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NORMAL HEMOSTAZ MEKANIZMALARI

Hemostatik bozukluklar yogun bakim hastalarinda
karmasik ve cok bilesenli olabilir. Normal hemostaz,
damar duvarindaki yaralanmayr takiben pihti
olusumunu ve doku tamiri ile sonuglanan strecleri icerir.
llk vaskuler reaksiyondan sonra hemostazin basaril
olmasi igin yeterli sayida ve fonksiyon goren trombosite
ve koagllasyon kaskadinin dizgun calismasina
gereksinim vardir. Yani hemostazi saglamak icin
pihtilasma sistemi, dogal antikoagUlanlar ve fibrinolitik
sistem denge halinde olmalidir.’

Doku hasar sonucu kan subendotelial hicreler ile
karsilasir. KoagUlasyon sistemi hasarli dokunun ortaya
ckardigr doku faktdr( sayesinde ekstrensek yol ile

tetiklenir. Doku faktérii (DF) vaskiler yatadi cevreleyen
hicrelerde bulunan bir glikoproteindir. FVII DF ne
baglanir aktive olur ve hemostazi baslatir. DF FVila
kompleksi FIX ve X u aktive eder. Huicre ylzeyinde Xa
Va e baglanir. FXa/FVa az miktarda protrombini
trombine cevirir. Bu az miktardaki aktif trombin FViI,
FV, FXI ve trombositleri lokal olarak aktive eder.
Trombositlerin ylizeyi hemostazin artarak yayilacagi
yer haline gelir. Diger yandan intensek sistem FXIl ve X|
in aktivasyonu ile baslar. FVIlla/FXla kompleksi aktive
olmus trombosit ylzeyinde FX u aktive eder. FXa/FVa
kompleksi buytk miktarda protrombini trombine
cevirir. Trombin de fibrini meydana getirir. Ortak
yoldan devam eden reaksiyonlar sonucunda olusan
fibrin polimerize olur ve daha sonra FXIII tarafindan
stabil fibrin pihtisina cevrilir. Koagtlasyon kaskadi
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aktivator ve inhibitorlerle cok siki denetlenen bir
sistemdir. Bu reaksiyonlar devam ederken pihtilasmay
sadece gerekli bolgeye sinirlamak icin dogal koagu-
lasyon inhibitérleri (doku faktér yolu inhibitord, Protein
C ve S antitrombin lll vb. ) devreye girer.??

EDINSEL KOAGULOPATILERDE TANI

Kanamali bir hastaya yaklasimda aile oykus(,
O0zgegmiste  Onceki  kanama  problemlerinin
sorgulanmasi, kullanilan ilaclarin bilinmesi énemlidir.
Koagtlasyon bozukluklari genellikle kas ve eklem icine
derin kanamalara neden olurken, trombosit bozuk-
luklari ekimoz ve purpura gibi deri ve mukoza
kanamalar yapar. Yine postoperatif ve posttravmatik
kanamalar koagulasyon bozukluklarini dustunddirir-
ken, intraoperatif kanamalar ve uzamis kanama zama-
ni trombosit bozukluklari lehinedir.”

Kanamali hastada yapilmasi gereken laboratuar
testleri; trombosit sayimi, protrombin zamani (PZ),
aktive parsiyel tromboplastin zamani (aPTT), kanama
zamani, fibrinojen ve D-Dimerdir. Kabaca PT
ekstrensek yolu, aPTT intrensek yolu gosterir. Bir
hastada PZ normal iken aPTT nin uzamis olmasi
problemin FXII, FXI, FIX ve FVIIl de oldugunu gosterir.
Eger PZ uzamis aPTT normalse problem FVII dedir.
Hem PZ hem aPTT uzamis ise problem FX, FV, Fll ve Fi
de olabilir.?

EDINSEL KOAGULOPATILERDE TEMEL
TEDAVI YAKLASIMLARI

Kanamalarda tedavide eritrosit sUspansiyonu,
trombosit konsantreleri, taze donmus plazma gibi
kan Urnleri ve FVIII konsantreleri, FIX konsantreleri,
FVlla gibi koagulasyon faktorleri kullanilir. Kan
drdnlerinin kullanilmasinin bazi riskleri vardir. Bunlar
virts bulasmasi, volum yuklenmesi, hemoliz, allerjik
reaksi-yonlar ve sepsistir. Ayrica kan rtnlerinin
maliyeti yuksektir.

Son doénemde akut intraserebral kanamalarda
kullanimi ile glndeme gelen rekombinant FVlla
trombin Uretimini arttirarak etkili olur Farmakolojik

dozlarda dogrudan FX u aktive ederek trombin
Uretiiaini arttinr.® Ayrica vaskuler hasar bdlgesinde
doku faktérine etki ederek pihtilasmayr baslangic
asamasinda arttinr. rFVlla ya bagli tromboz yan etkisi
oldukca nadirdir. Bugtine kadar hemofili hastalarinda
rFVila 450000 doz kullanilmistir ve ciddi yan etki
hastalarin %1 inden azinda goéralmustir. Bu
hastalardaki deneyim en ciddi trombotik olaylarin
aterosklerotik ve diabetik hastalarda gortldagu
yonlndedir. Vaka takdimleri/ktictk seriler rFVila nin
warfarin overdozunda, karaciger hastaligi-siroza bagl
kanamalarda, refrakter trombositopenide; kontrollii
calismalar ise radikal prostatektomide etkili oldugunu
desteklemektedir. Travmaya badli kanamalarda, Ust
GIS kanamalarinda ve ortotopik karaciger trans-
plantasyonunda kullanimi énerilmemektedir.

Kanama tedavisinde kullanilan diger ilaclar;
desmopresin asetat, epsilon aminokaproik asit,
traneksamik asit, aprotinin, K vitamini, konjuge
6strojenler ve eritropoietindir. Desmopresin asetat
(DDAVP) vazopresinin sentetik analogudur. Endote-
lial hdcre vWF salinimini arttinr, plazma FVII
seviyesini  yUkseltir, trombosit fonksiyonlarin
guclendirir. ~ Hafif hemofili A, hafif/orta von
Wilibrand hastaligi ve edinsel ve kalitimsal trombosit
fonksiyon bozukluklarinda (Gremi, karaciger hasta-
liklari gibi) kullanilir. Kullanim dozu 0.3mg/kg iv. Yan
etkileri ylzde kizarma, kan basincinda degisiklikler,
hiponatremi, noébet, trombozdur. Epsilon amino-
kaproik asit (EACA), tranexamic asit ve aprotinin
antifibrinolitik ajanlardir. EACA ve tranexamic asit
lizin anologlaridir. Plazminojen ve plazmine
baglanarak plazminojenin fibrin pihtisina baglan-
masini bloke ederler, plazminojenin aktivasyonunu
engellerler ve plazminin yerini alabilirler. Primer
menorajide, Ust GIS kanamada, koagulasyon
bozuklugu olan hastalarda dis cekiminde, trombo-
sitopeniye bagli kanamalarda kullaniimalari endi-
kedir. Aprotinin plazmin ve kalikrein inhibitortdar.
Fazla fibrinolizisi inhibe eder. Kardiopulmoner by-
pass ve ortotopik karaciger transplantasyonunda
kan kaybini azaltir. Yan etkisi alerjik reaksiyonlardir.
Konjuge ostrojenlerin etki mekanizmasi bilinmiyor.
Trombosit disfonk-siyonlarinda kullanilir. Yan etkileri
bulanti, kusma ve sicak basmasidir.

Turk Neroloji Dergisi 2006 Cilt:12 Sayi:3

227



Yogun bakimlarda edinsel koagUlopatiler sik gorldr.
Ozellikle trombositopeniler, karaciger ve bdébrek
hastaliklar, masif transfizyon, K vitamini eksikligi,
laclar, dissemine intravaskiler koagtlasyon (DIK) ve
sepsis koagilopati yapan dnde gelen nedenlerdendir.
K vitamini yagda ¢ozlinen vitaminlerdendir (A,D,E). FlI,
FVII, FIX, FX, protein C ve S nin kofaktoridr. Yodun
bakimda yatan hastalarda eksikligi beslenme
problemleri ve kullanilan antibiyotikler nedeni ile siktir.
intravendz, oral ve subkutan olmak Uzere her Ug yoldan
da kullanilabilir ancak acil durumlarda intravendz yol
tercih edilir. Etkisi 6-12 saat icinde baglar. Yan etkileri
intravendz kullanildiginda nadir anafilaksi ve subkutan
kullanildiginda deri reaksiyonudur. K vitamini eksikligi
tedavisinde, K vitamini, taze donmus plazma, prot-
rombin kompleks konsantreleri ve rFVila kullanilir.

Dissemine intravaskUler koagUlasyonda pihtilasma
sistemik olarak aktive olur. Bu aktivasyon yaygin
intravasktler fibrin birikimine ve trombositler ile
koagulasyon faktorlerinin tukenmesine neden olur.
Bunun sonucunda kuclk ve orta capli damarlarda
tromboz ve buna bagl cogul organ yetmezlikleri ve
ciddi kanamalar meydana gelir. DIK e neden olan
klinik tablolar; sepsis, travma, kanserler, obstetrik
komplikasyonlar, vaskuler hastaliklar, toksin reaksi-
yonlari ve immiinolojik hastaliklardir. DIK tanisi tek bir
laboratuar testi ile konamaz. Tani DIK e neden
olabilecek bir hastali§in varlidinda; trombosit sayisinin
100000 nin altinda olmasi ve/veya trombosit sayisinin
hizla dismesi, PZ ve aPTT de uzama olmasi, plazmada
fibrin yikim GrGnlerinin bulunmasl, antitrombin Il gibi
koaglasyon inhibitérlerinin azalmasi ile konur. DIK te
tedavinin temel tasi altta yatan hastaligin tedavi
edilmesidir. Bunun disinda tedavide heparin ile antiko-
agllasyon, trombosit transflizyonu, taze donmus
plazma, koagulasyon inhibitér konsantreleri kullani-
labilir.”

Warfarine bagl kanamalarda ilk yapilacak sey ilacin
kesilmesidir. Intraserebral, gastrointestinal, Uriner ya da
kas icine major kanamalarda 10mg / 100cc NaCl iginde
K vitamini infiizyon seklinde ve taze donmus plazma
15ml/kg dozunda ya da protrombin kompleks
konsantreleri verilir.

STRES ULSER SENDROMU

Stres Ulseri yogun bakim (nitesine (YBU) yatmak gibi
fizyolojik stresle zamansal iliskili ortaya cikan Ust
gastrointestinal sistemin (GIS) erozif ya da Ulseratif
mukozal patolojisidir. Nérolojik hastaliklardan sonra
ortaya cikisi yaklasik 150 yildir bilinmekte. Endoskopik
olarak YBU ne yatan hastalarnin %52-100 tnde ilk 24
saatte gastrik mukozal hasar gosterilmis. Ancak bunlarin
biytik cogunlugu klinik olarak manifest hale gelmez.
Stres Ulser sendromunun karakteristik ozellikleri ilk 72
saat icinde endoskopik olarak gosterilen gastrik
mukozal hasar olmasi, midenin proksimalinde yerlegimli
multipl  Ulserler bulunmasi, duodenumda Ulser
olmamasl, ik 14 giin icinde kanama olmasi ve karin
agnsinin nadir olmasidir.®

Patofizyolojisinde en 6nemli faktér gastroduodenal
mukozanin hipoperflizyonu ve hipoksisidir. Stres Ulser
olusmasi icin risk faktorleri arasinda akut intrakranial
hastaliklar, kafa travmalar, koma (GKS<9), uzun
mekanik ventilasyon, koagiilopatiler, sepsis, Ust GIS
kanamas! dykUsii ve peptik Ulser sayilabilir. Proflaktik
tedavi riskli hastalara uygulanir. Norolojik yogun bakim
Unitelerinde  proflaktik — medikasyon  prospektif
calismalara dayanir. Amag gastrik  alkalizasyon
saglamaktir. Tedavi seciminde herhangi bir konsensus
yoktur. H-2 reseptor antagonistleri, proton pompas
inhibitérleri, sukralfat ve antasitler kullanilabilir.

UST GASTROINTESTINAL
SISTEM KANAMALARI

Gastrointestinal kanama insidansi 1970 o6ncesi %22
iken, 1970 sonrasi %1,6-6 ya gerilemistir. Yeni
calismalarda insidansin dismesi profilaktik tedaviler
sonucu ya da YBU vyataklarnda daha fazla kritik
olmayan hasta takip edilmesi sonucu olabilir. GIS
kanama nedenleri peptik Ulserler (DU:GU=3:1),
nazofaringeal kanama, Mallory-Weiss sendromu, varis
kanamalari, portal hipertansif gastropati, gastrit,
duodenit ve &zofajittir.” YBU de yatan hastalarda GIS
kanamanin nedeni mutlaka arastnlmall ve sezgisel
olarak stres lser sorumlu tutulmamaldir. GIS kanama
siklikla akut beyin hasarindan sonra 1 hafta icinde
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gordlur. Klinik belirtiler tehlikeli bir sekilde belirsiz
olabilir. Kanama agrisiz oldugunda tani gucligine
neden olur. Belirti ve bulgular sikinti hissi, bulanti,
terleme, tasikardi, ortostatik hipotansiyon,
hemoglobin/hematokritte disme, hematemez, melena
ve nazogastrik sondadan ya da anal taze kan
gortlmesidir. Tanida endoskopi tercih edilen inceleme
yontemidir. Hasta hemodinamik olarak stabil olur olmaz
yapiimalidir. Kesin tani yaninda tedavi olanagi da saglar.
Tedavide sivi replasmani, kan transflzyonu, gastrik lavaj,
koagUlopati varsa taze donmus plazma, H2 reseptdr
antagonisti veya proton pompasi inhibitorleri
uygulanir.” Endoskopik tedavide ise adrenalin
enjeksiyonu, koaptive koagilasyon ve hemoklips
kullanilabilir.

DERIN VEN TROMBOZU

Derin ven trE)mbozu (DVT) kan akimindaki staza,
vaskiler duvardaki hasar ve pihtilasma sisteminin
aktivasyonuna bagll olarak ortaya cikar. Vende staz
olmasi kirmizi kirelerin, trombositlerin, beyaz kirelerin
ve fibrinin valv paketlerine adhere olmasina neden
olur. Bu agregasyon kan akimi yéninde genisler ve
kirmizi trombise neden olur. izotop calismalarinda
hemiplejik hastalarin yaklasik %50 sinde bacak
venlerinde trombus gelisimi gosterilebilir. lleri yas,
uzun sureli immobilite, agir bacak zaafi, DVT &ykUsd,
altta yatan malignite, trombofiliye yol acan durumlar,
mekanik ventilasyon ve femoral ventz kateter
uygulamasi DVT gelismesi icin risk faktorleridir. Klinik
bulgular bacak agnsi, hassasiyet, sisme, renk
degisikligi, vendz distansiyon ve ylzeyel venlerde
belirginlesmedir. Hastalar DVT den fiziksel yontemler (
erken mobilizasyon, yeterli hidrasyon, intermittan
eksternal kompresyon gibi) ve antitombotik tedavi ile
korunabilir. Heparin, dustk molekdl agirlikli heparin ve
heparinoidler tek etkili tedavidir."
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