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Acik kalp cerrahisinde postoperatif kanamayi, kar-
diyopulmoner bypassin koagiilasyon kaskad: iize-
rine olumsuz etkisini arttirmaktadir. Traneksamik
asit ve desmopressin bu olumsuz etki sonucu olusan
fibrinolizis ve trombosit fonksiyon bozuklugunu or-
tadan kaldirmak i¢in kullanilmaktadir. Bu ¢aligma
elektif koroner bypass operasyonu olan 40 hasta iize-
rinde, bu farmakolojik ajanlarm postoperatif kanama
iizerine etkilerini arastirmak i¢in yapilmistir. 1. grup
20 hastaya traneksamik asit (10 mg/kg 20 dakikada
infiizyonla ve takiben 1 mg/kg 10 saatte inflizyonla)
ve desmopressin (0.3 pg/kg 20 dakikada infiizyonla)
verilmis, II. grup 20 hasta kontrol grubu olarak alin-
mustir. Tiim hastalar1 ayn1 cerrahi ekip opere etmistir
ve hastalarin tiim ana klinik parametreleri kar-
stlagtirilmistir.  Ortalama mediastinal drenaj grup
I' de 501.5£106 ml iken, grup II’ de 778.0£157 ml ol-
mustur (p:0.04). Kontrol grubundaki hastalara daha
¢ok taze donmus plazma kullanilmistir. Postoperatif
kanamayr ve kan iriinleri kullanimini azaltmak i¢in
profilaktik traneksamik asit ve desmopressin kul-
lanim1 oldukca faydali ve giivenli bir yontem olarak
bulunmustur.
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Ac¢ik  kalp  cerrahisinde  kardiyopulmoner
bypass sik kullanilan bir yontemdir. Bu yon-
temin viicuttaki tiim sistemler {izerine oldugu
gibi, hematolojik sistem iizerine de olumsuz et-
kileri vardir. Bu etkiler nedeniyle postoperatif
donemde anormal kanamalar  goriilebilmek-
tedir. Bu anormal kanamanm giderilmesi icin
siklikla reoperasyon gerekmekte, bu durum
hastalarda asir1 kan ve kan triinleri hatta, elde
edilmesi zor kan firlinlerinin kullanimma yol
acmaktadir. Kalp cerrahisi ve hematolojinin bu
ise planli ve kapsaml yaklagim ile bu tip prob-
lemler azalacaktir. .

Effects of Prophylactic Tranexamic Acid and
Desmopressin Use on Blood Loss and Blood
Product Transfusion After Cardiac Operations

In open heart surgery negative effect of car-
diopulmonary bypass on coagulation system inc-
reases postoperative bleeding. Tranexamic acid and
desmopressin were used in order to eliminate fib-
rinolyzis and platelet disfunction arising as a result
of that negative effect of CPB. 40 patients un-
dergoing elective coronary artery bypass operations
were studied, one group of 20 patients (group I)
given tranexamic acid (10 mg/kg infusion over 20
minute followed by an infusion of 1 mg/kg for 10
hours) and desmopressin (0.3 pg/kg infusion over 20
minute) and one subsequent group of 20 patients
(group II) serving as a control group. All patients
were treated by the same team and the groups com-
parable in all major clinical parameters. The mean
mediastinal drainage in group I was 501.5£106 ml
versus in group II 778.0+157 ml. Patients in the pla-
cebo group received more fresh-frozen plasma. We
conclude that prophylactic tranexamic acid and des-
mopressin can be administered safely to decrease
postoperative bleeding and possibly decrease the fre-
quency of blood product transfusion.

Kardiyopulmoner bypass sonrasi kanama
sebepleri

En sik (% 95-99)
* Eksik cerrahi hemostaz
* Edinsel gegici platelet disfonksiyonu

Nadir (% 1-5)

» llaca bagl platelet disfonksiyonu (aspirin,
heparin vs.)

* Trombositopeni (ilaca bagl, antikorlar,
sepsis, posttransfiizyon purpurasi,
yag embolisi)



* Vitamin K bagimli faktor eksikligi (warfarin
kullanim, karaciger disfonksiyonu)

» Tiiketim koagiilopatisi (sepsis, kardiyojenik
s0k)

Diger sebepler

* Primer fibrinolizis

* Heparin (yetersiz notralizasyon, rebaund)
* Protamin fazlalig

Materyal ve Metod

Bu calisma Prof. Dr. Siyami Ersek Gogiis ve
Kalp Damar Cerrahisi Merkezinde yapilan
elektif kalp operasyonlarinda yapilmigtir. Tim
operasyonlar aym cerrahi ekip tarafindan uy-
gulanmistir. Hastalara son yedi giin iginde ka-
namay1 etkileyecek aspirin, warfarin, heparin,
non-steroid antienflamatuarlar ve 0Ostrojen gibi
ilaglar  verilmemistir.  Hastalarm  hi¢  birinde
aktif hematiiri yoktur. Serum kreatinleri 10
mg/dl'nin altindadir. Kisisel ve ailevi kanama
hikayeleri yoktur (Tablo 1). Higbir hastaya ope-
rasyon oOncesi IABP (intra-aortik balon pump)
uygulanmamustir. Vakalarin tiimil primer ope-
rasyondur. Ameliyat Oncesi tiim hastalara Ca-
antagonisti (nifedipin 3x10 mg), B-bloker (prop-
ranolol 3x10 mg) ve dipiridamol 2x75 mg ve-
rilmistir.

Preoperatif tiim hastalarda koagiilasyon testleri
operasyondan bir glin Once yapilmustir. An-
tikoagiilasyonda, heparin 300 U/kg baslangic
dozu olarak verilmis ve ACT (activated clotting
ime) 400%n iizerinde olacak gekilde ayar-
lanmustir.  Kardiyopulmoner bypass, asendan
aort ve sag atriyal tek kaniil ile tesis edilmistir.

Tablo 1. Hastalarin preoperatif 6zellikleri

Hasta dzellikleri I grup IL. grup p
Sayi 20 20

Yas 51.7+11 52.3+8 0.10
Cinsiyet (Erkek %) 70 % % 80

CPB zamam 94.1+16 93.1+17 0.28
Kreatin seviyesi 0.72+0.18 0.72+0.14 0.17
Hematokrit 429+2.4 42.8+2.0 0.24
Protrombin zamarn 12.01+0.41 11.9+0.54 0.12
PTT 29.6+3.1 304+2.7 0.28
Kanama zamam 2.95+0.55 3.05+0.55 0.50
Platelet sayis: 236.8+19.2 236.9+21.6 0.31
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Rutin olarak pulmoner artere vent konulmus-
tur. Tim hastalarda biopump centrifugal pom-
pa ve membran oksijenatdr kullanilmustir. Non-
pulsatil flow ile 2-2.4 /m%dk olacak sekilde
perfiizyonda, orta derecede sistemik hipotermi
(30-32°C) uygulanmus, koroner revaskiilarizas-
yon intermittant kros-klemp fibrilasyon teknigi
ile yapilmustir. Kardiyopulmoner bypassda rek-
tal 151 36.5°C olunca ¢ikilmig ve protamin siilfat
1:1 dozunda yavas inflizyonla verilmistir.

Tim hastalarda operasyonda ototransfiizyon
kullamilmis (Haemonetics Cell Saver System)
mediastene sizan kanlar yikamp konsantre edi-
lerek tekrar verilmistir. LAD revaskiilarizas-
yonu ic¢in tiim hastalarda LIMA kullanlnus,
diger bypasslara safen ven grefti uygulanmustir.
Bu c¢aligmaya toplam 40 hasta dahil edilmistir.
I. gruba (20 hasta) traneksamik asit ve des-
mopressin asetat verilmis. II. grup (20 hasta)
plasebo olarak alinmustir. Traneksamik asit I
gruba cilt insizyonunu takiben 30 dk siireyle 10
mg/kg dozunda inflizyonla verilmis ve 1 mg/
kg, 10 saat inflizyona devam edilmistir. Des-
mopressin asetat protamin inflizyonu sonrasin-
da 0.3 pg/kg dozunda 20 dk inflizyonla ve-
rilmistir.

Hastalara postoperatif Hct: % 24'in altina diis-
tiglinde kan transflizyonu yapimustir. FFP
(Fresh Frozen Plasma) ise drenaji olan (ilk sa-
atte 250 ml ve daha fazla) hastalara verilmistir.
Hastalar postoperatif kan kaybi, kan firiinleri
kullammm  yOniinden takip edilmistir.  Ha-
stalarda, intravaskiiler tromboz ydniinden akut
miyokard infarktiisi (CPK-MB ve EKGQG), se-
rebrovaskiiler olay ve derin ven trombozu ta-
kibi yapilmustir.

Bulgular

Her iki grup postoperatif kan kaybi, kan ve kan
triinleri kullanimu agisindan karsilagtirilmustir.

I. grupta 24 saatte ortalama kan kaybi 501.5t
106 ml.

II. grupta 24 saatte ortalama kan kayb1 778+157
ml' dir (p:0.04) (Grafik 1).
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Postoperatif tam kan kullammu I grupta 0.54 U,
II. grupta 0.95 U olarak bulunmustur (p:0.25).

Postoperatif taze donmus plazma (FFP) kul-
lanimt 1. grupta 0.2 U, II. grupta 1.1 U olarak
tespit edilmistir (p:0.04) (Grafik 2).

Postoperatif 24. saatte hematokrit (%) degerleri
L. grupta 27.3, 1. grupta 26.9'dur (p:0.36).

Postoperatif takipte hi¢bir hastada akut mi-
yokard infarktiisii tesbit edilmemistir (EKG ve
CPK-MB ile) CPK-MB degerleri 1. grupta 24.9,
II. grupta 23.9'dur (p:0.4). Yine higbir hastada
serebrovaskiiler olay ve derin ven trombozu
gozlenmemistir.

Tartisma

Cerrahideki  teknik ve  ekstrakorporeal do-
lasimdaki teknolojik diizelmelere ragmen asir1
perioperatif kanama kardiyopulmoner bypass
sonrast bir problem olmaya devam etmektedir.
Kardiyopulmoner bypassa giden hastalar sik-
likla kan komponentlerine ihtiyag gosterirler.
Bazen de kanamamn kontrolii i¢in re-eksploras-

yona gerek duyulur. Postoperatif donemde ha-
yat1 tehdit edici kanama nadiren olur.

Kanamalarin g¢ogunda primer neden cerrahi he-
mostaz eksikligidir. Bununla beraber bazi has-
talarda akut edinsel hemostatik defekt sebe-
biyle diffiiz sistemik kanama olur. Hemostazi
bozan temel patofizyoloji, kardiyopulmoner
bypassla olusan kontrol edilemeyen degisiklik-
lerdir. Bunlar cerrahi prosediire, anestezi tipi-
ne, aldig1 ilaglara, transflize edilen kan {iriinle-
rine, hipotermiye, hemodillisyon ve oksijenator
tipine bagli olabilir. Sik bulunan anormallikler
heparin ve protamin fazlaligi, heparin rebaun-
du, diisiik trombosit sayisi, trombosit fonksi-
yon bozuklugu, diisiik fibrinojen ve diger koa-
giillasyon faktorleri eksikligi, primer fibrinolizis
ve dissemine intravaskiller koagiilasyondur.
Bunlar i¢inde en sik hemostaz anormalligine
yol agan sebep trombosit fonksiyonlarindaki
bozulmadur.”

Son yillarda kalp operasyonlarinda postoperatif
kan kaybi ve transfiizyon ihtiyacinda azalma
gozlenmektedir. Bunun sebebi intraoperatif kan
koruma sistemleri ile beraber fibrinoliz in-
hibitorlerinin ~ (aprotinin, EACA, trancksamik
asit ve desmopressin) kullanimudir.

DDAVP (Desmopressin  Asetat) norohipofizal
nonapepid arginin vasopressinin sentetik ana-
logudur. Bu hormon von Willebrand faktor
(VWF) ve F VIII konsantrasyonlarinda artisa
neden olur. Desmopressin asetatin hafif he-
mofili ve von Willibrand hastaligi olanlarda ve-
rilme endikasyonu vardir. Ayrica iiremi, kronik
karaciger hastaligi, aspirin alim gibi du-
rumlarda da kanama zamam uzamakta, do-
layisiyla desmopressin bu tip durumlarda da
kullamm alam bulmaktadir. Sonu¢ olarak des-
mopressinin postoperatif kanamayi azaltici et-
kisi oldugu bir gercektir.

Bununla beraber baglangictaki ¢alismalarin  ak-
sine, son zamanlarda desmopressinin yalniz ba-
smna etkili olmadigini ileri siiren aragtirmalar da
vardir®”. Ayrica desmopressin  kullanimu ile
tromboz riskinin artabilecegi de ileri siiriilmiis-
tiir, ancak ¢aligmalar riskin artmadigimi gos-



termistir  ©. Kardiyopulmoner bypass esnasin-

da fibrinolizis, postoperatif kanama sebeplerin-
de bir digeridir. Kardiyopulmoner bypass son-
rast hiperfibrinolizis oldugu literatiirlerde gos-
terilmistir.

Bu caligmalarda plazminojen ve o2-antiplazmin
seviyesinde azalma, TPA (tissue-type plaz-
minojen activator) ve FbDP (fibrin degradation
products) artigi goriilmiistiir G10)

Bu sebeple antifibrinolitik tedavi postoperatif
donemde kan kaybi ve transflizyon ihtiyacim
azaltacak gibi goriinmektedir. Traneksamik asit
fibrinolizisi inhibe eden giicli bir drogdur.
EACA'de (e-amino caproic asit) bilinen bir an-
tifibrinolitik ajandir ve traneksamik asit gibi
postoperatif kanamayi azaltmak i¢in kullanilir.
Traneksamik asid daha giligli ve daha uzun
omiirliidiir. Traneksamik asit CPB oncesi ve-

rildiginde platelet ADP' sini korumaktadir "
17,

Traneksamik asit teorik olarak intravaskiiler
tromboza sebep olabilir. Buna bagl serebro-
vaskiiler olaylar, miyokard infarktiisi derin
ven trombozu goriilebilir. Bununla beraber ya-
pilan ¢aligmalarda bu gibi komplikasyonlar tes-
pit edilmemistir. Acgik kalp cerrahisinde tam
sistemik  heparinizasyon, traneksamik  asitin
trombotik komplikasyonlarinin  olusumunu en-
geller; c¢linkii  normal  koagiilasyon,  kar-
diyopulmoner bypass sonrast ancak 12 saat
sonra normale donebilir ancak traneksamik asi-
tin plazma yar1 6mrii 80 dakikadr.

Acik kalp cerrahisinde kanamanin halen bir
sorun teskil etmesi ve homolog kan trans-
flizyonunun o6zellikle kan ile gegen hastaliklar
acisindan  giiniimiizde Dbilyik problem olus-
turmast sebebiyle kan prezarvasyonu ve pos-
toperatif kanamamin azaltilmasinin  Onemi  or-
tadadir. Traneksamik asit ve desmopressin bu
verilere gbre postoperatif kan kaybinin, kan
driinleri  kullantmmmin  azaltilmasinda  kul-
larilabilecek etkili, giivenli ve ucuz ajanlardir.
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