez (1).

3. KALP CERRAHISINDE KOAGULASYON

Kardiyopulmoner bypass (KPB), 50 yili agskin bir siiredir kalp cerrahisinde rutin olarak
kullanilmaktadir. Kalp cerrahisi sonrasinda hastalarin ~% 20’ si kanar ve % 2-6’ s1 kanama
nedeniyle tekrar ameliyata almir (12,13). Kanayan hastalarin yaklasik yarisi cerrahi
nedenlerle kanarken geriye kalan kismi da koagiilopatilere bagli olarak kanar. Cerrahi
tekniklerdeki gelismelere ve kullanilan malzemelerdeki iyilesmelere ragmen kan ve kan
tirtinii transfiizyonu hala 6nemli miktarlardadir. Bu durum hasta profilinin degigsmesine
bagl olabilir. Ciinkii artik, daha komplike cerrahi islemler daha yasgh ve genel durumu

daha bozuk hastalara uygulanmaktadir.
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Kanama nedeniyle ameliyata alinmak, morbidite ve mortaliteyi olumsuz etkileyen giiclii ve
bagimsiz bir risk faktoriidiir. Bu hastalarda, operatif mortalite, akut respiratuar distres
sendromu, uzamig mekanik ventilasyon, sepsis ve atriyal aritmiler ozellikle artmuistir
(14,15). Ek olarak, tekrarlayan ameliyatlar ve artan kan transfiizyonu, kan ile gegen

hastaliklar ve yara enfeksiyonu riskini de artirir (16).

Kardiyopulmoner bypass hattindaki yabanci yiizeylerle kanin temasi hemostatik ve
inflamatuar sistemde yogun bir aktivasyona sebep olur. Kan ile yabanci yiizeylerin
temasinin devam etmesi, normal hemostatik cevabin abartili olmasina, buna bagli olarakta,
fibrinolitik  sistemin aktivasyonunda oldugu gibi koagiilasyon faktorlerinin ve
trombositlerin tiiketilmesine yol agar. Sistemik heparin kullanimi koagiilasyon sisteminin
aktivasyonunu tam olarak Onleyemez.Yabanci yiizeyle kanin temasinin yaninda,
hemodiliisyon, hipotermi, mekanik travma, preoperatif donemde kullanilan bazi ilaglarin
hemostatik etkileri ve hastalarin mevcut yandas hastaliklar1 perioperatif koagiilasyon

anormalliklerini etkiler (2).

Kan yabanci yiizeyle temas ettiginde, kan proteinleri hizlica yabanci yiizeye yapisirlar. Bu
proteinler arasinda FXII, FVII, vWF, fibrinojen, yiiksek molekiil agirlikli kininojen
(HMWK), IgG, albumin, fibronektin ve Hb bulunur (17-20). Yakin zamana kadar, FXII
yoluyla intrinsik yolun aktivasyonunun, koagiilasyon sisteminin aktivasyonunda major yol
oldugu diisiiniiliiyordu. Ancak yapilan bazi ¢alismalarda intrinsik yolda hafif, ekstrensek
yolda ciddi aktivasyon oldugu goriildii ve KPB esnasinda koagiilasyonu tetikleyen esas
yolun TF/FVIIa yoluyla ekstrensek yol oldugu sonucuna varildi (21,22). Endotelyal
hiicreler ve monositler TF yolunun aktivasyonunda major rol oynar (23). In vitro
caligmalar gostermistir ki, TNF, IL-1 ve lipopolisakkarit gibi inflamatuar mediatorler

endotel hiicreleri ve monositler lizerinde TF sunumunu indiiklerler (24,25).

Kardiyopulmoner bypass’ in baslamasiyla F II, V, VII, IX, X ve XII’ {in plazma
konsantrasyonlar1 azalir. F V’ deki azalma olmasi beklenenden daha fazladir. Ancak bu
azalmaya ragmen hala koagiilasyon icin gereken miktarlardadir. Tim koagiilasyon

faktorleri KPB’ tan sonraki 12 saat icinde normal seviyelerine gelirler (26).
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3.1. Kardiyopulmoner bypass’ ta fibrinolizis

Kardiyopulmoner bypass’ ta fibrinolitik yanit heterojen ve multifaktoryeldir (27).
Kardiyopulmoner bypass esnasinda gelisen yaygin mikrovaskiiler koagiilasyon ve trombin
tiretimi fibrinolizisin aktivasyonu ile, bu da plazminojenin iiretiminde ve plazmine
doniisiimiinde artigla sonuclanir. Fibrinolitik aktivite KPB esnasinda belirgin olarak artar
ve bypass’in sonlanmasindan kisa bir siire sonra normale doner (28). Pompa, oksijenator,
kardiyopleji soliisyonu (yiiksek potasyum, diisiik 1s1) ve ameliyat sahasindan aspire edilen

kan fibrinolizis’ in aktivasyonunda rol oynarlar (29-32).

Fibrinolizis, endotel hiicrelerinin aktivasyonu ve t-PA salivermeleri ile de aktiflenebilir
(33). Kardiyopulmoner bypass’ m baslamasiyla t-PA seviyesi’ de artar ve en yiiksek
seviyesine 30’ uncu dakikada ulasir. Sonra yavas yavas azalir. Protamin verilmesinden
sonra bir artis daha olur. Doku plazminojeni aktivatorii’niin yiikselmesiyle ayn1 zamanda
plazminojen aktivatdr inhibitérii 1 (PAI 1) seviyeleri de azalir. Ancak cerrahinin
sonlanmasindan sonra artar. Plazminojen aktivator inhibitdrii 1° deki bu postoperatif artis,
arteryel trombiis, greft tikanmasi, derin ven trombozu, strok ve miyokard infarktiisii

riskinde artisla birliktelik gosterir

3.2. Kardiyopulmoner bypass’ ta trombositler

Kardiyopulmoner bypass’ ta trombositlerin say1 ve fonksiyonu olumsuz etkilenir.
Trombositopeni esas olarak prime soliisyonu ile diliisyona baglidir (26). Kardiyopulmoner
bypass’ 1 baglamasindan kisa bir siire sonra preoperatif degerin % 50’ sine kadar diiser
(26,34). Halloway ve ark.” nin yaptig1 calismada trombositopeni’ nin derecesinin
hemodiliisyonun yapabileceginden daha fazla oldugu goriilmiistiir (35). Diger muhtemel
trombositopeni sebepleri arasinda yabanci ylizeylere adezyon, mekanik hasar ve organ
sekestrasyonu sayilabilir (36). Diisiik trombosit sayis1 ameliyattan sonraki birkag¢ giin stirer.

Artis trombosit turnover’ina baglidir.

Kardiyopulmoner bypass’ 1n indiikledigi bir ¢ok hemostatik anormallik olmasina ragmen,
cerrahi nedenlere bagli olmayan postoperatif kanamanin ana sebebinin, dnceden var

olmayan trombosit disfonksiyonuna bagli oldugu diisiiniilmektedir. Kanama zamani1 KPB’
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m baglamasindan kisa bir siire sonra uzar ve bypass boyunca daha da artar. Protamin
verilmesinden sonra azalir ve yaklasik 4 saat icinde normale doner (26,37). Trombosit
disfonksiyonu yabanci yiizeylerle temasa, adezyonun gecici aktivasyonuna ve tiiketime
bagh gibi goriinmektedir (26,38,39). Trombositlerin adenozin difosfat (ADP) yada
kollojenle uyarilan agregasyonu da bozulmustur (26,37).

Kardiyopulmoner bypass, trombosit reseptor defekti de olusturmaktadir. Kardiyopulmoner
bypass’ tan sonra trombositlerin agregasyonunu ve aktivasyonunu ilgilendiren yapisal
degisiklikler olur (38). Trombositlerin aktivasyonu ile trombosit membraninda glikoprotein
baglayan bolgeler ortaya ¢ikar.Bu bolgeler hiicreler arasi etkilesimde rol oynar (36). vWF’
de baglayan membran proteini glikoprotein Ib (GP Ib), KPB’ in en gec¢ ikinci saatinde
azalir (40,41). Glikoprotein Ib’ deki azalma, trombosit aktivasyonunun biiytikligii ile
korelasyon gosterir(41,42). Fibrinojen baglayan GP IIb/Illa’ nin da azaldigt
bildirilmistir(41,43). Trombosit agregasyonu ile iligkili olan GP IV’ de hipotermik KPB

sirasinda azalir. Ancak bu azalma digerleri kadar belirgin degildir(36).

Trombositler aktiflendiginde graniiller hiicre ylizeyine dogru hareket eder ve iclerindeki
adezyon ve agregasyon i¢in onemli ¢ok sayida maddeyi saliverir(26,34,44). o graniiller,
trombosit faktor 4 (PF4), B trombogflobulin ve vWF saliverir(26). Bypass yada hipotermi
esnasinda kanama zamani ile artmig PF4 ve [ tromboglobulin arasinda iliski oldugu

gosterilmistir(26).

3.3. Hipotermi

Birgok merkez genel organ korumasi i¢cin KPB esnasinda hipotermi kullanir. Ancak
hipotermi hem trombositlerde hemde koagiilasyon faktorlerinde disfonksiyon olusturur(45-
51). Normotermi ile karsilastirildiginda hipotermi, trombosit sayisin1 ve agregasyonunu
azaltir. Ayrica hipotermi AT III’ U artirir, FXa inhibitoriinii artirir, koagiilasyon
faktorlerinin aktivasyonunu yavaslatir, fibrinolizisi artirir, endotelyal TF saliverilmesini

artirir ve protein C ve S seviyelerini azaltir(47-51).
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3.4. Bypass hattimin etkisi

Cesitli komponentlerden olusan bypass hattida trombositlerin tahribine yol agar(52).
Oksijenatorler gaz degisimi i¢in genis bir hava-kan yiizeyine sahiptir. Bypass’ m bir
saatten uzun silirmesi halinde membran oksijenatdrler bubble oksijenatorlere gore,
trombosit say1 ve fonksiyonu ile diger kan komponentlerinin korunmasi agisindan daha
tyidirler(37,53). Cerrahi sahadaki kanin aspirasyonu esnasinda olusan tiirbiilans ve travma

sonucu trombositlerin sayisi ve yiizey proteinleri azalir(36).

4. TROMBOELASTOGRAFI

Tromboelastografi (TEG) Hartert tarafindan 1948’de gelistirilmistir. Standart laboratuvar
testlerine alternatif arayislar nedeni ile 1970-80’lerde koagiilasyon laboratuvarlarinda
kullanim1 yayginlagmistir. Son zamanlarda ameliyat sirasinda kaogiilasyon durumunun

degerlendirilmesinde altin standart olarak kabul edilmektedir (54).

Klasik tromboelastografin ¢alisma prensibi, hareket eden bir kiivet icerisine yerlestirilen
kanin fizyolojik olmayan bir yiizey ile temasina bagli aktive olan koagiilasyonunun
olusturdugu elastisite degisikliginin bir sensor araciligi ile tespit edilmesine dayanir. Klasik
TEG nispeten uzun siirede (30-60 dak) sonug verir, potansiyel hemostaz bozukluklarini
ayirt edemez, genel bir degerlendirme saglar ve heparinize hastalarda iyi yanit vermez.
Oysa ki, akut ve birden fazla kanama problemi olan hastalarin sonuglar1 hi¢gbir zaman izole
bozukluklarda oldugu gibi spesifik reaksiyon paternleri gostermez. Hemostatik bozuklugun
ayirict tanisia yonelik bir yaklasimin, spesifik tedavi i¢in kanit ve uygulanan tedavinin
degerlendirilmesini saglayacagi diislincesi ile modifiye edilmis TEG yontemleri
gelistirilmistir. Bu amagla, aktivator veya inhibitorlerin eklenmesi ile ayirict tanida heparin
etkisini (heparinaz eklenmesi ile), pitht1 giiclenmesinde platelet ve fibrinojen katkisini
(ReoPro eklenmesi ile), ve hiperfibrinolizin tanisin1 (aprotinin eklenmesi ile)
degerlendirmek  miimkiin ~ olmustur. =~ Aynm1  zamanda  reaksiyon  siireleri

kisaltilabilmistir(54,55).
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Rotasyon tromboelastografi (ROTEG®) pihtilasma bozukluklarinin lokalizasyonunda
ayirici tani saglayan bir yontemdir. Temel ¢alisma prensibi ise, sabit bir kiivet igerisindeki
kanin pihtilagma veya lizisine bagl olarak olusturdugu tork degisikliginin kiivet i¢indeki
rotasyon gosteren bir aks ve buna bagli sensor tarafindan algilanmasina dayanir. ROTEG®

ile degerlendirilen parametreler Tablo 1’de sunulmustur(54).

15



Tablol. ROTEG" ile degerlendirilen parametreler

Test Prensip Tanisal bilgi
EXTEG Doku faktorti ile Tarama testi:
aktivasyon Platelet fonksiyonu ve plazmatik koagiilasyon, fibrin
polimerizasyon, heparine hassas degil
INTEG Intrinsik koagiilasyon | Tarama testi:
aktivatori ile Platelet fonksiyonu ve plazmatik koagiilasyon, fibrin
aktivasyon polimerizasyonu. Heparin, LMWH ve hirudine
hassas
APTEG Aprotinin varliginda | Hiperfibrinoliz teyidi:
doku faktorii EXTEG ile birlikte kullanilir. EXTEG ile
aktivasyonu karsilastirildiginda APTEG’in kismi veya tam olarak
normale donmesi devam eden hiperfibrinolizi isaret
eder.
HEPTEG | Heparinaz varliginda | Heparinin teyid edilmesi:
intrinsik aktivasyon | INTEG ile birlikte kullanilir. INTEG ile
karsilagtirildiginda HEPTEG’in kismi veya tam
olarak normale donmesi heparin (veya LMWH)
varligini isaret eder.
FIBTEG GP IIb/II1a inhibitorii | Fibrinojen/ platelet ayirt edilmesi, fibrin
varliginda doku polimerizasyon bozukluklari:
faktorl aktivasyonu | GP IIb/Illa inhibitorii pthtida platelet katkisini bloke
eder. Olusan piht1 sadece fibrinojen ile indiiklenir.
ECATEG | Ekarin aktivasyonu Hirudin veya diger trombin inhibitérlerinin tayini:
Hirudin ve diger direkt trombin inhibitorleri ile
bozulma gosteren pihtilagsmanin son fazina hassastir.
NATEG Genel degerlendirme | Tarama testi:

(sadece

rekalsifikasyon)

Platelet fonksiyonu ve plazmatik koagiilasyon, fibrin
polimerizasyon, heparine, LMWH veya hirudine

hassas.
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INTEG, genel tarama amaci ile, tedavi izleminde ve HEPTEG ile birlikte kullanilir.
Normal dis1 sonuglari, ciddi intrinsik koagiilasyon faktor(ler) eksikliklerini; heparin,
LMWH, hirudin ve diger antikoagulanlari; platelet fonksiyon defektlerini ve
hiperfibrinolizi igaret eder. Kullanimin1 sinirlayan noktalar olarak, von Willebrand faktor
ve/veya koagiilasyon faktorlerinin hafif eksikliklerine; aspirin, tiklopidin, klopidogrel,

veya GP Ib defektine bagli gelisen hafif platelet fonksiyon defektlerine karsi hassas
degildir.

EXTEG de, yine genel tarama amaci ile, tedavinin izleminde ve FIBTEG veya APTEG ile
birlikte kullanilir. Normal dis1 sonuglari, ciddi ekstrinsik koagiilasyon faktor(ler)
eksikliklerini; yliksek konsantrasyonda heparin, LMWH, hirudin ve diger antikoagulanlari;
platelet fonksiyon defektlerini ve hiperfibrinolizi isaret eder. Koagiilasyon faktdrlerinin

hafif eksikliklerine (6r. kumadine bagl gelisen INR 2.5 sinirlart) karst hassas degildir.
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Sekil 2. Koagiilasyon yollari ile iligkili TEG verileri
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'« Trombozis l¢— Fibrinolizis —

— Lizis suresi P

Sekil 3. Hemostaz kinetiginin TEG ile degerlendirilmesi

R = Ilk piht1 baslangici: Kanin TEG igine yerlestirilmesinden ilk fibrin olusumu gdzlenene
kadar gecen siireyi Olger.

o = Alfa agisi: Fibrin olusumunun hizim (kinetigini) 6lger. Pihtinin kuvvetlenme siiresini
isaret eder.

K = P1ht1 olusum zamani: Belli bir kuvvette piht1 olugmasi i¢in gegen siire.

MA = Maksimum amplitiid: Fibrinin maksimum dinamik 6zelliklerinin ve plateletlerin
GPIIb/Illa araciligi ile baglanmasinin direkt fonksiyonudur; fibrin pihtinin en son
kuvvetini yansitir.

LY30 = Maksimum amplitiid’den 30 dakika sonra amplitiiddeki azalma hizin1 6lger. Bu

Olclim pihtinin stabilitesini isaret eder.
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Tromboelastografinin uygulama alanlar1 karaciger transplantasyonu, kardiyovaskiiler
cerrahi, kalp destek sistemleri, perkiitan transliiminal koroner anjiyoplasti (PTCA), travma,
obstetrik, yogun bakim ve ortopedik cerrahi olarak sayilabilir. TEG o6l¢iimi ile
koagiilasyon basamaklarinin iliskisi Sekil 2’de gosterilmistir. Saglikli bir hastada izlenen
normal hemostaz siirecinin kinetigi TEG 6l¢iimiine standart bir sekil olarak yansimaktadir
(Sekil 3). Bu standart sekil, degisik koagiilasyon bozukluklar1 varliginda farkli durumda
kendini gostermektedir. Normal TEG seklinin degisiklik gosterdigi noktast hemostaz
stirecinin hangi basamaginda bozukluk oldugunu isaret etmektedir (Sekil 4). Ancak, birden
cok faktoriin etkisine bagl olarak gelisen koagiilopati durumlarinda bu seklin yorumu ve

dolayisiyle tan1 koymak zorlasabilmektedir(54,55,56).

Normal
R,K,MA,o = normal

Faktor eksikligi
R, K =uzun; MA, a = kisa

‘. Antikoagiilanlar/ hemofili

Platelet blokerler
Trombositopeni/ trombositopati
R~ normal; K = uzun; MA = kisa

Fibrinoliz (UK, SK, veya t-PA)

t-PA varligi
R~ normal; MA = zamanla kisalir

Hiperkoagiilasyon

R, K =kisa;
MA, o =uzun
i

, DIC
" Basamak 1
Sekonder fibrinoliz ile

Basamak 2
Hipokoagiilan durum

Sekil 4. Tromboelastografide tanisal paternler
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HASTALAR VE YONTEM

Baskent Universitesi Klinik Arastirma ve Etik Kurulu’nun 26.04.2005 tarih ve KA05/90
no’lu izni ve ¢ocuklarin ailelerinden onay alindiktan sonra, agik kalp cerrahisi uygulanarak
biventrikiiler diizeltme ameliyati planlanan ve yaslar1 3 ay ile 10 y1l arasinda olan 24 ¢ocuk
prospektif diizende c¢alismaya alindi. Ameliyat oncesi donemde kritik durumda olan
(mekanik ventilasyon veya inotrop ihtiyaci ile tanimlandi), son hafta i¢cinde herhangi bir
enfeksiyon nedeni ile antibiyotik tedavisi alan, Onceden kardiyak cerrahi geciren,
antifibrinolitik ajan uygulanan, intraoperatif ultrafiltrasyon ve/veya sirkulatuvar arrest
planlanan hastalar calismaya alinmadi ve ameliyat sonrasi donemde de cerrahi kanama
nedeni ile revizyona alinan, yiiksek inotrop ihtiyact (> 10 mcg/kg/dk) gosteren hastalar

calisma diginda birakildu.

Ameliyattan 6nce hastalara 6 saat siireyle kati gidalar ve 3 saat siireyle berrak sivilar
verilmedi. Premedikasyon icin tiim hastalara ameliyattan bir saat O6nce midazolam

(Dormicum®) 0.5 mg/kg p.o. ve hidroksizin (Atarax™) 1 mg/kg p.o. verildi.

Hastalar ameliyathane odasina alindiktan sonra rutin iki kanalli EKG (DII, V5), nabiz
oksimetresi ve non-invaziv kan basinci 6l¢iimii ile monitdrizasyon yapildi. Tiim hastalarda
anestezi indiiksiyonu i¢in intravendz yolu 6nceden saglanmis olan hastalarda IV ketamin 1
mg/kg ve fentanil 10 mp/kg, damar yolu olmayan hastalarda ise %2-8 sevofluram
(Sevorane®) takiben intravendz yol saglanarak aym sekilde IV ketamin 1 mg/kg ve fentanil
10 mwkg uygulandi. Endotrakeal entiibasyonun saglanmasi i¢in IV pankiironyum
(Pavulon®) 0.15 mg/kg verildi ve ameliyat sirasinda gerektiginde tekrarlandi. Hastalar
entiibasyondan sonra ameliyat siiresince Oy/hava %40-100 karisimi ile end-tidal CO,
degerleri 32-40 mmHg olacak sekilde ventile edildi. Direkt kan basinct monitdrizasyonu
icin arteriyel kaniilasyon ile santral vendz basing takibi ve kan drneklerinin alinmasi igin
sag internal juguler ven kaniilasyonu gergeklestirildi. Intraoperatif viicut sicaklig1 takibi
rektal ve nazofaringeal problar araciligi ile yapildi. Anestezi idamesinde izofluran
(Forane®™) %0.5 ve IV fentanil 20 mp/kg/saat infiizyonu uygulandi. Biitiin hastalar

intraoperatif donemde renal dozda dopamin (2 mu/kg/dakika) infiizyonu aldi. Hastalarin
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intraoperatif idame sivi gereksinimleri, kan sekeri takipleri yapilarak Isolyte® ile

karsilandi.

Tiim hastalarda kardiyopulmoner bypass ve cerrahi teknik standart tutuldu.
Kardiyopulmoner bypass (KPB)’tan once sistemik antikoagiilasyon i¢in heparin 3 mg/kg
verilerek ACT (Activated coagulation time) > 400 saniye olacak sekilde ayarlandi. Pompa
baslangi¢ soliisyonu hematokrit %28-30 olacak sekilde laktatl ringer, taze tam kan ve/veya
taze donmus plazma (prime soliisyonu = 700-800 mL) ve heparin, furosemid, potasyum ve
sodyum bikarbonat kullanilarak hazirlandi. KPB baglangicinda tiim  hastalara
metilprednizolon 10 mg/kg, midazolam (Dormicum®) ve pankiironyum (Pavulon®) 0.15
mg/kg uygulandi. Soguma ve isinma dénemlerinde nitroprussid sodyum (Nipruss®)
inflizyonu uygulandi. Eksternal (su blanketi) ve internal (KPB) sogutma kullanilarak
sistemik hipotermi saglandi. Miyokard korunmasi i¢in soguk potasyumlu kardiyoplejik
soliisyon (20 mL/kg) ve topikal sogutma yontemleri uygulandi. Hicbir hastada
ultrafiltrasyon, cell-saver gibi kan koruyucu yontemler, 16kosit azaltici teknikler veya
antifibrinolitik ajanlar kullanilmadi. KPB sirasinda sistemik perfiizyonun yeterliligi idrar
cikist ve arteriyel kan gazlar ile takip edildi. KPB siiresince hematokrit degerlerini %25-
30 arasinda korumak icin gerektik¢ce kan eklendi. Cerrahi tamiri takiben, yeterli viicut
sicakligi (36-370C), hemodinamik stabilite ve hemostaz saglandiktan sonra KPB’a son
verildi ve heparinin etkisi protamin kullanilarak antagonize edildi. Protamin dozu KPB
stiresince uygulanan toplam heparin dozunun 2 kati olacak sekilde ayarlandi. Kontrol ACT
degeri, baslangi¢ degerinin %10 iizerinde gelirse verilen toplam protamin dozunun 1/5’1
tekrarlanmas1 planlandi. Ameliyatin sonunda hastalar pediyatrik kardiyovaskiiler yogun

bakim tinitesine nakledildi.

Intraoperatif sivi ve kan gereksinimi santral vendz basincin takibi, arteriyel kan gazi
degerleri ve kanama miktarina gdre anesteziyolog tarafindan diizenlendi. Kan {iriinleri

tranflizyonu i¢in tam kan ve/veya taze donmus plazma tercih edildi.

Ameliyat sonrast yogun bakima alinan tiim hastalar pediyatrik kardiyolog, kardiyovaskiiler
cerrah ve hemsirelerden olusan bir ekip tarafindan takip edildi. Hastalarin siv1 takibi ve kan
tiriinlerinin uygulanmasi ayni ekip tarafindan belirlendi; rutin yogun bakim protokolleri,

klinik durum, arteriyel kan gazlar1 ve laboratuvar tetkik sonuglarina gore karar verildi.
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Analjezi/sedasyon, ventilator ayarlar1 ve ekstiibasyon karar1 da ayni sekilde yogun bakim

ekibinin takibine ve sorumluluguna birakildu.

Calismanin amaci olan koagiilasyon durumunun degerlendirilmesi santral venoz kateterden
3 zaman diliminde alinan kan 6rnekleri ile yapildi:

1. Indiiksiyondan hemen sonra, cerrahi baslamadan &nce (t;),

2. Ameliyatin sonunda yogun bakima ¢ikmadan once (ty),

3. Yogun bakimda 24’{incii saat (t3)

Standart laboratuvar tetkikleri olarak protrombin zamanm (PTZ), aktive parsiyel
tromboplastin zamani (aPTT), platelet sayisi, fibrinojen ve d-dimer degerleri takip edildi.
Tromboelastografi  igin  Roteg® (Pentapharm GmbH, Muenchen) kullanildi.
Tromboelastograf degerleri olarak ilk pihti baslangici (R), pitht1 olusum zamani (K), alfa
acist (a), ve maksimum pihtilagsma (maksimum amplitiid, MA) 6l¢iildii. Es zamanli olarak
arteriyel kan gazi degerlendirmeleri yapildi. Ameliyat siiresince ve ameliyat sonrasi ilk 24
saat yogun bakimda siv1 takibi, kanama miktari, verilen kan ve kan iirlinlerinin miktar

kaydedildi. inotropik destek, ekstiibasyon, yogun bakim ve taburculuk siireleri not edildi.

Istatistiksel degerlendirmelerde Windows igin SPSS 10.0 programi (SPSS Inc., Chicago,
IL) kullanildi. Gruplar arasi karsilastirmada Mann Whitney-U test, Ol¢iim zamanlari
arasindaki karsilastirmalarda Friedman ve Wilcoxon testleri, oranlarin karsilastirilmasi i¢in
de ki-kare testi kullanildi. Standart laboratuvar tetkiklerinin TEG O&lgiimleri ile iliskisi
Pearson korelasyon testi ile degerlendirildi. Veriler ortalama + SD olarak sunuldu. p <0.05

degerleri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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BULGULAR

Tiim hastalarin demografik 6zellikleri Tablo 2’de sunulmustur. Kardiyak patolojiye gore
karsilastirildiginda alti siyanotik ve 18 asiyanotik ¢ocuk ¢alisma dahilinde idi. Eslik eden
hastaliklar bakimindan, komplet atriyoventrikiiler defekt (CAVSD) tanis1 olan bir hastada
Down sendromu ve Morgagni hernisi birlikte mevcuttu. Demografik 6zellikler bakimindan
siyanotik ve asiyanotik hastalarida fark bulunmadi. Sadece KPB sirasindaki en diisiik

sicaklik siyanotik grupta daha diistiiktii (23.3 £2.0 vs. 26.1 + 1.3, p= 0.006).

Ameliyat sirasinda ve sonrasinda alinan rutin laboratuvar tetkiklerinin sonuglar1 Tablo 3’de
verilmigtir. Zaman igerisinde platelet sayisinda hafif bir diisme, PTZ degerlerinde ise
normal lizerinde hafif bir artis tespit edildi. Fibrinojen ve aPTT degerlerinde ise 6nemli bir
degisiklik kaydedilmedi. ACT degerleri her iki grupta da normal sinirlarda olmak {izere
siyanotik grupta anlamli sekilde daha diisiiktii (p= 0.015). Hemoglobin ve hematokrit
degerleri de siyanotik grupta daha yiiksekti (p=0.001 ve p<0.001, sirasi ile).

Ameliyat sirasinda ve sonrasinda hastalarin tamami icin TEG degerlendirmesinde
kaydedilen degisiklikler Sekil 5 ve 6’da gosterilmistir. Ik piht1 baslangici, hem INTEG
hem de EXTEG’de tiim Ol¢lim zamanlarinda uzun bulundu. Piht1 olusum zamani,
maksimum amplitiid ve alfa acisi, EXTEG’in tim o&lgiimlerinde ve INTEG’in yogun
bakimdaki 24-st Olglimiinde normal sinirlarda iken, INTEG’in ameliyat sonu o&lgiimii
ylksek piht1 olusum zamani ile diisiik maksimum amplitiid ve alfa agis1 gosterdi. TEG
degerlerinin siyanotik ve asiyanotik hastalardaki karsilastirmalar1 ise Tablo 4’da

sunulmustur.

Hastalarin ameliyat sonrasi yogun bakimda ilk 24 saat kaydedilen kanama miktar1 ve
uygulanan kan ve TDP transflizyon miktarlar1 ile birlikte Tablo 5’de, kardiyak
patolojilerine gore (asiyanotik vs. siyanotik) karsilagtirmalar ise Tablo 6’da gdsterilmistir.
Kanama miktar1 asiyanotik ve siyanotik hastalarda hi¢cbir donemde farkli bulunmadi. Tim
hastalara pompaya uygulanan ortalama kan miktar1 0.14+0.06 iinite ve TDP miktar1 ise
0.1240.09 tinite idi. Pompaya uygulanan TDP miktar1 siyanotik grupta anlamli olarak daha
fazla idi (p=0.015). Ameliyat sirasinda KPB’dan ¢iktiktan sonra uygulanan ortalama kan
transfiizyonu miktar1 10.744.7 mL/kg idi ve asiyanotik/siyanotik grupta bu miktar farkl
bulunmadi (p>0.05). Higbir hastaya perioperatif platelet soliisyonu verilmedi. Ameliyat
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sonras1t yogun bakim izleminde asiyanotik ve siyanotik gruplar arasinda 24 saatlik kan
transfiizyonu miktar1 (p=0.04) ve 24 saatlik TDP transfiizyon miktar1 (p<0.001)

bakimindan fark bulundu.

Tablo 2. Hastalarin demografik ve cerrahi 6zellikleri

N 24
Yas (y1l) 244+£245(1-9)
Agirlik (kg) 9.87+£6.09 (4.5 -32)
Boy (cm) 81.5+19.3 (61 -132)
Viicut yiizey alan1 (BSA) (m”) | 0.45 +0.19 (0.20 -1.08)
XC siiresi (dak) 62 £ 31 (16 -144)
KPB siiresi (dak) 94 +£36 (42 -193)
Ameliyat siiresi (dak) 230 £40 (180 - 325)
En diisiik sicaklik (°C) 253+£2.0(20-28)
Ekstiibasyon zamani (st) 31.9+33.1 (5-120)
Yogun bakim siiresi (giin) 45+3.8(1-15)
Hastane kalig siiresi (giin) 10.4+7.4(5-32)
Kardiyak patoloji

ASD /PAPVC 2

VSD 8

VSD + DSM 2

DSM 1

PAVSD 1

CAVSD 4

TOF 3

TOF + CAVSD 2

TGA (Senning) 1

Veriler, ortalama + SD (minimum- maksimum).

BSA = Body surface area; XC = Aorta klempi; KPB = Kardiyopulmoner bypass; ASD = Atriyal septal
defekt; PAPVC = Parsiyel anormal pulmoner vendz doniis; VSD = Ventrikiiler septal defekt; DSM =
Discrete subaortik membran; PAVSD = Parsiyel atrioventrikiiler septal defekt; CAVSD = Komplet
atrioventrikiiler septal defekt; TOF = Fallot Tetralojisi; TGA = Biiyiikk arterlerin transpozisyonu
(Transposition of the great arteries).
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Tablo 3. Rutin laboratuvar tetkikleri ile degerlendirilen koagiilasyon durumu

Asiyanotik Siyanotik P degeri
ACT (sn) Baslangic degeri 112 +£17 94 +7 0.015
Ameliyat sonu 137+ 14 137+ 16 0.919
PTZ (sn) Baslangi¢ degeri 15.5+3.6 15.1+1.4 0.759
Ameliyat sonu 17.3+1.1 164+13 0.177
YB- 24 st 16.8 £2.3 16.4+1.9 0.974
aPTT (sn) Baslangic degeri 384+17.2 35.5+8.3 0.431
Ameliyat sonu 334445 34.0+4.8 0.871
YB- 24 st 31.6 £2.9 30.8 +£3.0 0.494
INR Baglangic degeri 1.3+£0.5 1.2+£0.2 0.859
Ameliyat sonu 1.5+0.1 1.3+0.1 0.052
YB- 24 st 1.3+0.1 1.3+£0.2 0.768
Platelet sayis1 (K/uL) | Baslangic degeri 296 + 69 209 + 100 0.087
Ameliyat sonu 122 +£22 203 £214 0.923
YB- 24 st 138 + 50 96 + 61 0.251
Fibrinojen (mg/dL) Baglangi¢ degeri 217+ 54 257+ 71 0.117
Ameliyat sonu 227 + 128 214+ 28 0.343
YB- 24 st 352+93 320 + 64 0.454
D-dimer (pg/mL) Baslangi¢ degeri 0.46 + 0.37 1.2+1.0 0.052
Ameliyat sonu 1.41 £0.99 1.2+0.9 0.494
YB- 24 st 3.65+3.35 44+5.6 1.000
Hb (g/dL) Baslangi¢ degeri 104+1.1 147+2.8 0.001
Ameliyat sonu 12.1+£1.1 124+ 1.1 0.673
YB- 24 st 123+1.1 14.1 £1.3 0.015
Hematokrit (%) Baslangic degeri 314+34 47.0 8.4 0.022
Ameliyat sonu 364+34 37.9+4.5 0.415
YB- 24 st 36.9+3.4 43.1+4.2 0.002

Veriler, ortalama + SD.

ACT = Activated coagulation time; PTZ = Protrombin zamani; aPTT = Aktive parsiyel tromboplastin
zamant; Hb = Hemoglobin; INR = International normalization ratio
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Sekil 5. Tiim hastalarin INTEG ile degerlendirilen koagiilasyon durumu
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Tablo 4. Tromboelastografi ile elde edilen koagiilasyon parametreleri

Asiyanotik | Siyanotik | P degeri
Intrinsik koagiilasyon aktivatorii ile aktivasyon (INTEG)
[k ptht1 baslama zaman1 (R) (sn) | Baslangig degeri 261+£72 246438 0.626
Ameliyat sonu 6924243 705+367 0.770
YB- 24. st 260+71 270+14 0.280
P1iht1 olusum zamani (K) (sn) Baslangic degeri 86+24 152+78 0.040
Ameliyat sonu 296+136 354+156 0.673
YB- 24. st 130473 200+95 0.077
Maksimum amplitid (MA)(mm) | Baslangi¢c degeri 61.5+4.0 58.1+4.7 0.137
Ameliyat sonu 46.6+4.6 45.5+£3.7 0.721
YB- 24. st 55.1+6.7 51.5+7.0 0.137
Alfa agst (o) () Baslangic degeri 72+4 63+11 0.047
Ameliyat sonu 46+13 40+10 0.626
YB- 24. st 66+9 58+10 0.104
Doku faktorii ile aktivasyon (EXTEG)
[k ptht1 baslama zaman1 (R) (sn) | Baslangig degeri 124+60 119+25 0.415
Ameliyat sonu 204+101 221433 0.033
YB- 24. st 106+13 12347 0.002
P1ht1 olusum zamani (K) (sn) Baslangic degeri 82+26 155483 0.018
Ameliyat sonu 137+38 182+43 0.022
YB- 24. st 112463 181+£120 0.199
Maksimum amplitiid (MA)(mm) | Baslangi¢ degeri 62.1+4.9 56.8+7.7 0.090
Ameliyat sonu 53.4+3.8 51.0£3.6 0.280
YB- 24. st 57.14£8.0 52.349.1 0.251
Alfa agist (o) () Baslangic degeri 73+4 63+10 0.027
Ameliyat sonu 64+6 56+6 0.022
YB- 24. st 69+8 60+14 0.156

Veriler, ortalama + SD;
YB = Yogun bakim

28




Tablo 5. Hastalarin KPB sonrasi kanama miktar1 ve kan ve TDP transfiizyonu ihtiyaglari

KPB KPB YB YB YB
sirasinda sonrasi -1st -4 st -24 st
1.6£2.4 5.7#4.5 | 17.9¢11.7
Kanama miktar1 (mL/kg)* - -
(0-8.7) | (0-14.2) | (4-54.0)
0.14+0.06" | 10.7+4.7 | 2.0£1.9 3.0+£3.0 5.1+4.3
Kan transfiizyonu (mL/kg)
(0.03-0.3) | (23-204) | (0-5.6) | (0-8.8) (0-14)
0.12+0.09" | 0.75+3.6 | 0.42+1.4 | 1.18+3.1 | 8.33+14.5
TDP transfiizyonu (mL/kg)
(0-1.27) (0-18) (0-5.5) | (0-13.3) | (0-45.5)
Idrar miktar1 (mL/kg) 152499 | 30.7¢12.1 | 4.2+£2.7 | 18.9£11.9 | 56.9+£28.6
Verilen s1vi miktari
22.5+5.6 10.4+7.9 1.6+£2.8 8.9+7.8 | 48.8428.6
(mL/kg)

Veriler, ortalama + SD (minimum — maksimum).

KPB = Kardiyopulmoner bypass; YB = Yogun bakim; TDP = Taze donmus plazma.
* KPB sirasinda ve ameliyat sirasinda kanama miktar1 hesaplanmadi

# KPB sirasinda kan triinleri transfiizyonu iinite/kg olarak hesaplandi

TEG ve standart laboratuvar parametrelerinin higbirisinin yogun bakimda ilk 24 saatlik
kanama miktar1 ile iliskileri anlamli bulunmadi. TEG oOlgiimleri ile standart laboratuvar
tetkiklerinin karsilastirilmasinda, baslangic platelet sayilarinin hem INTEG hem de
EXTEG ol¢limlerindeki ilk piht1 baslangici (R), piht1 olusumu (K), ve maksimum amplitiid
(MA) baslangi¢ degerleri ile korelasyonu bulundu (p<0.05, hepsi i¢in). Protrombin zamani
baslangi¢ degeri ise sadece ilk pihti baslangici ile iliskili bulundu. Baslangic aPTT
degerinin hi¢gbir TEG 06l¢limii ile korelasyonu bulunmadi. Ameliyat sonundaki 6l¢iimlerin

degerlendirmesinde, hicbir laboratuvar tetkiki ile TEG 6l¢iimleri iligkili bulunmadi.

Hastalarin arteriyel kan gaz1 degerleri ve sivi/elektrolit takipleri de Tablo 7°de
gosterilmigtir. Siyanotik ve asiyanotik hastalar karsilagtirildiginda, siyanotik grupta
baslangi¢ dl¢iimlerindeki pH (7.30+0.10 vs. 7.45+0.05, p=0.009), pO2 (48+14 vs. 190£25
mmHg, p= 0.000), baz agig1 (-7.1£2.2 vs. -1.5+2.6, p=0.001) ve oksijen satiirasyonu (%
75+12 vs. 98+1, p=0.000) degerlerinin diisiikk oldugu gozlendi. Hicbir hastada ameliyat
sirasinda ve sonrasinda elektrolit bozuklugu, idrar problemi ve/veya diyaliz ihtiyaci

olmadi. Higbir hastada ultrafiltrasyon ve diger kan koruyucu yontemler kullanilmadi.
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Ameliyat sirasindaki kritik olaylar olarak, bir hastada ritm bozuklugu nedeni ile

kardiyoversiyon ihtiyact ve baska bir hasta da KPB’a baslamadan hemen once

desatiirasyon kaydedildi, takiplerinde hemodinamik ve ek sorun gelismedi. Ameliyattan

sonra, 3 hasta ekstilbbasyon sonrasinda degisik nedenler ile solunum arresti olup

reentlibasyon ihtiyaci gosterdi, takiplerinde ek sorun olmadi ve taburcu edildiler. Cerrahi

sebep veya kanamaya bagli re-eksplorasyona alinan hasta olmadi. Calisma siiresince VSD

tanis1 ile ameliyata alinan bir hasta (%2.5) pulmoner hipertansif kriz nedeni ile kaybedildi.

Tablo 6. Hastalarin kanama miktar1 ve kan transfiizyonu ihtiyaclarinin asiyanotik ve

siyanotik hastalarda karsilastirmasi

Asiyanotik Siyanotik P degeri
Kanama miktar1 (mL/kg) YB-1 st 1.742.3 1.542.6 0.444
YB- 4 st 5.4+4.0 6.345.8 0.968
YB- 24 st 18.7+12.2 15.9+11.1 0.519
Kan transflizyonu (mL/kg) | YB-1 st 1.7£1.9 2.841.6 0.251
YB- 4 st 2.242.9 5.3+2.1 0.040
YB- 24 st 4.5+4.6 6.7+3.0 0.343
TDP transfiizyonu (mL/kg) | yvB-1 st 05+1.6 0 0.708
YB- 4 st 0.8+1.9 2.245.4 0.923

YB- 24 st 3.3+10.7 23.4+14.9 <0.001
Hb (g/dL) YB- 1 st 104+ 1.1 14.7+2.8 0.001
YB- 4 st 121+ 1.1 124+ 1.1 0.673
YB- 24 st 123+ 1.1 14.1 £1.3 0.015

Hematokrit (%) YB- 1 st 31.4+34 470+84 | <0.001
VB- 4 st 36.4+3.4 37.9+45 0.415
VB- 24 st 36.9 + 3.4 43.1+42 0.002

Veriler, ortalama + SD.

TDP = Taze donmus plazma; Hb = Hemoglobin; YB = Yogun bakim
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Tablo 7. Hastalarin arteriyel kan gazi degerleri, siv1 ve elektrolit takibi

KPB oncesi KPB sonrasi YB- 24 st
pH 7.41+£0.09 7.44+0.09 7.44+0.11
pCO; (mmHg) 33.6£9.4 41.6+9.4 35.9+8.7
pO, (mmHg) 159.2+125.4 119.9+£92 4 109.6+£75.7
Baz agig1 -2.7£3.4 4.6£3.6 0.8+4.8
Serum bikarbonat (mmol/L) 2143 28+4 24+4
Serum sodyum (mmol/L) 140+2 146+2 145+5
Serum potasyum (mmol/L) 3.9+0.4 3.9+0.3 3.6£0.5
Iyonize kalsiyum (mmol/L) 1.2+0.1 1.3+0.2 1.1£0.1
Idrar miktar1 (mL/kg) 3.8£3.5 30.7¢12.1 56.9+28.6
Verilen s1vi miktar1 (mL/kg) 16.6£7.7 10.4£7.9 48.8+28.6

Veriler, ortalama + SD. =

pCO, = Parsiyel karbondioksit basinci; pO; = Parsiyel oksijen basinci; KPB = Kardiyopulmoner bypass;

YB = Yogun bakim.
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TARTISMA

Son yillarda masif kanama ve transfiizyonla sonuglanabilen kompleks cerrahilerin daha
fazla uygulanir olmasiyla koagiilopatiye daha sik rastlanir olmustur. Kan ve kan
tirtinlerinin transfiizyonu, kendilerine ait komplikasyonlar digsinda enfeksiyon riski de tasir
(57,58). Bu ve benzeri komplikasyonlardan dolay1 transfiizyon miimkiin oldugunca
azaltilmalidir. Tromboelastograf kullanimi klinisyene hemostatik siirecteki anormalligi

daha erken fark etme, erken miidahale sansi ve daha iyi sonu¢ alma imkani verir (54).

Tromboelastograf, koagiilasyon sistemini degerlendirmek, kan ve kan iiriinii transfiizyonu
ihtiyacimi degerlendirmek, c¢esitli hematolojik hastaliklarda hastay1 daha yakindan izlemek,
kristalloidlerin ve kolloidlerin koagiilasyona etkilerini incelemek, postoperatif sonuglari
tyilestirmek gibi genel amaclar yaninda, KVC ameliyatlari, organ transplantasyonlar1 ve
peroperatif donemde ciddi kanama beklenen ameliyatlar gibi 6zel durumlarda olmak tizere

kanama ve koagiilasyonla iliskilendirilebilecek pek ¢ok durumda kullanilmistir (54,59-68).

Oldukca yogun bir sekilde kullaniliyor olmasina karsin siyanotik ve asiyanotik ¢ocuklarda

tromboelastograf verileri agisindan karsilagtirmali bir calismaya rastlanmamustir.

Yaptigimiz calismada ortaya ¢ikan sonuglardan biri K degerinin ameliyat basinda yapilan
INTEG 6l¢iimiinde, siyanotik ¢ocuklarda asiyanotik ¢ocuklara gore anlamli olarak uzun
bulunmasidir. INTEG’ deki diger anormal bulgu da siyanotik ¢ocuklarda asiyanotiklere
gore o agisinin anlamli olarak kiiciik oldugudur. Bu iki anormal degere karsin
pihtilasmanin ilk basladig1 ana kadar gecen siire yani R degeri ve olusan pihtinin giiciinii

gosteren maksimum amplitiid yani MA degerinde anlamli fark bulunmamustir.

INTEG olgiimlerindeki bu sonuglar, daha 6nce de belirtildigi gibi, intrinsik yolun
koagiilasyon faktorlerinde bir sorun oldugunu veya heparin, hirudin gibi bir antikoagiilan
kullanildigin1 yada trombosit sayisinda veya fonksiyonunda bir bozukluk oldugunu

gosterir.

Siyanotik konjenital kalp hastaligi bulunmasi halinde trombosit sayisinin hafif derecede

azaldig1 sikca yazilmistir (69-72). Ayrica ciddi trombosit sayr diisiikligiiniin
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(<50000/mm?) polistemiyle iligkili oldugu da bildirilmistir (73).Yine trombosit sayisindaki
bu etkilenmenin yaninda, trombosit fonksiyon anormallikleri (71,74) ve bu anormalliklerin

diizeltici ameliyatlardan sonra diizeldigi bildirilmistir (75).

Siyanotik konjenital kalp hastaligit varliginda, disiik sistemik arteriyel oksijen
satiirasyonuna bir cevap olarak ortaya ¢ikan polistemi, kanda viskozite artigina, bu da
akimin ve doku perfiizyonunun etkilenmesine sebep olur (76). Bu vaskiiler stazin sonucu,
trombositlerin ve koagiilasyon faktorlerinin tiiketimine yol acan DIC” tir (3). Bu hastalarda
viskozite artisina ve akim yavaslamasina bagli koagiilasyona egilim, trombosit sayisinin
azalmasi, trombosit fonksiyonundaki bozulma ve plazmadaki koagiilasyon faktorlerinin

tilkketilmesine bagli kanamaya egilim goriiliir.

Tromboelastograf Ol¢iimleriyle es zamanli yaptigimiz laboratuvar tetkiklerinde, siyanotik
ve asiyanotik ¢ocuklar arasinda, sadece ili¢ parametrede, ACT, Hb ve Htc de istatistiki
anlam ifade eden farklilik tespit edilmistir. Siyanotik c¢ocuklarin giris ACT’ si
asiyanotiklere gore anlamli olarak daha diisiiktiir. Hb ve Htc degerlerinde ise siyanotik
cocuklarda asiyanotiklere gore giris kan1 ve YB’ daki 24. saatlerdeki kanda anlamli bir
yukseklik oldugu goriilmiistiir. Diger laboratuar testleri arasinda anlamli bir farklilik

bulunamamustir.

Trombosit sayisinin normal sinirlarda olmasi, trombosit sayisi agisindan siyanotik ve
asiyanotik ¢ocuklar arasinda istatistiki anlam ifade eden bir farklilik olmamasi, PTZ,
fibrinojen ve D-Dimer degerlerinde de istatistiki anlam ifade eden bir farklilik
bulunmamasi1 INTEG 6l¢iimlerindeki anormalligin trombosit fonksiyon bozukluguna bagh

olabilecegini diisiindiirmektedir.

EXTEG ol¢iimlerinde ise; siyanotik ¢ocuklarda R degeri ameliyat sonu ve YB 24. saat
Olciimlerinde, K degeri ameliyata giris ve ameliyat sonu Olgiimlerinde anlamli olarak
yiiksek; o agis1 ise ameliyata giris ve ameliyat sonu Olglimlerde anlamli olarak diisiik

bulunmustur.

Yine daha oOnce ifade edildigi gibi EXTEG ile trombosit fonksiyonlari, plazmatik

koagiilasyon ve fibrin polimerizasyonu dl¢iiliir.
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EXTEG ol¢timlerini degerlendirmek i¢in kullanabilecegimiz laboratuar tetkiklerinde, yani
PTZ, trombosit sayisi, fibrinojen ve D-Dimer degerleride her iki grup arasinda anlamli bir
fark gostermemistir. Siyanotik ¢ocuklarda Hb ve Htc degerlerinin asiyanotiklere gore
anlaml olarak yiiksek oldugu ve ACT degerininde bununla ilskili olabilecek bir bicimde

anlamli olarak diisiik oldugu daha 6nce ifade edilmisti.

Bu sonuglara gore siyanotik ¢ocuklarda pithti olugsmaya baslamasi, pithtinin belirli bir giice
erismesi ve pihtinin maksimum giice erismesi (sirastyla R;K ve o) dlglimleri yaptigimiz
donemlerde asiyanotik cocuklara kiyasla anlamli olarak uzun bulunmustur. INTEG
Olctimleri i¢in sdylenenler EXTEG oOl¢limlerinin sonuglar1 i¢in de sdylenebilir: bu

sonuclardan trombosit fonksiyonlarindaki bozukluk sorumlu olabilir.
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SONUC

Sonug olarak, acik kalp cerrahisi uygulanan ¢ocuklarin ameliyat sirasinda ve sonrasinda
yapilan koagiilasyon sistem degerlendirmesinde,

1. Tromboelastograf  Ol¢limleri ile standart laboratuvar tetkiklerinin
karsilastirilmasinda, platelet sayisinin bazi TEG Olgiimleri ile iligkili oldugu
bulunmustur.

2. Siyanotik ve asiyanotik cocuklarin TEG o6l¢iimlerinde, standart laboratuvar
tetkikleri ile gdsterilemeyen anlamli degisiklikler kaydedilmistir.

3. Ameliyat sirasinda ve sonrasindaki TEG o6lgiimleri ve laboratuvar tetkikleri ile 24
saatlik kanama miktar1 ve kan transfiizyonu miktar1 arasinda anlamh bir iligki

bulunmamustir.

Bu bulgular, pediyatrik kalp cerrahisinde TEG kullaniminin standart laboratuvar
tetkiklerine gore daha hassas oldugunu diisiindiirmektedir. Ancak, bu hassasiyetin ameliyat
sonrast kanama ve kan transflizyonu miktarlar1 {izerine etkisinin olmamasi nedeniyle
koagiilasyon sisteminin degerlendirilmesi i¢in rutin TEG kullaniminin degeri ve klinik
Ooneminin agiklanabilmesi i¢in daha biiyiik hasta sayisi igeren calismalara ihtiya¢ oldugu

diistiniilmektedir.
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