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araciğer transplantasyonu (KT) birçok 
akut ve kronik karaciğer hastalığı 
(KKH)’nın tedavisinde tek seçenek ola-

rak uygulanmaktadır. KKH nedeniyle pıhtılaşma 
sisteminde oluşan özgül olan ve olmayan değişik-
likler, cerrahi kesi ve zayıf greft fonksiyonu bu 
hastalarda ciddi kan kaybına katkıda bulunan fak-
törlerdir. Bu makalede KT sırasında pıhtılaşma 
sisteminde oluşan değişiklikleri ve bu sistemin 
izleminde kullanılan farklı yöntemlerin önceden 
belirleyici veya tanısal değerleri özetlendi. Ayrıca 
tedavide kullanılan kan ürünleri ile farmakolojik 
ajanların etkileri incelendi. 

KT Adayında  
Pıhtılaşma Sisteminde Oluşan Değişiklikler 

Cerrahi işlem öncesi pıhtılaşma anomalileri 

Karaciğer hastalığında birçok faktörün etkisiy-
le kanamaya eğilim gelişebilir. Pıhtılaşma faktörle-
ri ile inhibitörlerinin yapımının azalması, K vita-
mini eksikliği, anormal pıhtılaşma faktörlerinin 
yapımı, aktive faktörlerin retiküloendotelyal sis-
temden temizlenmesinin azalması, trombositlerin 
sayısal ve işlevsel bozuklukları, fibrinolizisin artışı 
ve yaygın damar içi pıhtılaşma (YDP) bunlar ara-
sındadır.1 

Pıhtılaşma faktörlerinin sentezinin azalması 

Karaciğer, faktör VIII ve vonWillebrand fak-
tör (vWF) hariç tüm pıhtılaşma faktörlerinin sen-
tezlendiği yerdir. Prokoagülan faktörlerin yapı-
mındaki bozukluğun derecesi ile karaciğer hasarı, 
kanamaya eğilim ve prognoz birbiriyle ilişkilidir. 
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Özet 
Karaciğer transplantasyonu sırasında kanamanın karaciğer has-

talığına bağlı nedenleri: Sayısal ve işlevsel trombosit bozuklukları; K 
vitamini eksikliği, pıhtılaşma faktörleri ile inhibitörlerinin yapımının 
azalması, anormal pıhtılaşma faktörlerinin yapımı, aktifleşmiş olan 
faktörlerin atılımının azalması, artmış fibrinolizis ve yaygın damar içi 
pıhtılaşmadır. Cerrahi işleme bağlı nedenleri ise artmış fibrinolizis ve 
özgül olan ve olmayan pıhtılaşma bozukluklarıdır. Cerrahi işlem sırasında 
gelişebilecek kanamayı belirlemede işlem öncesi uygulanan pıhtılaşma 
testleri yetersizdir. Ayrıca cerrahi işlem öncesi saptanan pıhtılaşma 
bozukluğunun düzeltilmesinin işlem sırasında gelişebilecek kanamayı 
azaltıcı etkisi de kesin değildir. Bu nedenle cerrahi işlem boyunca pıhtı-
laşma sisteminin izlemi açısından hızlı ve duyarlı metotların kullanımı, 
kan ürünlerinin ve farmakolojik ajanların akılcı kullanımı yararlıdır. 
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 Abstract 
Hemorrhage during liver transplantation is mainly caused by 

two factors. The first one is liver disease such as quantitative and 
qualitative platelet disorders, decreased production of coagulation 
factors and inhibitors, vitamin-K deficiency, synthesis of abnormal 
coagulation factors, decreased clearance of activated coagulation 
factors, hyperfibrinolysis and disseminated intravascular coagulation. 
The second factor is surgical intervention causing hyperfibrinolysis as 
well as specific and non-specific coagulation defects. There is no 
consensus whether preoperative correction of coagulation defects 
improves intraoperative hemorrhage. Therefore, rapid and sensitive 
monitoring of coagulation in addition to rational use of blood, blood 
products and pharmacologic agents may be beneficial during surgery. 
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Genellikle, plazma pıhtılaşma faktörlerinin düzey-
leri normalin %30-40’ının altına düşmedikçe rutin 
hemostaz tetkiklerinde bozukluk izlenmez. Bu 
faktörlerin düzeylerinin ayrı ayrı ölçülmesinin 
sağladığı yarar az olmasına karşın, faktör V, VII ve 
VIII aktivitesi ölçümü akut karaciğer yetmezliği 
(KY) ile YDP’nin ayırıcı tanısında yararlıdır. Akut 
KY’de pıhtılaşma faktörlerinin ve inhibitörlerinin 
yapımında ve atılımında bozukluk söz konusudur. 
Protrombin zamanı (PZ) akut KY’de prognozun iyi 
bir göstergesidir. King’s College deneyimine göre 
PZ 100 s’nin üzerinde olan asetaminofen alımına 
bağlı akut KY’i de ölüm oranı %72, diğer nedenle-
re bağlı gelişenlerde ise %100’dür.2 Bu hastalarda 
kullanılan diğer bir gösterge ise yarı ömrü 12 saat 
olan faktör V ve 4-6 saat olan faktör VII düzeyle-
ridir. Faktör V düzeyi 30 yaş altı hastalarda 
%20’den, 30 yaş üstü evre 3-4 ensefalopatili hasta-
larda ise %30’dan düşükse KT gerekli olduğu öne 
sürülmektedir.3 

Kompanse sirozda PZ genellikle orta derecede 
uzamıştır. Bu da başta faktör VII olmak üzere pıh-
tılaşma sisteminin ekstrensek yol faktörlerindeki 
azalma nedeniyledir. Fibrinojen ve faktör V düzey-
leri genellikle normal sınırlardadır. Karaciğer hasa-
rı ağırlaştıkça faktör XII, XI, yüksek moleküler 
ağırlıklı kininojenler ve prekallikrein gibi faktörle-
rin yapımında azalma sonucu aktive parsiyel 
tromboplastin zamanında (aPTZ) uzama gelişir. 
PZ’deki uzama KKH’nin ağırlığı ile ilişkili olup 
hastalığın sonucunu önceden göstermede yaygın 
olarak kullanılan bir göstergedir.4 KKH olguların-
da faktör VIII düzeyi, karaciğer dışında yapılması 
ve vWF/faktör VIII bileşiğinin karaciğerden atılı-
mının azalması nedeniyle normal düzeyde veya 
hafif artmış bulunur. Yine plazma fibrinojeni, akut 
faz reaktanı olduğundan KKH’inde normal veya 
artmıştır. Dekompanze siroz gelişince yapım azlı-
ğı, asit sıvısına kayıp veya YDP nedeniyle fibrino-
jen düzeyleri düşebilir.5 Ağır KKH’inde 
antitrombin (AT), protein C ve protein S gibi fiz-
yolojik antikoagülanların düzeyleri de düşüktür. 
Ancak, pıhtılaşma faktörlerinin de sentezi bozul-
duğundan antikoagülanların plazma aktiviteleri 
%50 veya %70’in altına inse de tromboza yatkınlık 
gelişmez. 

K vitamini eksikliği 

KKH’de K vitaminine bağımlı faktörlerin 
(faktör II, VII, IX, X, protein C ve protein S) akti-
vitelerinde azalma görülmektedir. İntrahepatik 
veya ekstrahepatik kolestaz, kolestiramin ve başta 
sefalosporinler olmak üzere bazı antibiyotiklerin 
kullanımı sonucu K vitamini eksikliği gelişebilir. 
Tek başına K vitamini eksikliğinde yukarıda sayı-
lan K vitaminine bağımlı faktörlerin dekarboksile 
öncüllerinin (Precursors Induced by Vitamin K 
Absence (PIVKA)) plazma düzeylerinde artış mey-
dana gelmesine karşın, akut ve KKH’de hepatik 
dekarboksilaz enzim düzeylerinin de azalması 
nedeniyle bu yükselme izlenmez.6 

Disfibrinojenemi 

Disfibrinojenemi pıhtılaşma faktörlerinin en 
sık görülen niteliksel bozukluğudur. Akut ve 
KKH’inde fibrin monomerlerinin anormal polime- 
rizasyonu ve fibrinojen molekülleri üzerindeki 
siyalik asit kalıntıları nedeniyle trombin zamanı, 
PZ ve aPTZ’de hafif uzama gelişebilir. 

Trombosit bozuklukları 

Trombositopeni genellikle ileri evre KKH’nin 
bir bulgusudur. Sirozlu hastaların %30-64’ünde 
görülür.7 Bu hastalarda trombosit yapımı normal 
olmasına karşın; splenomegali nedeniyle trom-
bositler dalakta tutulmaktadır. Sirozlu hastalarda 
trombosit yapım bozukluğundan, karaciğerde sen-
tezlenen trombopoetin (TPO) miktarının azalması 
da sorumludur.8 KT’yi takiben serum TPO kon-
santrasyonu hızla artar, 5. günde en yüksek değer-
lere ulaşır ve izleyen 4-6 gün içinde trombosit sa-
yısında artış saptanır.9 Trombositopeniye yol açan 
diğer bir neden ise immün-aracılıklı trombosit 
yıkımıdır. Akut ve KKH’de immünoglobulin (Ig) 
G, IgM, kompleman 3 ve 4 ve platelet ilişkili 
immün komplekslerde artış olmaktadır.10 Ayrıca 
sepsis ve YDP nedeniyle tüketime bağlı olarak, 
folat eksikliği, etanol ve bazı ilaçlar nedeniyle 
doğrudan kemik iliğinde trombosit yapımının bas-
kılanmasına bağlı olarak trombositopeni görülebi-
lir. Eritrosit süspansiyonu ve tam kan trombositten 
fakir olduğundan, fazla miktarda kan transfüzyonu 
da trombositopeniye yol açabilir. Sayı azlığının 
yanı sıra trombosit, endotel yüzeyi ve pıhtılaşma 



 
Hematology Alioğlu et al 

 

Turkiye Klinikleri J Med Sci 2007, 27 93 

faktörleri arasındaki etkileşimin bozulması nede-
niyle trombosit fonksiyon bozukluğu da izlenebilir. 

Fibrinolizis 

KY’de, fibrinolizisin ana enzimi olan doku 
plazminojen aktivatörü (tPA)’nün plazma düzeyi, 
karaciğerden atılımında azalmaya bağlı olarak 

artar. Fibrinolizis inhibitörleri olan α2-antiplazmin 
ile trombinle aktive olan fibrinolizis inhibitörü 
(Thrombin Activatable Fibrinolysis Inhibitor 
(TAFI)) düzeyleri ise azalır.11 Sonuç olarak 
fibrinolizisde artış görülür. Kompanse sirozda 
%31, dekompanse sirozlu hastalarda %93 sıklıkla 
fibrinolizisde artış görülür. Laboratuvarda öglobu-
lin erime zamanı (ÖEZ)’nda kısalmanın yanı sıra 
plazma d-dimer ve fibrin yıkım ürünleri (FYÜ) 
düzeylerinde artış izlenir. Asit sıvısında artmış d-
dimer ve FYÜ’nün yanı sıra düşük fibrinojen ve 
düşük plazminojen varlığı lokal fibrinolitik 
aktiviteki artışı gösterir.12 Ancak fibrinolizisdeki 
artışın sirozlu hastalarda görülen kanamaya eğilim 
ile ilişkisi gösterilememiştir.  

YDP 

YDP, kanama ve trombozun birlikte izlendiği 
bir klinik durumdur. Kanamadan pıhtılaşma faktör-
lerinin ve trombositlerin yaygın trombüs oluşumu 
sonucunda tüketimi sorumludur. YDP ve dekom-
panse siroz benzer pıhtılaşma bozukluklarına ne-
den olmaktadır. Bu nedenle düşük dereceli 
YDP’nin mi dekompanse sirozun bir parçası oldu-
ğu, yoksa karaciğer kaynaklı pıhtılaşma bozuklu-
ğunun mu YDP benzeri bir tabloyu taklit ettiği 
tartışmalıdır. Son zamanlarda YDP tanısını doğru-
lamak amacıyla kullanılan protrombin fragment 1 
+ 2, fibrinopeptit A, solubl fibrin, d-dimer, 
trombin-antitrombin (TAT) kompleksleri ve 

plazmin-α2-antiplazmin kompleksleri gibi özgül ve 
duyarlı testler yoluyla, siroz olgularında gelişen 
artmış damar içi pıhtılaşma ve fibrinolizisin neden-
lerinin tanımlanması mümkün olmuştur.13 Artmış 
damar içi pıhtılaşma ve fibrinolizis kompanse 
KKH’nin bir parçasıdır ve ağır KKH olgularının 
%30’unda tespit edilir. Bu durum hastalığın ciddi-
yeti ile ilişkilidir, heparin uygulaması ile azaltılabi-
lir. Karaciğer sirozu olan hastalar sepsis, şok, cer-
rahi travma gibi durumlarda YDP gelişimine eği-

limlidir. Sirozlu hastalarda YDP tanısı zordur. 
Ancak öyküde YDP için tetikleyici bir olayın var-
lığı, sirozda da görülen faktör V düzeyi ve 
trombosit sayısının progresif şekilde azalması ve 
daha önce normal olan faktör VIII düzeyinin azal-
ması tanı koydurucu bulgulardır.  

Cerrahi işlem öncesi girişimsel işlemler 

İleri evre KKH’inde tetkik ve tedavi amaçlı 
yapılan girişimsel işlemler sırasında pıhtılaşma 
bozukluğu nedeniyle kanama riski vardır. PZ nor-
mal olan sirozlu hastaların kanamadan ölüm oranı 
%7 olmasına karşın; PZ’i normale göre 1.5 s uza-
mış olanların ölüm oranı %47, 2.5 s uzamış olanla-
rın ölüm oranı ise %87’dir.14 Bu nedenle sirozlu 
hastalarda hemostazın cerrahi işlem öncesinde 
değerlendirilmesi zorunludur. PZ’nin 3 s’den fazla 
uzaması ve trombosit sayısının 50.000/mm3’ten 
düşük olması durumlarında cerrahi işlem acil du-
rumlar dışında önerilmemektedir.15 

Karaciğer biyopsisi sonrası periton içi kanama 
en sık görülen istenmeyen durumdur. Karaciğer 
biyopsisinde kanama riskini göstermede en sık 
kullanılan test PZ ve trombosit sayısıdır.16-18 Çeşitli 
merkezlerde karaciğer biyopsisi trombosit sayısı 
56.000-80.000/mm3’ün üstünde ise güvenle uygu-
lanabilmektedir.19 Karaciğer biyopsisi trombosit 
sayısı 60.000/mm3 üstünde ve PZ 4 s’den daha az 
uzamış olgularda güvenle uygulanabilir. Trombosit 
sayısı 40.000-60.000/mm3 ve PZ’nin 4-6 s arası 
uzamış olduğu olgularda trombosit ve taze donmuş 
plazma (TDP) transfüzyonları ile işlem gerçekleşti-
rilebilir. Trombosit sayısı 40.000/mm3’ten daha az 
ve PZ 6 s’den daha uzun olgularda transjuguler 
biyopsi yapılmalıdır. Parasentez, torasentez ve 
lomber ponksiyon gibi girişimler için TDP veya 
trombosit desteği gerekli değildir.  

KT Yapılan Hastalardaki Değişiklikler 

KT işlemi 3 evreye ayrılır. Evre I (pre-
anhepatik dönem) hastanın karaciğer kan akımının 
kesildiği döneme dek sürer. Evre II (anhepatik 
dönem) bu devreden verici karaciğerinin takılıp 
dolaşımının yeniden sağlandığı döneme dek sürer. 
Evre III (reperfüzyon ve neohepatik dönem) ise 
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takılan karaciğerin dolaşımının yeniden sağlandığı 
dönemden cerrahi işlemin sonuna kadar sürer.  

Pıhtılaşma ve fibrinolizisin aktivasyonu 

Evre I hemostatik profilde spesifik değişiklik-
lere neden olmaz. Bu dönemde hastaların %7-
25’inde tromboelastografi (TEG) ile fibrinolitik 
aktivitede artış saptanır. KT’de en sık rastlanan 
pıhtılaşma bozukluğu Evre II’nin geç döneminde 
ve yeni karaciğerin yeniden dolaşımının sağlanma-
sı sırasında ortaya çıkan artmış fibrinolizisdir. Ka-
raciğer dolaşımının yeniden sağlanması sırasında 
hastaların yaklaşık %20’sinde bu nedenle yaygın 
kanama görülür. Bu dönemde t-PA aktivitesi gide-
rek artar ve karaciğerin dolaşımının yeniden sağ-
lanmasından sonra bu artış son bulur.20 Evre III’te 
t-PA aktivitesinde azalma görülmektedir. 
Anhepatik dönemdeki t-PA düzeyindeki artıştan t-
PA atılımındaki azalma sorumludur. Heterotopik 
KT’inde ortotopik KT (OKT)’den farklı olarak 
karaciğer minimal fonksiyonunu sürdürdüğünden 
tüm cerrahi işlem boyunca t-PA aktivitesi normal 
seyreder.21 Ancak yeniden dolaşımın sağlanması 
sonrası yeni karaciğerdeki endotel hücrelerinden 
yüksek miktarda t-PA salınmasına bağlı fibrino-
lizisde artış izlenebilir. Yeni karaciğerin dolaşımı-
nın sağlanmasından sonra trombosit sayısında, 
faktör V ve faktör VIII aktivitesinde azalmanın 
yanı sıra TAT bileşiğinde hızlı artış YDP’nin bir 
göstergesidir. Düşük AT ve protein C düzeyleri, 
kronik düşük dereceli-YDP ve aktive pıhtılaşma 
faktörlerinin atılımında azalma, damar içi fibrin 
oluşumuna ve böylece fibrinolitik sistemin akti-
vasyonuna neden olabilir. Greft endotelinde oluşan 
iskemik hasar da AT ve protein C’nin antikoagülan 
aktivitesinin azalmasında etkilidir.  

Trombositler  

Trombosit sayısı karaciğer dolaşımının yeni-
den sağlandığı dönemde en düşük değerlere ulaş-
makla birlikte tüm işlem boyunca düşüş devam 
eder.22 Hastaya nakledilen karaciğerin içinde 
trombositlerin tutulması, endotel üzerinde lokal 
trombin aktivasyonu, trombositlerin Disse aralığı-
na sızması ve Kuppfer hücreleri tarafından fagosi-
tozu trombositopeniden sorumlu başlıca faktörler-
dir. Buna karşın oluşan trombositopeninin kana-

maya katkısı tam belli değildir. Cerrahi işlem sıra-
sında alloimmünizasyonu olan KT adayları olma-
yanlara göre daha sık kan transfüzyonuna gereksi-
nim göstermektedir. Alloimmünizasyon açısından 
riskli olan KT adaylarına HLA uygun trombosit 
transfüzyonu yapılması önerilmektedir. Bu nedenle 
transplantasyon öncesi lenfositotoksik antikor ta-
raması yapılması önerilmektedir. Dolaşımın yeni-
den sağlanması döneminde trombosit sayısında 
azalmanın yanı sıra trombosit agregasyonu da bo-
zulur. Organ korunması için kullanılan ve adenozin 
içeren Wisconsin Üniversitesi sıvısıyla çok düşük 
miktarlarda karşılaşılması bile trombosit agregas-
yonunu azaltmaktadır. 

Verici karaciğerinin heparinizasyonuna bağlı 
heparin birikmesinin ve iskemik greft endotelinden 
salınan heparin benzeri moleküllerin yeniden dola-
şımın sağlandığı dönemde alıcı dolaşımına karış-
ması pıhtılaşma bozukluğuna katkıda bulunabilir.23 
Bu etki genellikle kısa süreli olup nadiren protamin 
tedavisine gereksinim duyulur.  

Özgül olmayan değişiklikler 

Ameliyatta yanlış sıvı uygulaması veya masif 
kan transfüzyonu sonucu pıhtılaşma faktörlerinin 
plazma konsantrasyonu azalır. Buna ek olarak 
verici karaciğerinden gelen saklama solüsyonu 
etkisiyle dilüsyonel etki görülebilir.  

Vücut ısısının düşmesi trombosit fonksiyon 
bozukluğunu arttırıcı veya azaltıcı etkiye sahiptir. 
Bu anomaliler normal ısıda yapılan standart pıhtı-
laşma testleri ile yeterince tanımlanamaz.24  

Pıhtılaşma Sisteminin  
Cerrahi İşlem Sırasındaki İzlemi 

Cerrahi işlem öncesi tarama 

Cerrahi işlem öncesi dönemde karaciğer ha-
sarının ciddiyetini değerlendirmek amacıyla pıh-
tılaşma testleri kullanılır. Akut KY’de bazı testler 
acil cerrahi girişimin uygun zamanını belirleme-
de faydalı olup bunlar PZ, aPTZ, trombin zama-
nı, pıhtılaşma faktörlerinin aktivitesi, fibrinojen 
konsantrasyonu, trombosit sayısı, FYÜ, ÖEZ, AT 
ve d-dimer konsantrasyonudur. Cerrahi işlem 
öncesi taramada amaç cerrahi işlem sırasında 
gelişebilecek kan kaybının ve kan ihtiyacının 
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belirlenmesi ve koruyucu tedavi uygulanmasıdır. 
Farklı merkezlerden bildirilen birçok çalışma 
içinde sadece 2 çalışmada cerrahi işlem öncesi 
uygulanan pıhtılaşma testleri ile cerrahi işlem 
sırasında gözlenen kan ihtiyacı arasında ilişki 
saptanmıştır.25-33 OKT öncesinde trombosit sayı-
sı, PZ, aPTZ, trombin zamanı, fibrinojen, AT, 
FYÜ ve ÖEZ kullanılarak yapılan pıhtılaşma 
skoru ile hastanın transfüzyon gereksinimi ve 
beklenen yaşam süresinin ilişkili olduğu göste-
rilmiştir.25  

Cerrahi işlem sırasında değerlendirme 

Pıhtılaşma bozukluğunun cerrahi işlem sıra-
sında tespit edilmesi hastanın kan transfüzyonu 
gereksiniminin azaltılması ve inatçı pıhtılaşma 
bozukluğu oluşmasını önler. Klinik uygulamada 
hangi test kullanılmalıdır? PZ, aPTZ, fibrinojen ve 
diğer pıhtılaşma faktörleri OKT sırasında kullanı-
lan alışılmış standart testlerdir. FYÜ ve ÖEZ gibi 
fibrinolizisin niceliksel değerlendirmesinde kulla-
nılan testlerden ÖEZ, plazminojenin aktivitesini 
değerlendirmesine karşın plazminojen ve 
antiplazmin arasındaki net dengeyi göstermediği, 
FYÜ ise kapillerde bulunan pıhtının çözülmesi ve 
cerrahi alanda bulunan defibrine kanın yeniden 
emilimi nedeniyle yükselebileceği için tanıda ye-
terli değildir. D-dimer düzeylerindeki artış ise pıh-
tılaşmadan sonra oluşan fibrinolitik aktiviteyi gös-
termesine karşın patolojik veya normal fibrinolizisi 
ayırmada yeterli değildir. Cerrahi işlem sırasında 
pıhtılaşma sisteminin takibi için TEG ve nadiren 
de Sonoclot gibi testler kullanılmaktadır.34,35 Her 2 
teknikte de kanın 37oC’deki pıhtılaşma ve 
fibrinolitik aktivitesi değerlendirilmektedir.36  

Alışılmış pıhtılaşma testleri ile pıhtılaşma bo-
zukluğu-artmış fibrinolizis sonucu oluşan değişik-
liklerle hemodilüsyon sonucu pıhtılaşma faktörle-
rindeki azalma ayrılamaz. TEG, fibrinolizisdeki 
artışın ağırlığını gösterebilir. Steib ve ark. TEG ile 
ciddi artmış fibrinolizis bulguları saptadıkları 12 
hastada ciddi kanama saptamıştır.26 TEG, greftin 
dolaşımının yeniden sağlandığı dönem sonrasında 
gelişen heparin benzeri etkinliğin ve en düşük et-
kin protamin konsantrasyonunun belirlenmesinde 
kullanılabilir.23 Buna karşın TEG tüm mekanizma-
yı değerlendirdiğinden pıhtılaşmanın sağlanması 

için gerekli özgül faktörlerin tespitinde yeterli bilgi 
vermez. Bu nedenle trombosit sayısı, fibrinojen 
düzeyleri ve faktör V ölçümleri, cerrahi işlem sıra-
sında tedavide özgül komponentlerin uygulanması 
amacıyla daha kullanışlı testlerdir.  

Cerrahi işlem sırasında uygulanan standart 
pıhtılaşma testleri ile kan kaybı arasında ilişki gös-
terilemediği için bu testlerin hastalığın sonucunu 
önceden göstermedeki önemi tartışmalıdır.37 An-
cak, Porte ve ark. artmış fibrinolitik aktivite ile kan 
transfüzyonu gereksinimi arasında ilişki saptamış-
tır.20 Antifibrinolitik tedavi ile kanamanın azalması 
arasındaki ilişki nedeniyle fibrinolizisdeki artışın 
şiddetli kanamada rolü olduğu düşünülmektedir. 
Buna karşın olağan dışı değerler her zaman kana-
ma ile birlikte olmayıp tedavisiz de düzelebilir. 
Kang ve ark. KT yapılan 97 erişkin hastada, cerra-
hi işlem sırasında TEG kriterlerine göre %82 olgu-
da fibrinolizisde artış geliştiğini bildirmiştir.38 Art-
mış fibrinolizis cerrahi işlem sonunda hastaların 
çoğunda kendiliğinden düzelmiş, fakat 20 hastada 
ağır ve yaygın kanama nedeniyle antifibrinolitik 
tedavi gerekmiştir.  

Pıhtılaşma Bozukluklarının Tedavisi 

KT öncesi tedavi 

Cerrahi işlem öncesi pıhtılaşma bozuklukları 
ile işlem sırasında görülen kanama arasında zayıf 
ilişki bulunduğundan işlem öncesi pıhtılaşma bo-
zukluğunun düzeltilmesi tartışmalıdır.  

TDP, tüm pıhtılaşma faktörleri ve inhibitörle-
rini içerir. 10-20 ml/kg TDP uygulaması ile pıhtı-
laşma bozukluğu hızla düzelse de, bu düzelme 12-
24 saatten fazla sürmez. TDP uygulaması aktif 
devam eden kanaması olan hastalarda INR değerini 
2’nin altına düşürmek ve karaciğer biyopsisi uygu-
lanacak hastalarda PZ’nindeki uzamayı 4 s’den 
aşağı çekmek amacıyla kullanılır.19 

Kriyopresipitat faktör VIII, fibrinojen, 
fibronektin ve faktör XIII içerir. Her 10 kg için bir 
ünite kriyopresipitat (20-30 mL) uygulanması 
plazma fibrinojen düzeyini 50 mg/dL arttırır.39 
Kriyopresipitat fibrinojen düzeylerinin 80-100 
mg/dL altında olduğu durumda önerilir.  
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Protrombin kompleksi binlerce verici plaz-
masından elde edilir ve faktör II, VII, IX ve X’u 
içerir. Kullanımı nadiren önerilmektedir.40 

Rekombinant faktör VIIa KY durumunda 
hemostatik bozukluğun düzeltilmesinde kullanıla-
bilir. Child-Pugh evre B ve C sirozlu hastalarda 80 

µg/kg rekombinant faktör VIIa’nın kullanılması 
durumunda PZ’nin 12 saatten fazla süreyle norma-
le döndüğü gösterilmiştir.41 Bazı akut KY hastala-
rında pıhtılaşma parametrelerinin düzeltilmesinde 
başarı ile kullanılmaktadır.  

Trombosit transfüzyonu trombosit sayısı 
50.000/mm3’ün altında olanlarda ve aktif devam 
eden kanaması olup trombosit sayısı 100.000/mm3 
altında olanlarda önerilmektedir.39 Koruyucu 
trombosit transfüzyonu uygulaması yalnızca giri-
şimsel tanısal işlemler veya elektif cerrahi işlem 
yapılacak hastalarda, trombosit sayısı 60.000/ 
mm3’ün altında olduğunda önerilmektedir. Tedavi 
dozu; her 10 kg başına 1 random trombosit ünitesi-
dir. Aferez ile tek bir vericiden elde edilen 
trombosit konsantresi 6-8 random trombosit kon-
santresine eş değerde trombosit içerir. Tekrarlayan 
trombosit transfüzyonları alloimmünizasyonu te-
tikleyebilir ve böylece yeni transfüzyonlara duyar-
lılığı arttırabilir.  

K vitamini eksikliği KKH’lerinde sık görülen 
bir durumdur. 3 gün boyunca 10 mg K vitamini 
vererek PZ’deki uzamayı düzeltme girişimleri 
mevcuttur. K vitamini 6-8 saatte tedavi edici etki-
sini gösterecek şekilde intravenöz verilebilir, ancak 
anafilaksi riskine karşı dikkatli olunmalıdır. Deri 
altı uygulamada emilimin yeterliliğinden emin 
olunamaz, kas içi uygulama ise hematoma neden 
olabileceğinden uygulanmamalıdır.  

Desmopressin, (1-deamino-8-D-arginin va-
zopressin; DDAVP), antidiüretik hormon derivesi 
olup endotelde bulunan faktör VIII ve vWF’ün 
salınımı sonucu bunların plazma düzeylerini arttı-
rıcı etkiye sahiptir. DDAVP’nin sirozlu hastalarda 
normal veya artmış faktör VIII ve vWF düzeyleri-
ne neden olduğu gösterilmiştir. Buna karşın 
özofagus varisi kanaması olan sirozlu hastalarda 
klinik yararı yoktur. Girişimsel işlem uygulanacak 

ve kanama zamanı uzun olan KKH’lerinde öneril-
mektedir.42 

Aprotinin, epsilon-aminokaproik asit ve 
traneksamik asit gibi ilaçlar en sık kullanılan 
antifibrinolitiklerdir. Plazminojen ve plazmin akti-
vitesini inhibe ederler. Karaciğer sirozu olguların-
da YDP durumunda tromboz riski söz konusu ol-
duğundan antifibrinolitik ajanların kullanımı sınır-
lıdır. 

KT sırasında tedavi 

Pıhtılaşma bozukluğu tedavisi TDP, trombosit 
ve fibrinojen konsantreleri ile farmakolojik ajanla-
rın kullanımı temeline dayanır. 

Kan ürünlerinin transfüzyonu. Değişik 
merkezlerin KT sırasında eksik pıhtılaşma faktör-
lerini yerine koyma açısından farklı uygulamaları 
vardır. Eritrosit transfüzyonunda amaç hematokrit 
düzeyini %30 seviyelerinde tutmaktır. TDP, 
PZ’deki uzamayı 1.2-1.5 s’den daha az, trombosit 
transfüzyonu da trombosit sayısını 50.000/mm3’ün 
üzerinde tutacak şekilde uygulanır. Ancak, bazı 
çalışmalar TDP uygulamasının gereksiz olduğunu, 
trombosit sayısının 50.000/mm3 altında ise 
trombosit transfüzyonu, fibrinojen düzeyinin 100 
mg/dL altında ise fibrinojen konsantrelerinin kul-
lanımını önermektedir.43 En iyi yaklaşım pıhtılaş-
ma sisteminin cerrahi işlem sırasında uygulanacak 
testlerle takip edilmesidir. 

Farmakolojik ajanlar 

OKT sırasında aşırı kanamanın esas nedeni 
artmış fibrinolizisdir. Bu nedenle antifibrinolitik-
lerin kullanılması önerilmektedir.  

Aprotinin, serin proteaz inhibitörü olup insan 
tripsin, plazmin, plazma ve doku kallikrein inhibi-
törüdür. OKT sırasında fibrinolizisdeki artışın ön-
lenmesi veya tedavisinde sıklıkla kullanılan ajan-
lardandır.44-46 Hedeflenen konsantrasyona ulaşa-
bilmek amacıyla sürekli infüzyon şeklinde kulla-
nılmalıdır. İlacın renal dokulara afinitesi fazladır 
ve lizozomal yıkım sonrası serbest olarak 
glomerüler filtrasyona uğrar. Hayvan kaynaklı bir 
protein olduğundan 2. kez ilaca maruz kalınmasın-
da allerjik reaksiyon gelişebilir. 
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Epsilon aminokaproik asit, ucuz, yan etkisi 
az ve yarılanma ömrü kısa, devamlı infüzyon şek-
linde kullanılan bir plazminojen inhibitörüdür. 
Serum kreatinin düzeylerine göre doz ayarlaması 
yapılmalıdır. 

Traneksamik asitin yüksek doz (20 gram) 
koruyucu olarak kullanılmasıyla cerrahi işlem sıra-
sında görülebilecek kan kaybı azaltılabilir. 

Sonuç olarak KT öncesi ve sonrasıyla pıhtı-
laşma yönünden farklı özellikler göstermektedir. 
Ülkemizde giderek artan sayıda KT yapılmakta 
olduğundan, bu hastalarla ilgili özelliklerin kan 
hastalıklarıyla uğraşan hekimler tarafından iyi 
bilinmesi gerekmektedir. Halen kullandığımız 
bilgiler yeterli olmadığından, bu konuyla ilgili, 
tercihen çok merkezli çalışmaların yapılması ye-
rinde olacaktır. 
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