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Ozet

Koagulasyon defekti olan hastalarda acik kalp cerrahisi,

peroperatuar donemde bazi  6zel uygulamalarn
gerektirmektedir. Hemofili B’li, 70 yasinda aorta koroner
bypass operasyonu gecirmis bir olgu sunulmustur.
Hastaya, ameliyat oncesinden baslayarak, ameliyati
sirasinda ve sonrasinda kan diizeyleri bakilarak Faktor IX
replasmam yapilmistir. Hasta, kanama sorunu olmadan
taburcu edilmistir. Hemofili B hastalarinda aorta koroner
bypass cerrahisi, gerekli zamanda ve yeterli kan diizeyi
olusturacak miktarda faktéor IX replasmam yapilarak

giivenli gerceklestirilebilir.

Anahtar Kelimeler: Hemofili B, koagulasyon bozukluklari,
koroner arter bypass cerrahisi, faktor IX

Summary

Patients with coagulation disorder undergoing open heart
surgery requires special management during perioperative
period. A 70 year old hemophilia B patient who had coronary
artery bypass grafting is reported. Factor X were substituted
according to the blood levels measured before the surgery,
during and following the operation. Patient was discharged
from the hospital without any hemothoracic complication.
Coronary artery bypass grafting can be performed safely in
hemophilia B patients by maintaining certain Factor IX levels.
Keywords: Hemophilia B, coagulation disorders, coronary
artery bypass surgery, factor IX

Giris

Hemofili B (Christmas hastaligr), faktdor IX veya plazma
tromboplastin kompanenti (PTC) eksikligi nedeniyle olusan
bir koagulasyon defektidir. X’e bagl ressesif olarak kalitilir
(1). Hemofili A’ya goére ¢ok daha seyrek goriilir. Hemofili
B’li hastalar belirgin bir aile Oykiisii veremezler. Faktor X
ve/veya plazma tromboplastin diizeyleri dl¢iilerek kesin tanisi
konur. Faktdr IX konsantresinin hazirlanmasinda gelistirilen
tekniklerle bu faktoriin etkinligi arttirilmis ve hemofili B’li
hastalarda kullanilarak kardiyopulmoner bypass (KPB) altinda

koroner arter bypass cerrahisi daha giivenle uygulanabilmesi
miimkiin olmustur (2,3). Bu yazida 4’li koraner bypass
operasyonu olan hemofili B’li bir hasta sunulmus, perioperatif
donemdeki kardiyak ve hematolojik izlem ve tedavinin nasil
saglanacagi konusunda bilgi verilmesi amaglanmustir.

Olgu

70 yasinda erkek hasta, 1950 yilindan beri ciddi hemofili B
tanist ile izlenmekte olan olgu unstabil gogiis agrisi ile
kardiyoloji klinigine yatirilmis. Hasta daha once 6 kez st
gastrointestinal kanama ile hastaneye yatirilmis ve her
defasinda Faktor IX replasmani uygulanmis. Fizik muayenede
arteriyel kan basmct yiiksekligi (170/90 mmHg) disinda
patolojik bir bulgu saptanmadi. PA akciger filminde kalp
normal figiirasyonundaydi. EKG’de siniis ritmi (76/dk) ve V4,
V5, V6’da T negatifligi mevcuttu. Rutin biokimya testleri
normal smirlarda idi. Periferik yaymada hafif anisositoz,
mikrositoz ve hipokromi mevcuttu. Kanama zaman 1 dk. 15
sn. pihtilagsma zaman 4 dk. 30 sn. INR 1.17, fibrinojen 512
mg/dL, protrombin zamani 12 sn. protrombin aktivitesi %91
ve APTZ 50.85 (kontrol ¢aligmasinda 31.4) s olarak bulundu.
Koroner anjiografi planlanan hastada bakilan Faktér IX
seviyesinin %6 olmasi iizerine 4500 iinite islemden bir saat
once yarim saat siirecek sekilde Faktor IX IV olarak verildi
(Replenin flk, Sodhan). Anjiografi sirasinda ve sonrasinda
komplikasyon olmadi. Koroner anjiografide sag koroner
arterde %8-90 diffiiz, sol ana koroner arterde %70, sol 6n inen
arterde (LAD) %80, sirkumflex arterde %90 ve obtuse
marginal (OM) dalda %80 darlik mevcuttu. Operasyondan
once verilecek olan Faktor IX miktar1 hastadan bakilan F IX
diizeyine gore hesaplandi. Faktor IX diizeyi operasyondan bir
glin once %10 (kontrol ¢alismasinda %60-150) olarak
bulundu. Operasyon sirasinda ve erken postoperatif donemde
faktor IX diizeyinin %90 civarinda tutulmas: amagland.
Hastaya verilecek olan Faktor IX diizeyi asagidaki formiile

gore hesaplanti (2):



Verilen faktor IX diizeyi (Unite)= (Istenilen faktor diizeyi

— Olgiilen faktor diizeyi) x plazma voliimii (40 mg/kg x
viicut agirligy) x 2.

Buna gore baslangi¢ dozu hesaplandi:

Verilecek faktor IX diizeyi = 0.90-0.10 x 40 x 78 x 2 = 4992
Unite Operasyondan 1 giin 6nce gece 1000 U, operasyon
sabah1 4000 U ve postop dénemde de giinliik Faktor IX diizeyi
bakilarak replasman protokolii diizenlendi. Faktor IX diizeyi
pompa Oncesi Olgilildi ve %80-90 olarak bulundu. Pompa
sonrast Olciilen deger ise %84.4 idi. Median sternotomi
yapildi, greft olarak safen ven ve sol internal mammarian arter
(LIMA) Standart
uygulandiktan sonra 28 °C’deki orta derecede hipotermi
altinda, membran oksijenatdr ve roller pompa basi kullanilarak
kardiyopulmoner bypass’a (KBP) girildi. KPB oncesinde

hazirland:. kaniilasyon  islemleri

aktive edilmis koagulasyon zamani 480 s. ilizerinde olacak
sekilde sistemik heparinizasyon uygulandi. Prime soliisyonuna
Faktor IX ilave edilmedi. Kalp eksternal olarak +4 °C’de
izotonik sodyum kloriir soliisyonu ile sogutularak topikal
hipotermi uygulandi. Miyokard korunmasi igin intermittant
hiperpotasemik kan kardiyoplejisi kullanildi. Ortalama arter
basinct 65 mmHg civarinda olacak sekilde pompa akimi
ayarland: (2.0-2.5 L.m”.min"). Hastaya LIMA LAD’ye, safen
ven sag koroner artere, OM 1’e ve OM 2’ye ayr ayri
anastomoz edildi. Pompa ¢ikisinda heparin protamin ile rutin
protokole uygun olarak nétralize edildi. Postoperatif donemde
kan transfiizyonuna gerek duyulmadi. Bir {inite taze donmus
plazma ve 1500 cc. %S5 dextroz verildi. Postoperatif 0. giin
hastanin toplam 350 cc drenaji oldu. Postoperatif 1. giinde
drenleri ¢ekildi ve hasta servise nakledildi. Olgiilen Faktor IX
replasmani sonrast alinan dl¢limlerde faktor diizeyi; 1. giin
%90, 2. giin %82, 3. giin %65.4, 4. giin %55 ve 5. giin %40
olarak bulundu.

Postoperatif 4. giin sabah hastada distansiyon, bulanti, kusma
ve karin agrisi olmasi lizerine agizdan beslenme kesildi,
nazogastrik dekompresyon uygulandi ve 1000 cc.’ilk
nazogastrik drenaji saglandi. Ik anda gonderilen kan amilaz:
329 U/L, idrar amilazt 980 U/L, Ca 7.8 mg/dL, Na 138
mEqg/L, K 4 mEq/L, SGOT 35 U ve SGPT 24 U bulundu.
Cekilen batin USG ve BT de patoloji saptanmadi. Bu bulgular
ile hasta izleme alindi. Postoperatif 8. giinden itibaren kan ve
idrar amilazlar1 progresif olarak diigmeye basladi. Semptomlar
nazogastrik dekompresyonla birlikte geriledi ve 4 giin sonra
hasta agizdan beslenmeye gegcti. Postoperatif 10. giinde hasta
sifa ile taburcu edildi. Hastaya antiagregan olarak asetil
salisilik asit 0.1 gr., kalsiyum kanal blokeri ve oral nitrat
preparatlart verildi. Postoperatif 1., 6. ve 12. ayda yapilan
kontrollerde hasta Kanada siniflamasina gore anjinal class I ve
fonksiyonel sinif olarak NYHA I’de idi. Faktor diizeyleri %9-
12 arasinda idi. Herhangi bir hemorajik, ya da trombotik bir
komplikasyon goriilmedi.

Tartisma

Hemofili B’li hastalarin tedavisinde son yillarda elde edilen
gelismelerle bu hastalarin yasam siireleri artmistir.

Koroner arter hastaligi ve hemofili B birlikteligi son derece
nadir gézlenen bir durumdur. Bu hastalara uygulanacak olan

cerrahi tedavi Oncesinde ve sonrasinda eksi olan faktdriin
yerine konulmasi gerekmektedir. Literatiirde koroner arter
bypass cerrahisi uygulanan az sayida hemofili B hastasi
mevcuttur (2-9). Plazmay1 bir tarafa birakirsak bu hastalarda
ilk kullanilan preparat protrombin kompleksi konsantresidir
(PCC) ve 1960’11 yillardan beri kullanilmaktadir (10). Ancak
PCC hiperkoagulobiliteye yol agabilmektedir. Tedavi
sonucunda Faktér IX preparatlart kullanilmaya baslanmistir
(11). Boylece daha once sik goriilen infektif komplikasyonlar
azalmistir. Bu gelismeler sonucundamajor cerrahi girisim
yapilacak hemofili hastalarda faktdr preparatlari kolay elde
edilebilmesine ragmen oOzellikle agik kalp cerrahisi olacak
hastalarin operasyon oncesi ciddi bir hazirlik safhasi gegirmesi
gerekmektedir. Hastay1r operasyona hazirlarken rutin kanmn
biyokimyasal incelemeleri yaninda ayrintili hematolojik
tetkikleri yapilmalidir. Operasyon Oncesinden baglayarak
kanda faktor diizeyleri, APT Z, fibrinojen, protrombin zamani,
kanama ve pihtilagma zamani, trombosit fonksiyonlari,
karaciger fonksiyon testleri, fibrin yikim {iriinleri (FDP),
retikiilosit sayist gibi giinliik kan tetkiklerinin yapilmasi
gerekir. Hastamizda hesaplanan faktor IX ihtiyaci ortalama
faktér diizeyi normalin %90’a yakin olacak sekilde 1V
inflizyon olarak operasyondan 1 giin Once verilmis,
operasyonu takip eden giinlerde doz azaltilarak verilmistir.
Faktor diizeylerine gore replasman yaparken 6zellikle koroner
bypass yapilan olgularda tromboz riski unutulmamalidir. Bu
nedenle bazi arastirmacilar faktor diizeylerini normalin %80-
90 dolaymnda tutmay1 yeterli bulduklarini hatta %50-60 olan
hastalara yalnizca taze donmus plazma vererek operasyonun
yapilabilecegini  bildirmiglerdir. ~ Bdylece  dogabilecek
tromboembolik olaylart minimuma indirgenecegini iddia
etmislerdir (2). Hastamizda faktdr replasmanlari sirasinda
olusabilecek dissemine intravaskiiler koagiilasyonu 6nlemek
icin pompa siireci disinda heparin kullanilmamistir. Bazi
aragtirmacilar rekombinant faktér IX’un tromboz riski
olusturmadigin1 ve kardiyak cerrahi uygulanan hastalarda ek
olarak bir izin analogu olan g-aminocaproic acid gibi
antifibrinolitik ajanlarin postoperatif kanamay1 azaltmak i¢in
etmislerdir ~ (9).  Sentetik
antifibrinolitiklere alternatif olarak serin proteaz inhibitori
olan aprotinini Oneren c¢aligmalar da mevcuttur. Olgumuzda
faktor IX’a ek olarak aprotinin ya da sentetik antifibrinolitik
ajan kullanimma ihtiyag duyulmamistir. Kanama riskinin

kullanilabilecegini  ifade

yiiksek oldugu hastalarda hydroexyethyl starch gibi plazma
voliim genisletici kolloidlerin kullanilmast onerilmemektedir
(12).

Olgumuza postoperatif donemde taze donmus plazma diginda
kan Uriinii verilmemistir.

Operasyonun 2. giinlinden sonra faktoér diizeyinin %40-60
dolaylarinda olmast yeterli bulunmustur. Bundan sonraki
glinlerde yara iyilesmesi ile birlikte diizeyin daha da
diismesinde sakinca goriilmemistir. Bu nedenle her gegen giin
doz azaltilarak verilmistir.

Operasyon sirasinda titizlikle uyulmasi gereken Snemli bir
nokta da kanamaya egilimli olan bu hastalarda gereksiz doku
travmasindan kaginmaktir. Hemofili hastalara uygulanan ilk
koroner bypass operasyonlarinda LIMA’min kullanimindan
kacimilmistir. Ancak yapilan calismalar LIMA kullaniminin



erken ve ge¢ donemde siirvi tlizerine olumlu etkisini
kanitlamigtir (13).

Ideal bir greftte olmasi gereken; iskemik miyokardin
metabolik ihtiyacini istirahatte ve egzersizde karsilama, kisa
ve uzun donemde intimal hiperplazi ve aterosklerotik
daralmanin ¢ok az olmasi ve median sternotomi insizyonu ile
ulagilabilir olmasit gibi 6zelliklere sahip oldugu igin
olgumuzda dikkatli bir sekilde LIMA prepare edilmis ve
miyokardiyal revaskiilarizasyonda kullanilmistir.

Hemofilili hastalarda koagiilasyonda defekt olmasina ragmen
koroner arter hastalig1 riski unutulmamalidir. Bu nedenle bu
tiir hastalarin kendilerini risk faktorlerinden korumasi gerekir.
Hemofili B’li koroner arter hastasi sayisinin son derece az
oldugu dikkate alinirsa bu hastalara uygulanacak oldukc¢a
glictlir. Bu hasta grubunda operasyon 6ncesinde ve sonrasinda
kardiyolog, cerrah, hematolog ve anesteziyologun katildig:
koordine bir ekip calismas: ile acik kalp operasyonlarinin
giivenli olarak yapilacag: goriisiindeyiz.
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