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1. ONSOZ

Calismanin yapilmasi sirasinda her asamada blyuk bir 6zveriyle ve anlayisla gecesini
gunduzine katarak benden yardimlarini esirgemeyen degerli hocam ve tez damsmamm Y'rd.
Dog. Dr. Gurkan Ersoy’ a tesekkur ederim.

Kiymetli yardim ve Katkilari, pozitif enerjileri nedeniyle DEUTF Saglik Bilimleri
Engtitisl Laboratuvar Hayvanlari Bilimi Anabilim Dali Ogretim Uyesi Prof. Dr. Osman
Yilmaz' a, DEUTF Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dal1 6gretim lyesi Dog. Dr.
Necati Gokmen’ e tesekktr ederim.

Uzmanlik egitimim boyunca bilyik emek vererek birlikte calistigimiz DEUTF Acil Tip
Anabilim Dal1 6gretim Uyeleri Dog. Dr. Sedat Yanturali, Dog. Dr. Hakan Topagoglu, Yrd.
Dog. Dr. Ridvan Atillave Ogr. Gor. Dr. Nese Oray’ a katkilar: nedeniyle tesekkir ederim.

Bugiinlere gelmemde biiyiik katkilar: olan kidemli abi ve ablalarim ve tabi ki DEUTF
Acil Tip Anabilim Dalr’ nin tim asistanlar hepinize tesekkir ederim.

Uzmanlik egitimim boyunca iyi kétu bircok seyi birlikte yasadigimiz, her seye ragmen
guler yiizlerini hicbir zaman kaybetmeyen ve benden yarcimlarini esirgemeyen DEUTF Acil
servisinin hemsirelerine, paramediklerine, sekreterlerine ve personellerine tesekkir ederim.

Her zaman bana destek olan, daima yammda olduklarint ve olacaklarim bildigim sevgili
ailem, sizler benim her seyimsiniz.

Uzmanlik egitimim boyunca oldugu gibi ¢alismann her asamasinda benden yardim ve
hosgorisiini esirgemeyen, sorunlarin blyimeye basladigi zamanda ¢ozimlerin anahtar1 olan
Dr. Ozlem Akincr’ ya gok sey borcluyum. Tesekkiirler.
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1. OZET
Ratlarda olusturulan deneysel femoral arter kanamas modelinde, lokal “ Oksidize
Seliiloz (Bloodcare®)” toz uygulamasinin hemostaz siiresine etkisinin degerlendirilmesi
Dr. Ozgir Dikme

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakultesi Acil Tip Anabilim Dali. inciraltyiZMIR

GIRIS VE AMAC

Hastane Oncesi alanda ve hastanede kanamalarin erken tamsi ve kontroli travma
hastalarinin tedavisinin dizenlenmesinde kritik adimlardan birisidir. Hemostazin slratle
saglanmasi Kisinin sakatlik ve 6ltim oranlarini distirmek agisindan énemlidir. Bu durum
Ozellikle afetler, savaslar gibi kurban sayisimin fazla ama tibbi kapasitenin kisitli oldugu
dénemlerde daha da 6nem kazanir. Bu amagla kullanilacak hemostatik yontemler; yaralinin
kendisi veya bir yardimci tarafindan kolayca kullanilabilen, lokal uygulanabilen, hemen temin
edilebilen, etkinligi yiksek ve ucuz yontemler olmalidir.

Calismamizda ratlarda femoral arterin delinmesi ile olusturulan deneysel kanama
modelinde lokal Oksidize Sellloz toz uygulamasinin hemostaz siiresi Uzerine olan etkisini
arastirmay1 amagladik.

GEREC VE YONTEM

Calismamizda, eter anestezisi altindaki 10 adet wistar albino susu disi ratin femoral
arterlerinde 22 gauge branll ucu ile delik olusturduk. Kanama alamina, bir gruba sadece
standart agirlikta basi, diger gruba ise standart agirlikta basi ve Oksidize Seltiloz toz birlikte
uyguladik. ki grup arasinda hemostazin saglanma siiresi agisindan fark olup olmadigim
arastirdik.

BULGULAR

Femoral arter yaralanmasi sonrasi Oksidize Selliloz toz uygulanan grupta bes rattan iki
tanesinde kanama ikinci dakikada, U¢ tanesinde dordinci dakikada durdu. Kontrol grubunda
dordinci dakikada bile hicbir ratta hemostaz saglanamadi. iki grup arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.004).

TARTISMA VE SONUC

Femoral arter kanamal1 rat modelinde, standart basi ile beraber Oksidize Seltloz toz
uygulanmasi hemostaz siiresinde anlamli bir azalma saglamustir.

ANAHTAR KELIMELER

Kanama, Oksidize Seliiloz, Hemostaz



V. S UMMARY

Effects of local “Oxidised Cellulose (Bloodcare®)” powder on hemostasistimein a

rat model with severe femoral artery bleeding
Dr. Ozgir Dikme

Dokuz Eylul University, School of Medicine, Department of Emergency Medicine.
|zmir/Turkey

OBJECTIVES

The early diagnosis and control of bleeding is initial step of treatment in trauma
patients, in the hospital and outside of the hospital field. Rapidly providing the hemostasis is
important for decreasing mortality and morbidity. This situation is especially which has got a
lot of sacrifice like in a disaster and war but has got a restrictive medical capasity become a
more important. The hemostasis methods have to be easily usable for injured or helper, localy
feasiable, immediately obtainable, effective and cheap.

We investigate effects of local Oxidised Cellulose powder on hemostasis time in a rat
model with severe femoral artery bleeding that we perforated experimentaly rat femoral artery
inour study.

METHOD

In our study, we perforated 10 wistar albino rat femoral artery with 22 gauge branule
under eter anesthesia. In the control group we performed standart weight compress and in the
study group standart weight compress and Oxidised Cellulose powder performed together.
We investigate hemostasis time difference between two groups.

RESULTS

Bleeding stopped at the second minute in two of five rat and at the fourth minute in
three of five rat in the study group. There is no hemostasis occured at the fourth minute in the
control group. Differences between two groupsis statistically significant (p=0.004).

CONCLUSION

Application of Oxidised Cellulose powder and compression with a scale weight
significantly decreased the time of hemostasisin a rat model with femoral arterial bleeding.

KEY WORDS

Bleeding, Oxidised Cellulose, Hemostasis



V. GiRiS VE AMAC

Sivil yasamdaki Olim nedenleri arasinda travmaya bagli kontrol edilemeyen

kanamalarin sikligr giderek artmaktadir. Savas kosullarinda ise 6limun en sik nedeni
kanamalardir. Cephedeki yaralillarin  yaklasitk %901 herhangi bir tibbi merkeze
ulastirilamadan ya da tibbi mudahale sansi bulamadan hemen kaybedilmektedir (1-3).
Kanamanin erken tamst ve cerrahi kontrold, travmali hastamin tedavisinin diizenlenmesinde
kritik ilk adimlardan birisidir. Ne var ki bu amaca ulasmak, kritik travma hastalarinda hala
ciddi bir sorun olmaya devam etmektedir.

Travma hastalarinda, hastane 6ncesi donemde geleneksel yaklasim; hava yolu, solunum
ve dolasim kontrolli sonrasi, gorinur kanamalarin bandaj, direk basi ve bazen turnikeler ile
kontrol edilmesi ve intravendz sivi ile sok tedavisidir. Eksternal kanamalarda kisinin
kendisinin veya bir ilk yardimcinin kullanabilecegi bir ajan ile erken dénemde hemostazin
saglanmasit bu hastalarda sakatlik ve 6lim oramm azaltacaktir. Kullamilacak olan bu ajan
kolay tasinabilir ve uygulanabilir, ucuz, yan etkisi olmayan, temini kolay bir ajan olmalidir.
Boyle bir ajana olan ihtiyag ¢ok miktarda yaralinin oldugu afet durumlarinda ve savaslarda
daha da artacaktir. CUnki cok miktarda kanamali yaraliya midahale etmek, kanayan
yaralarint stitire etmek gucttr ve bazen bunu yapabilecek zaman ve ekip de yoktur (1-4).
Ozellikle bazi anatomik lokalizasyonlardaki (bas, aksiller, femoral bolge) yaralanmalarda
hemostaz zor saglanmaktadir.

Lokal hemostaz1 saglamak amaci ile literatlrde kullanilan yontem ve gjanlar arasinda;
kanama Uzerine direk basi, fibrin yapistiricilar, microporous polysaccharide hemosphere
(TraumaDEX®), poly-N-Acetylglucosamine (Chitin®), microporous hydrogel forming
polyacrylamide (BioHemostat®), Chitosan Lineer Polymer (Celox®) ve Oksidize Seliiloz
(OC) (Bloodcare®) sayilabilir (1,3).

Calismada kullandigimiz OC toz, politironik asidin kalsiyum (Ca™) tuzu olup seliilozun
oksidasyon ve kimyasal yontemler ile parcalanmasi sonucu sentetik olarak elde edilir. OC’un
hemostatik  etkisini iki yoldan gosterdigi disunilmektedir. 1k o6nce pihtilasma
mekanizmasinda fibrinojenin polimerizasyonunu hizlandirarak etki etmektedir. Diger etki
yolu ise icerdigi Ca™ nedeni ile (ana madde oksitlenmis seliilozun Ca*? tuzudur) pihtilasma
mekanizmasinda ko-faktor olarak gorev yapmasidir (5-7).



Calismamizda amag, ratlarda femoral arterin delinmesi ile olusturulan deneysel
kanama modelinde lokal OC toz uygulamasinin hemostaz siiresi Uzerine olan etkisinin
arastirilmasidir. OC norosirtrji, Uroloji, torasik-vaskuler cerrahi, jinekoloji ve genel
carahide kanama kontroli amaciyla kullanilmaktadir. Literatlre bakildiginda
calismamiz eksternal pulsatil arteriyel kanamalarda OC tozun hemostaz amaciyla
kullanildigt ilk calisma olmaktadir.



VI. GENEL BiLGIiLER

1. Dunyadave Turkiye'de Travma
Gulnuimizde travma, dinyamin pek ¢ok yerinde toplumsal bir saglik sorunu haline

gelmistir. Birgok kisi trafik kazalarinda 6lmekte, benzer bir ¢ogunluk da disme, darp, is
kazalar1 ve atesli silah yaralanmalar1 gibi travmalardan kaybedilmektedir. Sakat kalanlarin
sayisi ve travmalarin neden oldugu ekonomik kayip miktari tam olarak bilinmese de oldukca
yuksek orandadir. Travmaya bagli 6limlerin %901 distk ve orta gelirli Ulkelerde olmaktadir.
Olum oram diisiik gelirli Dogu Avrupa Ulkelerinde en yilksek ve Kuzey Amerika, Bati
Avrupa, Cin, Japonya ve Avusturalya’ da en disuktir. Ulkemiz travmaya bagli mortalitenin en
yuksek oldugu Ulkeler arasindadir. Dinya genelinde 2000 yilinda bes milyon insan travma
nedeniyle 6lmustur ve 6lum orant 100,000’ de 83,7’ dir. Travmalar diinya genelinde dlumlerin
%9 undan sorumludurlar ve tim hastaliklarin %12’ sini olustururlar (8).

Travma, 1-44 yaslart arasinda gortlen en sik 6lim nedenidir ve Amerika Birlesik
Devletleri’'nde (ABD) tum yas gruplarinda besinci 6ltim nedenidir (9,10). Travmaya bagli
yaralanmalar bitin yas gruplarinda gorilmektedir.

Acil servislere her gin cok sayida olgu travmaya bagli yaralanmalar nedeniyle
basvurmaktadir. Y aralanma nedenleri, birgok faktdre (yasam sekli ve sosyoekonomik durum
gibi) bagli olarak degisiklikler gosterir. Kisiler arasi siddet ve terdrizmden, motorlu arag ve ev
kazalarina kadar birgok farkli neden yaralanmalara sebep olabilir. Y aralanma mekanizmasinin
mortaliteye etkisini inceleyen ¢aligmalarin verileri degiskenlikler gostermektedir (11-13).

Genel olarak bakildiginda Ulkemizde, travma nedeniyle dlumlerde; trafik kazalari
birinci, is kazalar1 ise ikinci sirada yer almaktadir (14). Gegen iki dekatta Turkiye de
kentlesmenin artmasi kaza, yaralanma ve zehirlenme vakalarinda belirgin olarak artisa sebep
olmustur. Son U¢ dekatta trafik kazalarina bagli yaralanma oran: G¢ kat artmustir (1970 yilinda
61/100.000, 1999 yilinda 176/100.000). Ekonomik blyumedeki artis, artmus trafik ve hizl
kentlesme, trafik kazalarina bagli yaralanmalardaki artistan sorumlu tutulmustur. Tablo 1'de
1999 ve 2001 yillarinda kazalara bagli hastaneye kabul sayilari belirtilmistir .



Tablo 1. Kazalara bagli hastaneye kabul sayilari (1999,2001) (15)

1999 2001
KAZALAR Sayr Olim hizi (%) Sayr Olim hizi (%)
Motorlu arag 65,002 4 54,844 4
Diger araclar 13,307 2 14,047 2
Dismeler 79,833 1 79,209 1
Y angin 7,468 5 7,530 3
Su 1,050 2 637 5
Atesli silah 6,870 4 5,594 4
Is nedenli 11,822 3 10,721 1
Hayvan 1siriklart 4,702 <1 4,898 1
Digerleri 26,400 21,827 1
Toplam 216,454 3 199,307 2

ABD’de tim travmalarin yanlizca %37's travmadan kaynaklanan sikayetlerle acil
servise basvurmaktadir. Bu hastalar tim o6lumlerin %6’ sint ve hastane taburculuklarinin
%8’ ini olugturmaktadir (16,17).

Travma nedeniyle 6len kisilerin otops bulgular: travma arastirmalarinda 6nemli bir yere
sahiptir. Otopsi bulgular1 ve klinik verilere gore ABD’ de travma nedenli dlumlerin %35’ inde,
Ingiltere’de ise %30'unda 6limin 6nlenebilir travmalar yiuziinden meydana geldigi
saptanmustir (18,19). Travmaya bagli 6lumlerin %40-50'si yasamla bagdasmayan agir kafa
travmasi, boyun kiriklar: ya da kalp hasarlari gibi nedenlerle yaralanmadan sonra hemen olay
yerinde, %30-40'1 devam eden i¢ kanamalar ve agir organ yaralanmalari gibi nedenlere
yaralanmadan sonraki birkag saat iginde ve kalan %20'si ise sepsis ve ¢oklu organ yetersizligi
gibi komplikasyonlar nedeniyle yaralanmadan sonraki gunler ve haftalar iginde
gerceklesmektedir (20,21).

2. Travmaya Bagh Kanamalar
Kanama, travmal: hastalarda 6lum ve sakathigin 6nemli sebeplerinden birisidir. Agir

kanamalar, travmanin erken fazinda ortaya ¢ikar ve tipik olarak devam eden yaralanmanin
sonucudur (11). Bu tip agir kanamal: travma hastalarinda siklikla acilen cerrahi kanama

kontroli gerekir (22). Bu tipte agir kanamalar “cerrahi kanama’ olarak tammlanir ve




hipotansif hastalarin yaklasik %50’ sini olustururlar. Cerrahi kanama tamimi, tam koymak icin
cerrahi girisimin veya kanamanin durdurulmasi igin sitdr, hemostatik ajan uygulama ve
packing gibi islemlerin gerektigi durumlart kapsar. Kanama kontrolinin yapilamamas:
Olumle sonuglanabilir. Bu nedenle kanamal1 hasta bakiminda en Ustiin yaklasim kanamanin
kontrol altina alinmasidir. Ancak kanamanin her zaman cerrahi kontrolt mimkan degildir ve
bazen gerekli de olmayabilir. Bu tip kanamalar “cerrahi olmayan kanama’ olarak tammlanir.
Travma bakim siirekli olarak gelismektedir ve daha dnceden cerrahi ile tedavi edilen birgok
yaralanmada gunimuizde cerrahi olmayan yaklasim tercih edilmektedir. Yaralanma
mekanizmast ve tibbi bakimin tim nitelikleri disinda, hastaya ait bir takim 6Ozellikler de
kanamanin siddetini ve uygulanacak tedavinin seklini degistirmektedir.

3. Periferik Damar Yaralanmalari
Sivil yasamdaki travmalarin yalnizca %3’ inii damar yaralanmalari olustursa da ciddi ve

Onlenebilir komplikasyonlar1 nedeniyle 6zel ilgiyi hak ederler (23,24). Damar yaralanmalari,
genellikle 20-40 yas arasi genclerde gorultr. Tum vakalarin yaklasik %90’ 1 erkektir (25). Son
40 yilda damar yaralanmalar1 daha sik gorilmekte ve 21. yuzyilda da dnemli bir 6lim ve
sakatlik nedeni olmaya devam etmektedir (10,23,24). Tum damar yaralanmalarinin %80’ inde
periferik damar yaralanmasi vardir ve bunlarin da tcte ikisi alt ekstremitede gortlmektedir.

3.1. Nedenler
Damar yaralanmalarimin %70-90'1m, bicaklanma ve atesli silah yaralanmasi gibi

penetran travmalar olusturur (10,25,26,27). Penetran travmalar, damar yapilarinda ya direk
hasar (bigaklanma veya atesli silah yaralanmasi gibi) ve/veya yuksek kinetik enerjiye bagl
hasar ile yaralanma olusturur. Dekstriktif gu¢, mermi hizi ve kitlesiyle orantilidir. Direk
damar yaralanmasi bulgusu olmadan ciddi hasara yol acabilirler (10,27). Cerrahi girisim
gerektiren tum damar yaralanmalarinin %70-80' inden atesli silah yaralanmalari, %5-10"undan
bicaklanmalar sorumludur (25). Vakalarin coguna vendz yaralanmalar, sinir yaralanmalar: ve
kiriklar eslik eder (10,23,25,26).

Iyatrojenik yaralanmalar, vakalarin %10’ unu olusturur. Giiniimiizde tam ve tedavi
amacli bu girisimlerin kullamminin artmasina bagli olarak gorilme sikligr da artmaktadir.
Mudahale gerektiren iyatrojenik vaskiler yaralanmalarin en sk iki nedeni kardiyak
kataterizasyon ve santral katater girisimidir (25).

Kint travmalar ise damar yaralanmalarinin %5-10" undan sorumludur. Kirik ya da ¢ikik
olmasi damar yaralanmasi riskini arttirir. Motor kazalari, agir is makineleri ile olan kazalar ve

7



dismeler, deselerasyon veya ezilme yaralanmalarina bagli kint damar yaralanmalar:

gordlebilir (25,27). Kint travmalarda amputasyon riski penetran travmaya gore daha fazladir.

3.2. Fizik muayene
Travma hastalar1 standart travma bakimi yapilirken, potansiyel damar yaralanmalari

acisindan da dikkatlice muayene edilmelidir. Nabizlar, kapiller dolum, deformite ve norolojik
bozukluklar kontrol edilmeli, iki nokta ayirim ve gerilim testleri ndrolojik muayene iginde
yapiimalidir (10,25,27).

Periferik damar yaralanmalarinda, bir takim 6yki 6zellikleri ve fizik muayene bulgular:
tam ve tedavi yaklasiminda 6énemlidir (10,25,27). Bunlar, asagidaki tablolarda 6zetlenmistir
(Tablo 2, Tablo 3, Tablo 4).

Yiksek riskli travmalar: Yuksek riskli travma ile basvuran hastalarda o6lim ve sakatlik
oranlar: yuksektir ve genelde ileri arastirma gerektirirler (25).

Tablo 2. Y uksek riskli travmalar (25,27)

Y aramin major vaskiler yapilara yakinligr: Yaklasik 1 cm'lik mesafeler

Kirik ya da ¢gikikla birliktelik

Buyutk kopek yadadiger hayvan isiriklar

Crush yaralanma

Atesli silah yaralanmalari




Mutlak damar yaralanmas bulgular:: Hastalarin sadece kiguk bir kismi (%6 dan azi)
mutlak damar yaralanmasi bulgularina sahiptir. Bu hastalarda acil cerrahi girisim gereklidir.
(Duyarhlik %92-95; pozitif prediktif deger %95) (10,25,27).

Tablo 3. Mutlak damar yaralanmast bulgular1 (25,27)

Pulsatil veya genisleyen hematom

Tril palpe edilmesi veya tftrim duyulmasi

Pulsatil kanama

Kapiller geri dolum stiresinde uzama

Nabiz alinmamasi

Solukluk

Agr1 (kas kompartman: pasif ekstansiyonunda) 5P
Paresier Bulgusu
Paralizi

Supheli damar yaralanmas bulgular: Ciddi damar yaralanmasim gostermede veya
diglamada mutlak damar yaralanmasi bulgularina gore daha az degerlidir. Pozitif prediktif
degeri %35'dir. Supheli damar yaralanmasi bulgular1 olan hastalarin ek tamsal yontemlere
ihtiyaci vardir ve bu vakalarin gogunda acil cerrahi girisim gerekmez (25).

Tablo 4. Supheli damar yaralanmas: bulgulari (25,27)

Stabil, pulsatil olmayan ya da kiiciik hematom

Izole periferik sinir defisiti

Gecikmis kapiller dolum

Y aranin buylik damarlara yakinlig:

Aciklanamayan hipotansiyon, sok




3.3. Tamyayardima Ozel testler

Arteryel Basing Indeks (API): Etkilenmis ekstremitede olciilen sistolik basincin,
saglam ekstremitedeki brakial sistolik basinca bolinmesi ile hesaplamir (Doppler ile akim
paterni degerlendirilerek). Bulunan sonucun 0,90 nin altinda olmasi arteriyel yaralanmayi
gogerir. Mudahaleyi gerektirecek yaralanmalarda API'min duyarliligi, %75-95'dir. API
degeri 0,90 Uzeri olan cogu yaralanma kendiliginden iyilesir (10,25,27).

Ankle-Brakial Index (ABI): Arteryel basing indeksinin esdegeridir ve ¢oklu ekstremite
yaralanmalart varliginda kullanilabilir. Sistolik dorsalis pedis ya da tibialis posterior
basincinin aym tarafli brakial arter sistolik basincina bolinmesi ile hesaplanir (25).

Allen Testi: Brakial bifurkasyonunun distalindeki yaralanmalarda kullanilir (25,27).
Duyarlihigi %73,2; 6zgunlugl %97,1 dir (28).

3.4. Goéruntuleme yontemleri

Doppler Ultrasonografi (USG): Y Uksek riskli mekanizmalarla olan ve mutlak damar
yaralanmast bulgulari veya kesin cerrahi endikasyonu olmayan yaralanmalarda
kullanilabilecek non-invaziv yontemdir. Yatak basi yapilabilir. Dogrulugunun yapan Kisiye
bagli olmasi ve zor gorilebilen damarlarda (subclavian, profunda femoris, profunda brachi
gibi) kullanimimin kisitl olmasi dezavantajidir. Negatif prediktif degeri %50’ dir (25). Damar
yaralanmasini saptamada duyarliligr %95, 6zgunltgi %99 dur (27). Doppler USG sayesinde
anjiografi ile harcanan zaman kayb1 azalmakta ve hasta transportundaki gecikme sonucu
olusan uzun iskemi suresinde hekime zaman kazandirmaktadir. Deneyimli bir radyoloji
doktoru ile ¢alisilyorsa ilk sirada kullamlacak ideal gorintileme yontemidir.

Multidetektor Helikal BT (MDCT) Anjiyografi: Arteriyel yaralanmalarda, duyarlilig:
ve 6zgunligl %90-95 saptanmustir. Konvansiyonel anjiyografi ile kiyaslandiginda ¢cok daha
hizl, daha az invaziv, daha ucuzdur ve girisimsel radyoloji doktoruna ihtiyagc yoktur.
Dezavantaji, intraventz kontrast verilmesi ve deneyimli radyoloji doktoru gerektirmesidir
(25,27).

Anjiyografi: Tamda altin standarttir. Fakat, sadece stabil hastalara uygulanabilir.
Yiksek maliyeti, zaman kaybina neden olmasi ve kontrast madde gerekliligi 6nemli
dezavantajlaridir. Ciddi komplikasyon riski 9%0,6'dir. Fizik muayenede gugcli damar
yaralanmast bulgulari olmayan hastalarin %1-1,5unda anjiyografide cerrahi gerektiren
yaralanma saptanmistir (25).
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3.5. Tam vetedavi yaklasim

Mutlak veya sUpheli damar yaralanmasi bulgulari olmayip API'i 0,90 ve Ustl olan
hastalar ileri tetkik yapilmadan gozlenir, API'i 0,90 alt1 olan hastalara ise ileri tetkik yapilir.
Supheli damar yaralanmasi bulgularina sahip hastalarda (6zellikle nabiz alinamadiginda)
mutlaka ileri tetkik yapilmalidir. Atesli silah yaralanmasi gibi kesin yiksek riskli travma olup,
mutlak bulgularin olmadigi vakalarda da durum aymdir. Mutlak damar yaralanmasi
bulgularina sahip hastalarda, cerrahi girisim endikasyonu vardir (25,27).

Sekil 1: Periferik damar yaralanmalarinda tam ve tedavi yaklasimi (10).
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Y

NORMAL VEYA SUPHELI DAMAR
YARALANMASI BULGULARI
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3.6. Komplikasyonlar
Periferik damar yaralanmalarinda kalici nérolojik hasar, kompartman sendromu, ventz
tromboz, arteriyel embolizasyon, 6lumcll kanama, yara enfeksiyonu, amputasyon veya
etkilenen ekstremitede iskemik kontraktir gibi komplikasyonlar ortaya ¢gikabilir (25,27).

4. Hemostaz
Damar butunltgunu bozan bir zedelenmeden sonra organizmanin kan akimint strdirebilme

yetenegi yasamsal bir 6neme sahiptir. Hemostaz, damar duvarinda bir zedelenme oldugunda,
kan akimin engellemeden kanamanin durdurulmast ve damar bitlinluginin saglanmast igin
gereken fizyolojik sistemlerin bitlntdur. Bir damar hasarinda hemostaz dort asamada olur.
Bu asamalar birbirleri ile i¢ ice gegmislerdir.

4.1. Vazokonstriiksyon asamas
Bir damar hasar gorduginde lokal vazokonstriksiyon gelisir. Bu reaksiyon biyuk

cogunlukla lokal miyojenik spazm ile olusturulur. Buna ek olarak 6zellikle daha kicuk caplt
damarlarda, trombositlerden salinan tromboksan A2, lokal vazokonstriksiyonu destekler (29).

4.2. Trombosit aktivasyonu ve primer trombosit plagi olusumu
Trombositler, pihtilasma mekanizmasinda ¢cok Onemli bir yer tutarlar ve damar

yaralanmasi ile ortaya cikan subendoteliyal kollgjen ile Von Willebrand Faktor'e (VWF)
yapisarak damar duvarindaki hasarli alanda ilk gevsek trombosit plagini olustururlar. Daha
sonra bu ilk tabaka tzerinde daha blyik bir trombosit plagi olusturmak Uzere aktive olurlar.
Aktiflesen trombositlerden ortama salinan graniiler driinlerden adenozin difosfat (ADP), Ca'?,
serotonin ve fibrinojen, diger trombositlerin ortama ¢ekilmesini saglar. Bu ilk trombosit plag:
olusumu primer hemostaz olarak adlandirilirken bundan sonraki fibrin olusum asamasi
(koagulasyon) sekonder hemostaz adim alir (30).

4.3. Koagulasyon asamas
Koagulasyon mekanizmasi bir enzimatik reaksiyonlar zinciridir ve bu enzimatik

reaksiyonlarda bircok koagulasyon faktori mevcuttur. Fibrinojen hari¢ tim faktorler zimojen
olarak bulunurlar. Bu zimojenler ya kollgjen temasi ile (intrinsik yol) veya doku faktori
stimiulasyonu ile (ekstrinsik yol) proteazlara donuserek son Urtnd fibrin olan reaksiyon
zincirini gergeklestirirler. Pihtilasma faktorlerinin adlar: Tablo 5'te belirtilmistir. Pihtilasma
mekanizmasi sekil 2’ de 6zetlenmektedir.
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Tablo 5. Pihtilasma faktorlerinin adlandiriimasi.

FAKTOR ACIK ADI
Faktor | Fibrinojen

Faktor 11 Protrombin

Faktor 11 Doku faktori

Faktor IV Kalsiyum

Faktor V Proakselerin (labil faktor)

Faktor VI Prokonvertin (serum protrombin conversion accelerator — SPCA)
Faktor VIII Antihemofilik faktor A

Faktor IX Antihemofilik faktor B (Christmas faktor)
Faktor X Stuart-Prower faktori

Faktor X1 Plazma tromboplastin antesadan: (PTA)
Faktor Xl Hageman faktor

Faktor X111 Fibrin stabilizan faktor (fibrinoligaz)
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Sekil 2: Pihtilasma mekanizmasi. (PK, prekallikrein; HK, yiksek molekil agirlikli kininojen;
PL, Fosfolipidler) (30,31)
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4.4. Fibr6z organizasyon ve pihti erimes
Olusan piht1 iki yoldan birisine girer.

1) Hasarli alam kapatan piht1 bluimiine fibroblastlar yerlesir ve burada bir bag dokusu olusur.
2) Dokular icine sizan kanin olusturdugu veya damar icinde fazladan olusan piht1 bolimu
enzimatik yikima ugrar. Plazma proteinlerinden plazminojen, damar endotelinden ¢ok yavas
salinan doku plazminojen aktivator sayesinde aktif plazmin haline dontsur.Plazmin fibrin
yikimi yaparak pihti erimesini saglar. Plazmin aktivitesi ise onu inhibe eden plazma oz-
antiplazmin enzimi ile kontrol altindadir (31). Doku plazminojen aktivator inhibitoranin ve
ap-antiplazminin etki mekanizmasi sekil 3'te gosterilmistir.

Sekil 3: Doku plazminojen aktivator inhibitorinin ve ag-antiplazminin etki mekanizmasi
(tPA, doku plazminojen aktivator; TPAI, doku plazminojen aktivator inhibitor) (31)

Plazminojen
/-\ inhibisyon

Doku plazminojen tPA ————p
aktivator inhibitor
(TPAI)
inhibisyon
v
Plazmin a,- Antiplazmin

Fibrin === Fibrin Yikim Uriinleri

5. Hemostazin degerlendirilmes
Koagulasyon mekanizmasinin laboratuvar testleri ile degerlendirilmesi bu sisteme ait

hastaliklar da oldugu kadar faktorlerin sentezlendigi karacigere ait hastaliklarin tam, takip ve
tedavisinde de hayati 6nem tasir. Hemostaz en kaba sekilde kanama zamam ile
degerlendirilebilir. Kanama zamani, kigtk bir laserasyon olusturulduktan sonra 30 saniye
arayla gazli bez ile silinerek tamamen kanama durana kadar gegen siirenin hesaplanmasidir.
Normal siresi en fazla 7,5 dakikadir. Ekstrinsik ve intrinsik koagulasyon yollari, sirasiyla
protrombin zaman: (PT) ve aktive parsiyel tromboplastin zamani (aPTT) 6lctimt ile rahatlikla
degerlendirilebilir. insan icin bu testlerin normal degerleri PT icin 12,1 saniye, aPTT icin 27,3
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saniyedir. PT nin referans degerleri farkli laboratuarlarda farkli tromboplastin kullanimina
bagli farkhiliklar olustugundan Dunya Saglik Orgiitii tarafindan International Normalization
Ratio (INR) degerinin hesaplanmasi ile bu degerin standardizasyonu saglanmustir.

INR = [Hasta PT degeri (sn) / Kontrol PT degeri (sn)] x ISI

(ISI: International Sensitivity Index)

6. KanamaKontroli
Kanayan tim travma vakalarinin gelismis bir merkeze gétirilme sansi yoktur ve gogu

major kanamali hasta ilk 30 dakika icinde 6lur (32). Travma hastalarinda, hastane Oncesi
donemde geleneksel yaklasim; hava yolu, solunum ve dolasim kontrolii sonrasi, gorunir
kanamalarin, bandaj, direk basi ve bazen turnikeler ile kontrol edilmesi ve intravenoz sivi ile
sok tedavisidir. Travma hastalarinin hizli transportu, sadece 6lUm yerini alandan acil servise
tasimaktadir. Halbuki hastamin yasami, acil servise varmamin otesinde tamsal testlere,
restisitasyona ve hatta operasyona kadar korunmalidir.

Y apilan son ¢alismalarda, agresif sivi tedavisi ve kan transfiizyonu ile restisitasyonun,
koagulopatiye neden oldugu ve kanamay: arttirdigi gortist giderek artmaktadir. Bu nedenle,
kan ve sivi replasmani daha geri plana itilirken, definitif kanama kontroli 6n plana
cikarilmistir (33-35). Ancak ameliyata kadar gegen sirede de hemostaz saglanmal: ve hasta
agresif sivi tedavisinin olusturacag: koagulopati, hipotermi, asidoz riskinden korunmalidir
(36-38).

Acil servislerde tim gelismelere ragmen kanamali travma hastalarinda hemostaz en
bilyilk sorunlardan birisidir. ilk 48 saatteki tum olumlerin yaklasik %51'i hemostazin
saglanamamasindandir. ik 24 saatte kanama kontroluiniin yapilamamas: hemen her zaman
olumculdur (36).

Kanama, gogus duvari veya intraabdominal kaynakl: ise operasyon dncesi yapilabilecek
mudahaleler kisitlidir. Aksine, eksternal kanamalar, birtakim metodlar ile kontrol edilebilir.
Dolayisiyla hastada 6lum ve sakatlik oranlar1 azaltilabilir.

6.1. Direk bas
Yaraya direk basi uygulanmasi en eski ve tercih edilen yol olmustur. Etkin olup

olmadigina bakmadan en az bes dakika elle basi uygulanir. Saptanan yabanci cisimler,
kanamay1 arttirma riskinden dolay: ¢ikarilmaz. Bandajlarin etkinligi, direk basinin etkinligine
esit degildir. Y aradan sizintiy1 engelleyemez ve devam eden kanamayi gizler (39).
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6.2. Korlemesine klempleme teknigi
Kanama kontroliinden ¢ok, ¢evre dokunun zedelenmesine neden oldugu icin Onerilmez

(39).

6.3. Turnike uygulanmas
Hizli bir metottur. Kurtaricinin hasta basinda sabit beklemesini gerektirmez ve

kurtarici diger yaralilarla da ilgilenebilir. Turnikenin kendisi ekstremitede iskemiye veya
kompartman sendromuna yol agabilecegi icin zorunlu kalinmadik¢a kullanimi Onerilmez.
Ayrica bas, aksiller ve kasik bolgelerinde olan yaralanmalarda kullanilamaz. Onkol ve bacaga
uygulanan turnikeler, iki uzun kemik arasindaki lokalizasyonlarda etkin olmayabilir. Bu
durumda turnike proksimale kaydirilmalidir. Uggen sargi bezi, corap, kravat veya herhangi bir

genis kumas parcast ile yapilir (39).

6.4. Ateller
Fraktir ve yumusak doku yaralanmasi olan yaralarda kanamay: azaltir. Ekstremite

redukte edilip, sabitlenir (39).

6.5. Hemostatik Ajanlar
Hemostatik gjan genel olarak vicut dis1 yaralanmalar, travmatik kesikler, kopmalar ve

parcalanmalar, dis operasyonlari, spontan ya da cerrahi girisimler sonrasi olusan minér ve
major kanamalarin durdurulmasinda harici kullamilan tibbi cihaz ve ilaglara verilen isimdir.
Aym zamanda, hemostatik ajan, hemostatik matriks, hemostatik tikag, hemostat, kan
durdurucu ve kanama durdurucu olarak da tammlayici isimler kullanilmaktadr.

Tarihge
Misirlilar zamaninda yaralarda kanama kontrolU icin degisik yUksek 1sili daglama

aletleri, balmumu ve lapa kullanildig: bildirilmistir. Yunan bilgini Hipokrat tarafindan yiksek
1sil1 daglama kullanim degisik topikal hemostatik yontemler arasinda iyi bir hemostaz
yontemi olarak tamimlanmistir. Benzer amaclarla Amerikan yerlileri de hayvan i¢ organlarim
ayiklayarak yaralara uygulamislardir. Dolor, rubor, color kavramlarim vermis olan Romali
filozof ve hekim Celsus yuksek 1sili daglama ve ligasyon gibi ¢esitli kanama durudurucu
yontemleri kanama kontrolli saglanmasinda tamimlamistir. Modern diinyada lokal hemostatik
ganlarin kullanimi 1900’ lerin baslarinda fibrinin kullamlmasiyla baslamistir. Gray 1915
yilinda koyun kanindan fibrin elde etmis ve fibrin kullaniminin pamuklu bez kullammindan
daha iyi oldugunu bulmustur. Harvey 1916 yilinda ilk kuru fibrin sargiy1 yapmustir. Daha
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sonra Franz tarafindan OC gelistirilmistir (40). Fizyolojik emilebilen jelatin kopik ve

stingerin yararli olabilecegi disuntlmus ve 1945 yilinda kullanima sokulmustur.

Tyi Bir Hemostatik Ajanin Ozellikleri Nedir? (41,42)
Tek kisi tarafindan kolaylikla tasinabilmelidir.

Paketlerin tasinabilmesi igin ilave bir tedbir, 6zel bir muhafaza gerektirmemelidir.

Kullammu igin 6zel bir egitim gerektirmemelidir.

Zorlu saklama kosullarindan etkilenmemeli, sicak, soguk ve nemli ortamlarda

saklanabilmelidir.

Paketlerin gece gorus techizati ile okunabilir etiketleri olmalidir.

Kan sulandirici (asetil salisilik asit, warfarin, clopidogrel gibi) kullanan hastalarda
kesin sonug vermelidir.

Hipotermik yaralilarda sonug vermelidir.

Y erlestirme sorunu olmamalidir.

Hem arteriyel hem de ventz yaralanmalarda hizlica pihtilasmali ve tekrar kanamaya

imkan vermemelidir.

Ist iretmemeli ve kullamm aminda ac1 vermemelidir.

Y ara bolgesinde ilave tahris ve tahribat olusturmamalidir.

Kullamm sonrast miidahale esnasinda ilave tedbir gerektirmemelidir.

Travma bolgesine kullamildiktan sonra kolay temizlenmelidir.

Paketler darbelere dayanikli olmali, ancak ambalaji kolaylikla agilabilmelidir.

Tek Kkisi tarafindan baskasina oldugu kadar kendi kendine de kolaylikla

uygulayabilmelidir.

Y aradan kolaylikla temizlenebilmelidir.

Y an etki yaratmamal1 ve alerjik reaksiyona sebep olmamalidir.

VUcut tarafindan emiliminde risk yaratmamalidir.

Travma bdlgesinde antimikrobik, antibakteriyel ve antifungal ortam yaratarak

enfeksiyon riskini en aza indirmelidir.

Hemostatik Ajanlar Nasl Kullanmlir?
Urdinlerin kullamm sekli dretici firmalarin Griin 6zelligine baglidir. Toz, aplikatorlii toz,

sivi ve plaka (spang), sprey seklinde formlar mevcuttur. Travma bolgesindeki fazla kan gazl
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bez ile temizlenir ve kanamanin baslangic noktasina gelecek sekilde Urdinler uygulanir ve
yaklasik Uc-bes dakika stiresinde basi yapilir. Uygun bolgelerde bandgj ile sabitlenebilir.

Gunumuizde kullamlan bazi hemostatik ajanlar ve 6zellikleri soyledir:

Fibrin

Fibrin yapistirici, fibrin kopik ve fibrin bandaj1 olarak Uretilmis formlar: vardir. Insan
yadasigir fibrininden elde edilir. Uygulandig: ylizeyde piht1 ya da trombiis olusumuna neden
olur. ilk olarak 1915 yilinda Gray tarafindan bulunmustur. ikinci Dinya Savasi’ ndan sonra
hepatit bulasma riskinden dolay: insan fibrini kullanimdan kaldirilmistir (43).

Swvi formunun saklanmasi zordur. Kuru fibrinin etken maddesi sigir fibrinidir. Toz
halinde bulunur. Emilebilir materyaldir. Hemostatik ajan olarak kuru fibrin formunun
kullamim imkam ve depolanmasi kolaydir. Bu nedenle teknolojik gelismelere bagli olarak
Amerikan Kizil Hagi tarafindan 1990 yilinda tekrar Uretilmeye baglanmustir. Kuru fibrin
ortileri icerdikleri fibrinojen, trombin, faktér X111 ve Ca'®u aktive ederek etkili olmaktadir
(42). Renal yaralanmalar, karaciger yaralanmalari, aort yaralanmalarinda da etkili oldugu
belirtilmektedir.

Fibrin yapistiricilar, trombin ve fibrinojen kombinasyonudur. Uygulama esnasinda iki
asamal1 olarak pihtilasma faktorleri kanama bolgesinde yogunlasir ve pihtilasma sureci
hizlamr (44). Esas olarak, kalp-damar ve yumusak doku cerrahisinde kullamlir. Temel
maddeler insandan alinmig kan drneklerinden elde edilir ve ambalajlanmadan dnce kapsamli
sterilazyon gerekir. Bilesimin aktivitesinin korunmasi igin titiz saklanmalidir. Hazirlanmasi
icin gereken yuksek maliyet ve slre, bu maddelerin acil durumlarda kullamimasini
sinirlandirmstir (36).

Siyanoakrilatlar
Slper yapistirict kavramint temel alan Grtinlerdir. Son yillarda yapilar: gelistirilerek

uygulamayla iliskili yanma ve tahris etkisi azaltilmistir. Bilesim yan yana getirilen dokuyu
yapistirmak ve yaray: etkili bir sekilde kapatmak Uzere kullamlimaktadir. En sik ameliyat
sonrasi yara kapatmada kullamilir. Yeni gelistirilen siyanoakrilatlarin, oda sicakliginda raf
omri uzatillmistir. intraoperatif uygulamalarda simirl: endikasyonlarla kullanimaktadir. Biyo-

emilimli degildir. Doku htcreleri yenilenirken atilirlar.
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AlbUumin Bilesimleri
Baglayict bir madde olan albumin, gluteraldehitle birleserek, gucli bir yapiskan

olusturur. Karistrmanin hemen ardindan yapisma islemi gerceklestirilmelidir. Bu nedenle
hazirlik islemi uygulama noktasinda yapilmalidir. Topikal hemostaz amaciyla sik kullanilan
bir uygulama degildir.

Kollajen
Cogunlukla jel veya yaprakgik formunda Uretilmistir. Hazir formlar yaninda, sahada

polietilenglikol veya trombin igerikleri karistirilarak hazirlanan kollajen bilesimleri de
mevcuttur. Etkinliklerini yara bolgesindeki kollajen miktarint 6nemli Olglide arttirmak ve
mevcut pihtilasma strecini belirli bir dereceye kadar hizlandirmak seklinde gosterirler.
Kardiyovaskiler torask cerrahi, pankreas ve ortopedik cerrahi uygulamalarinda sik
kullanilirlar (45). Kollajenin genellikle hayvanlardan elde edilmesi nedeniyle hastalik tasima
riski vardr. Ayni zamanda bagisiklik uygulamalari gerektirmekte, sterilizasyon ve test
islemleri ylksek tretim maliyetine yol agmaktadr.

Hidrojeller
Siklikla ameliyat sonrasi sargi malzemesi ve kronik yara yonetimi igin kullaniirlar.

Hidrojel bilesimleri yara ile temasi azaltmaya yarayan yumusak, yapiskan ve biyolojik olarak
ayrigabilir bir jel olusturarak yaramin sivisim toplar. Yara gevresine uyacak sekilde bigim
verilebilir. Ancak yara yerinde kalabilmesi igin sargi malzemesi gerektirir.

Plazma Proteinleri
FastAct® olarak piyasada bulunmaktadir. Bovin (sigir, 6kiiz gibi bilyikbas hayvanlar)

plazma proteinlerinden faktor 11, VII, 1X ve X'nun aktif formlarim igerir. Fizyolojik
pihtilasma sisteminde bulunan faktor 11, V, VIII ve XI11"G aktiflestirip pihtimin iki-tG¢ saniye
icinde olusmasin saglar (46). Steril, non-pirojenik, serbest iodini olmayan, proteinlere bagl
ve %0,1 betadin iceren aseptik, tek bilesenli kanama durdurucu topikal aan olarak
Uretilmistir. Kanama (zerine direkt olarak uygulanabilen ve adezyon etkisi olmayan
hemostatik ajandir. Piyasada sivi, sprey, spang, kopuk, bandaj ve strip formlarimin olmasi
kullaniminda kolaylik saglar.

Mineral Zeolit
Mineral zeolit, %6585 oramnda kalsiyum sodyum aluminosilikat, %25-35 oramnda

magnezyum aluminosilikat ve 6lgtlebilir simirin altinda kuartzdan olusur, inerttir (43). FDA
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tarafindan 2002 yilinda kullammu igin onay almustir. Afganistan ve Irak’taki yaralanmalar
sonrasinda kullamldig: bildirilmektedir (47). QuikClot® ismiyle piyasaya verilmistir. Toz ve
spang formlart mevcuttur.

Sentetik zeolit molekiller bir elek gibi calisir ve suyu emer. Kan, plazma kisminin
emilmesi ile konsantre olur. Trombosit ve pihtilagsma faktdrlerinin ¢ok daha hizli bir sekilde
piht1 olusturmasim saglar. Kanamal1 alandaki yabanci cisimler temizlenmeli, Griin kanamanin
oldugu bolgeye dokuldikten sonra ylzeye gazli bez ile bes dakika baski yapilmalidir (43).

Zararlr olabilecek etkileri agisindan incelendiginde; partikillerin pargalanmas: ile
solunumsal iritasyona neden olabilecegi, atese atildiginda yanabilecegi ve sivi ile reaksiyona
girdiginde 1s1 olusturabilecegi bilinmektedir. Kullammi sirasinda 42—44°C’'nin ¢ok Usttine
cikarak 30 saniye icinde yara bolgesinde 1si artisina neden olmaktadir (47). Kullamm
sonrasinda histolojik olarak minimal doku yaralanmalar: saptanmustur.

aRPoly-N-Asetil-D-Glukozamin (P-NAG)
Piyasada RDH® bandaj (Rapid Deployment Hemostat, Marine Polymer Technologies,

Danver, MA), HemCon® (Deassetylated poly-N-acetyl Glucosamine, Marine Polymer
Technologies, Danvers, MA) bandaj ve Celox® (Medtrade Products) marka poset formunda
bulunmaktadir.

P-NAG'nin sivi veya ince tabaka halindeki formu peritoneal abrazyonlarda, ytizeyel
dalak yirtilmalarinda, dalaktaki kapsil yirtilmalarinda, beyindeki kapiller tarzda olan
sizmalarda, dil yaralanmalarinda kullamimaktadir (48,49). FDA tarafindan 2002 yilinda onay
amistir. Buglne kadar herhangi bir yan etki bildirilmemistir. Ancak hemostatik etkisinin
uretimden Uretime farkli olabildigi belirtilmektedir (50). Bakteriyostatik, antimikrobik,
fungistatik, antikanserojen, antiasit, yara ve kemik iyilesmesini hizlandirici etkileri vardir.

Amerikan Deniz Kuvvetleri’ ne ait polimer teknolojisi firmasi tarafindan tretilmis 6zel
bir formile sahip Hemostatic Polymer Poly-N-acetly glucosamine icerikli banda] da hastane
Oncesi ve hastane icinde yaygin olarak kullanilmaktadir. Genetik olarak koagulopatik ya da
kanamaya meyilli olan hastalarda da guvenle kullanilabilir (51).

Celox®, kitosan karbonhidrat yapisi iceren maddelerin bir karisimindan tretilmistir.
Kitosan agirlikli olarak deniz kabuklarindan elde edilen bir karbonhidrat yapisi olan kitinden
(Poly N acetyl glucosamine) elde edilir. Biodegrabl, kompleks polisakkarittir (52,53).
Hemostatik etkili deniz hayvanlari kaynakli polimerdir. Etki mekanizmasi tam olarak
bilinmemekle birlikte dokuda adeziv bir yap1 olusturarak kamin sekilli elemanlarimin o
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bolgede toplanmasint saglamakta, nitrik oksit yardimiyla vazospazm yapmakta ve
trombositlerin fonksiyonlarim artirmaktadir (43,50). Biyolojik bir Grindir. Toksk degildir.
Hipoallerjik, antibakteriyel 6zelligi vardir. Bilinen bir yan etkisi yoktur.

Yaptizimiz bir calismada femoral arter ve ven kanamali koyun modelinde Celox®
kullandigimiz grupta hemostazin daha kisa slirede saglandigi ve bunun istatistiksel olarak

anlaml1 oldugu sonucunu bulmustuk (4).

Microporous Polysaccharide Hemosphere (M PH)
TraumaDEX® (MPH, Medafor, Inc., Minneapolis, MN) piyasadaki riin seklidir.

Mikropor6z polisakkarid partikillerinden olusur. Kanayan bolgeye direk olarak dokulur.
Temelde bitkisel kokenli olarak elde edilmis steril biyolojik materyaldir. Partikdiller
plazmanin sulu kismint emer ve trombosit, eritrost, albiimin, trombin ve fibrinojen gibi kan
proteinleri konsantre olarak jel kivaminda matris yaratir. Boylece saniyeler iginde bir fibrin
pihtist olusur ve normal pihtilasma streci hizlamir. Sonugta ortaya ¢ikan pihti, son derece
yapiskan olmakla birlikte, normalde MPH ile birlikte pargalanma yasar. Y aklasik yedi gun
icinde yara bolgesinde herhangi bir iz veya madde birakmaz. Etkisini 120-180 saniye
igerisinde hizlica gosterir. Hayvan deneylerinde mintr kanamalarda etkili oldugu ancak gok
genis ve arteriyal kanamalarda pek yeterli olmachig: gosterilmistir (54). FDA onaylidir.

Ersoy ve ark. TraumaDEX® (MPH, Medafor, Inc., Minneapolis, MN) ile sicanlarda
yapmis olduklart deneysel femoral arter kanama modelli bir galismada, kanamann
TraumaDEX® kullamlan grupta kullamimayan gruba kiyasla anlamli olarak kisa siirede
durdugunu belirtmislerdir (1).

Oksidize Seltloz
Cerrahi literatiirde ilk defa 1940’ larda tanimlanmustir (40). Kanama kontrolini saglama

mekanizmasi kesin olarak bilinmemektedir. Fibrinojenin polimerizasyonunu hizlandirdig: ve
icerdigi Ca' nedeni ile pihtilasma mekanizmasinda kofaktor olarak goérev yaptigi
dustnulmektedir. Sivilarla temas ettikten sonra sisen (Kendi agirliginin yedi kadar fizyolojik
salin absorbe edebilmektedir) ve yara bolgesini etkili bir bicimde dolduran, pihtilasma
sistemine yardimci olacak sekilde hareket eden bilesiklerdir. Bazi yazarlar oksidize seltilozun
fonksiyonlarim yapay pihti ya da fizyolojik pihti formasyonunun yap: iskelesi olarak
tammlamistir (55). pH’y1 dustrerek albumin ve globulinin yapisim bozar ve hemostaz: aktive
eder. Nispeten kandan arindirilmuig yizeylerde daha iyi hemostatik etki gosterir.
Laparoskopik, intraabdominal, intraora, intranasal ve intrakraniyal islemlerde ve hemen her
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zaman internal topikal hemostatik ajan olarak kullanilmaktadir. Kigik damar kanamalarin
durdurmak icin dura ve beyin yizeyine direk olarak uygulanabilir (56). Emilebilir materyaldir
ve internal topikal ajan olarak kullamildiginda 28-77 ginde emilir. Ratlarda subkitan
yerlestirildiginde 30 gunde, beyin dokusunda 36 ginde, kulak yataginda ise bes haftada tam
olarak absorbe olmaktadir. Ancak bes yil dokuz ay sonra bir koroner bypass greft
yakinlarinda histolojik olarak saptanmig OC lifleri bildirilmigtir (57). Sistemik emilimiyle
ilgili problem bildirilmemistir. Sellloz yara bdlgesine yabanci cisim gibi yerlesmesine
ragmen antibakteriyel 0Ozellikleri mevcuttur (56,58). Omurga cerrahisinde sinirlanmis
alanlarda neden oldugu granulom sinir sikismalarina sebep olabilir (59). Nadiren de olsa
radyolojik goruntileme yontemlerinde abse ya da diger kitle lezyonlarini taklit edebilir (60).
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VII. GEREC VE YONTEM

1. Cahsmada K ullamlan Hayvanlarin Ozellikleri
Calismamiza Dokuz Eylul Universitesi Deney Hayvanlari Etik Kurulu’ ndan 29.08.2008

tarihinde 100 sayil1 onay alindiktan sonra baslandi. Calismada agirliklart 200250 gr olan 10
adet Wistar albino irki disi rat kullamldi. Hayvanlar, Dokuz Eylil Universitesi Saglk
Bilimleri Enstitusii Laboratuvar Hayvanlar1 Bilimi Anabilim Dali’ ndan temin edildi. Ratlar
standart pellet yemi ile beslendi ve istedikleri kadar su icmelerine izin verildi. Gunluk
beslenme standart olarak her rata aym sekilde uygulandi. Deneyden 12 saat Once ratlar ag
birakilarak sadece su icmelerine izin verildi. Ratlar kér olmayan yontemle; kontrol (standart
basi, n=5) ve ¢alisma (standart basi+OC toz, n=5) gruplarina ayirildilar.

2. Anestezi ve Monitorizasyon
Ratlara deney boyunca eter solutularak anestezi saglandi. Cerrahide asepsi sartlarina

uyularak, bitin islem bolgeleri %21'lik lidokain (Lidokain HCl %31, Berk Farma,
Istanbul/Tirkiye) ile infiltre edildi. Ratin sol kasik bolgesi batticon ile silindi. Tiras edildi,
deri ve deri alt: dokusu diseke edilerek katlar gecildi. Arteria ve vena femoralis kilifi goruntr
hale getirildi. Kilif diseke edilerek arter ve ven birbirlerinden uzaklastirildi. izole edilen sol
femoral arter 24 gauge braniil (B-CAT® 1.V. Cannula, Bigakcilar, istanbul/Tirkiye) ile kaniile
edilip (Fotograf 1), arteriyel basing monitérizasyonu (Petas KMA® 250 Istanbul/Tirkiye)
yapildr.

3. Kanama M oddli
Ratin sag kasik bolgesi batticon ile silindi, tiras edildi, deri ve deri alti dokusu diseke

edilerek katlar gegildi. Arteria ve vena femoralis kilifi gorunir hale getirildi. Kilif diseke
edilerek arter ve ven birbirlerinden uzaklastirildi. izole edilen femoral arter tizerine 22 gauge
branil (B-CAT 2° I.V. Cannula, Bigakcilar, Istanbul/Tirkiye) ignesi batirilarak perfore
edildi. Kanamay: kontrol etmek ve ortamda biriken kam amak icin diger kisi tarafindan
yaraya bir spang ile 10 saniye basildi. Spang kaldirildi ve kanayan delige 0,5 gr OC toz
dokuldikten sonra yaraya 200 gr’lik sabit agirlik konarak standart basi sagland: (Fotograf 2).
Bu andan itibaren kanama zamanin: tespit eimek amaci ile kronometre calistirildi.
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Fotograf 1. Sol femoral arter diseksiyonu ve kanilasyonu
J ) o =

Z008/08/20

Birinci dakikanmin sonunda agirlik kaldirilarak kanama kontrolt yapildi. Eger hemostaz
saglanmis ise “bu ratta birinci dakikada kanama durdu” seklinde not edildi. Kanama devam
ediyor ise tekrar aym miktarda OC toz dokuldi, aym sekil ve siire ile basi uygulands. ikinci
uygulamadan sonra kanama durdu ise “kanama ikinci dakikada durdu” seklinde not edildi.
Kanamanin durmamasi halinde tekrar ayni miktarda OC toz dokuldi ve aym sekilde iki
dakika basi uyguland:. Uciincii seferde kanama durdu ise “kanama dordiincii dakikada durdu”
seklinde not edildi. Eger, kanama hala devam ediyor ise uygulama “basarisiz‘ olarak
degerlendirildi.

Bu islem calisma grubunda bes ratta uygulamirken yine bes ratin bulundugu kontrol
grubunda ayn sekilde fakat OC toz kullamlmadan sadece basi uygulanarak yapildi.

25



Fotograf 2. Kanama alanina OC toz ve standart agirlikta basi uygulanmasi

4. Olglilen Paremetreler
Kanamanin kaginci dakikada durdugu, ortalama arteriyel basing (OAB) ve kalp atim

hizi (KAH) degerleri “bazal”, “kanama olusturulduktan sonraki birinci dakikada’, “kanama
olusturulduktan sonraki ikinci dakikada® ve “kanama olusturulduktan sonraki dordinct
dakikada” dl¢uldi. Sag femoral arter delinmeden 6nce ve deney sonunda (dérdiinctl dakikada)
sol femoral arterden bazal kan gazi ve kontrol kan gaz1 alindi. Alinan arteriyel kan gazinda,
parsiyel karbondioksit basinci (pCOy), parsiyel oksijen basinc: (pO;), oksijen satlirasyonu (O,
Sat), hidrojen konsantrasyonu eksi logaritmasi (pH), bikarbonat (HCO3), baz eksisi (BE),
hemoglobin (Hb), hematokrit (Hct), sodyum (Na"), potasyum (K*) ve Ca*? degerlerine bakildi
(Irma Trupoint Blood Analysis System ITC Med, USA).

5. Hayvanlarin Yasamim Sonlandirma Zamam ve Y éntemi
Calisma sonunda hayatta kalan ratlara 100 mg/kg dozdan Na Tiopental (Pental

Sodyum ®, I.E Ulagay/istanbul) intravendz verilerek yilksek anestezi altinda sakrifiye edildi.

6. Hayvanlarin Arastirmadan Cikarilma Kriterleri
Deney sirasinda asiri kanamaya bagli OAB’t 50 mmHg altina disen hayvanlarin

deneyden cikarilmas: planladh, ancak ¢ikarilan olmadh.
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7. Ahnan Tedbirler
Insan, hayvan ve cevre sagligim bozacak herhangi bir materyal kullamlmadi. Oli

hayvanlar 6zel torbalara konuldu ve diger atik materyaller ile birlikte 6zel atiklar igin
belirlenmis ¢cop tenekelerine atild.

8. Istatistiksel Analiz
Istatistik analiz “SPSS for Windows’ istatistik progranmnin “8.0 versiyonu” kullanlarak

yapildi. Gruplar arasi karsilastirmalarda Mann Whitney U testi ve Fisher’'s Exact Test
uygulandi. “p” degerleri 0.05'den kuglk ise sonuclar “istatistiksel olarak anlamli” kabul
edildi.
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Vill. BULGULAR

Calismaya baslarken tim gruplardaki ratlarin agirlik, vital ve metabolik degerleri

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu. Calismamizda kontrol ve ¢alisma grubundaki
KAH, OAB, PaCO,, Pa0,, O, Sat, Na', K*, Ca*?, HCOs, BE degerleri arasinda istatistiksel
olarak anlaml1 fark saptanmadi (Mann Whitney U, p>0.05). Ancak dordiincii dakika Hb, Hct
ve pH degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (Mann Whitney U,

p<0.05)(Tablo 6).

Tablo 6. Kontrol gurubu ve ¢alisma grubundaki agirlik, vital ve metabolik degerler

Kontrol Grubu* Calisma Grubu* P Degeri

Agirhik (gr) 22615 22445 0,690
KAH (atim/dk)

0. dk 314+86 334+21 0,548

1. dk 319+81 322+50 0,841

2. dk 310+94 307+60 1,000

4. dk 307+99 203+44 1,000
OAB (mmHg)

0. dk 90+8 8612 0,421

1. dk 80+15 7514 0,151

2. dk 80+15 7145 0,151

4. dk 78+18 6316 0,151
Ph

0. dk 7,41+0,03 7,45+0,03 0,056

4. dk 7,40+0,03 7,300,06 0,008~
PaCO, (mmHg)

0. dk 3545 20+1 0,151

4. dk 3448 42+7 0,056
PaO, (mmHgQ)

0. dk 95+31 128+7 0,151

4. dk 10731 86141 0,151

*=ortalama degerler + standart sspmalar **=Mann Whitney U p<0,05;
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Kontrol Grubu* | OCCalisma Grubu* P Degeri

Satirasyon (%)

0. dk 96+2 99+1 0,095

4. dk 96+2 9245 0,151
Hb (g/dl)

0. dk 11,2+1,8 10,2+1,2 0,310

4. dk 6,0+2,0 8,5+0,3 0,008~
Hct (%)

0. dk 33,0£5,3 30,0+3,5 0,222

4. dk 17,65,9 24,9+0,9 0,008~
Sodyum (mmol/L)

0. dk 144,0+1,0 144,3+1,6 0,690

4. dk 145,2+4,0 145,0+0.9 0,690
Potasyum (mmol/L)

0. dk 3,6£0,5 3,6+0,6 0,690

4. dk 3,6+0,7 4,4+1,3 0,310
Kalsyum (mmol/L)

0. dk 1,3+0,1 1,3+0,0 1,000

4. dk 1,3+0,2 1,3+0,1 0,841
Bikarbonat (mmol/L)

0. dk 21,7+1,2 19,6+0,3 0,056

4. dk 20,5+4,4 20,5+1,2 0,548
Baz agig1 (mmol/L)

0. dk -2,6+0,9 -2,8+0,9 0,841

4. dk -4,1+3,0 -5,5¢1,6 0,151

*=ortalama degerler = standart sspmalar **=Mann Whitney U p<0,05;
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Kontrol ve ¢alisma gruplarindaki hemostaz siireleri Tablo 7’ de gosterilmistir.

Tablo 7. Hemostaz siireleri

0. dk' da 1. dk' da 2. dk' da 4. dk' da
kanama kanama kanama kanama
Kontrol 1. rat var var var var
Grubu 2. rat var var var var
3. rat var var var var
4. rat var var var var
S.rét var var var var
Calisma 1. rat var var var durdu
Grubu 2. rat var var var durdu
3. rat var var durdu durdu
4. rat var var durdu durdu
5. rat var var durdu durdu

Fisher’s Exact Test; ikinci dakika p=0,083; dordinct dakika p=0,004
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IX. TARTISMA
Ratlarda yaptigimiz ciddi femoral arter kanamali deney modelinde, lokal OC toz

uygulamasinin hemostaz siresini, OC toz kullanilmayan kontrol grubuna oranla anlamli
sekilde azalttigim tespit ettik (p=.004). Calisma grubunda bes ratta hemostaz dordincu
dakikada basaril1 sekilde saglanirken, kontrol grubunda bes ratta bu basarilamadi.

Travmada, kontrol edilemeyen internal ve eksternal kanamalar, hastane dncesi donemde
en basta gelen 6lum nedenidir (36,47). Kanama kontrolu igin direk basi, turnike, klemp gibi
bircok yontem kullamlabilmekte ancak bazi anatomik bdlgelerde (bas, aksiller, kasik ve
travma tahtasinda yatan hastada sirt bolgesi)) bu midahaleleri yapmak mimkiin
olamayabilmektedir. Ozellikle hastalarin en cok kaybedildigi dénem olan kalici tedavi 6ncesi
dénemde kanama kontrolinde kullanilabilecek yontemlerden biri de hemostatik ajanlarin
kullanmlmasidir.

Calismamizda hemostatik bir gjan olan OC tozun, eksternal kanamalarda topikal
uygulanmasinin hemostaz siiresi Uzerine etkisini gostermek istedik. Bu amagla hayvan deneyi
modeli kullandik. Topikal hemostatik ajanlarin etkinligini gosterebilmek amaciyla birgok
hayvan deney modeli kullanilmistir (1-4,46,47,48,50). Gelecek vaat eden hemostatik
gjanlarin hepsini karsilastirabilecegimiz uluslararas: kabul gérmis bir hayvan deneyi modeli
yoktur (42). Calismamiz icin uygun hayvan deney modelinin asagidaki Ogeleri icermesini
amagladik:

Eksternal masif arteriyel kanama

Olumciil olabilecek fakat potansiyel olarak kurtarilabilecek yaralanma
Turnike uygulaniimasi igin uygun olmayan lokalizasyon

Sabit agirlikta kompresyon uygulanabilmesi

Ersoy ve ark. calismalarinda, ciddi femoral arter kanamasi olusturulan ve standart
agirlikta bast uygulanan ratlarda, topikal hemostatik ajan MPH uygulanmasinin hemostaz
siresini kisalttigi sonucunu bulmuslardir (1). Amagladigimiz hayvan deneyi modeline en
yakin model olmasi nedeniyle Ersoy ve ark. tarafindan tariflenen modeli kullandik.

Literatire bakildiginda OC tozun eksternal pulsatil arteriyel kanamalarda hemostazi
saglamak amaciyla kullanimimi arastiran bir ¢alismaya rastlayamadik. Kapiller, kigik ventz
ve cerrahi midahalelerdeki parenkimatdz kanamalarda kullamimuyla ilgili olarak ise standart
bir kullamm dozu saptayamadik (55,56,58,61). Calismamizda yara ylzeyini kapatacak
miktarda OC toz kullanmay: planladik. Her hayvanda kullanmilacak OC toz miktarin standart
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0,5 gr. olarak belirledik. OC'un prospektis bilgilerine bakildiginda hemostazin iki-Ug
dakikada saglandigi gorulmektedir (5). Bu zaman araligim da icerisine alacak sekilde sifir,
bir, iki ve dordiinct dakikalarda hemostaz kontrolti yapmay: planladik.

OC ile ilgili yapilan calismalar hep internal kanamalarda hemostazin saglanmasina
yonelikti. Calismamiz eksternal pulsatil arteriyel kanamalarda OC toz kullammina yonelik ilk
calisma oldugundan verilerimizi sadece bu internal uygulamalar ile karsilastirabiliyoruz.
Ornegin Hanks ve ark. prospektif randomize cok merkezli klinik bir calismada multipl cerrahi
girisimlerde fibrin yapistirici ve OC’un hemostatik etkinliklerini karsilastirmiglardir. Fibrin
yapistirict uygulanan grupta, OC uygulanan gruba kiyasla daha kisa hemostaz siresi
saptamiglardir.  Fibrin yapistirict grubunda kanama kontroli ortalama 1,6 dakikada
saglanmigken OC grubunda 3,3 dakikada kanama kontroll saglamislardir (62). Tugnoli ve
ark. travmatik dalak yaralanmal1 75 olguda kanama kontrolti icin primer siitrasyona ilaveten
bir gruba OC, bir gruba fibrin yapistirici uygulamiglardir. OC uygulanan gurupta kanamanin
2-8 dakika iginde durdugunu ve OC’ nin 7-14 gun igerisinde komplikasyonsuz olarak absorbe
oldugunu gozlemislerdir (63). Ratlarda yaptigimiz femoral arter kanamali deney modelinde
calisma grubunda bes ratta hemostaz ilk dort dakika icinde basarili sekilde saglanirken,
kontrol grubunda hemostaz saglanamad:. Bu sonuclar literattir ile uyumluydu.

Esas olarak OC kapiller, vendz ve kicuk arteriyel kanamalarda hemostaz amaciyla
kullanilmaktadir (50,56,58,64). Ancak biz yaptigimiz bu ¢alismada digerlerinden farkli olarak
topikal OC toz kullaniminin, eksternal pulsatil buyik arteriyel kanamalarin kontroltinde de
etkin oldugunu saptadik.

Topikal hemostatik ajanlarin kanama kontroliinde etkin olmalarimin yani sira bazi
girisimlere ikincil komplikasyon gelisimini azalttigini, asidik formlarimin antibakteriyel ve
antikandidal dzellikleri oldugunu, yara iyilesmesini hizlandirdigini bildiren yayinlar da vardir
(57,65,66). OC kullammina bagl: ciddi sistemik bir yan etki bildirilmemistir (62). Hastane
dis1 alanda kirli yaralanmalarda ve cerrahi midahalelerde kanama kontrolU saglamasi yaninda
enfeksiyon gelisimini engelleyici 6zelliklerinin de olmasinin (57) kullamminda énemli bir
tercih sebebi olabilecegini disunmekteyiz. Ayrica komplikasyon gelisimini azaltmas: ve
enfeksiyon gelisimini 6nlemesi nedeniyle hasta bakimina bir bittin olarak bakildiginda tedavi
maliyetini de azaltabilecegini diusiinmekteyiz. Clnki acil servislere miracaat eden kanamali
yaralanmalar genellikle kirli ve gecikmis yaralanmalardir. Calismamizda topikal OC toz
kullamlmasinin kanama kontroliinde etkinligini arastirdik ve calismanin sonunda ratlart
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sakrifiye ettik. Bu nedenle uzun dénemde ortaya cikabilecek olasi yan etkilere yonelik veri
toplayamadik.

Hemostatik gjanlarin kanama kontrolt Uzerindeki etkilerinin arastirildigi calismalarin
bir kisminda kullarilan ajanlarin maliyetleri ile ilgili bilgiler de verilmistir. Palm ve ark.
topikal hemostatik ajanlar: karsilastirdiklar: derlemede selliloz kaynakli hemostatik ajanlarin
nispeten daha ucuz, kolay ulasilabilir ve kullanlabilir olduklarim belirtmislerdir (67). Yine,
Spotnitz ve ark.'min yaptiklari bir ¢caligmada OC un maliyetinin domuz jelatini ile sigir
kollajeni arasinda oldugu bildirilmektedir (68). Calismamizda bir rat igin kullandigimiz OC
toz’un (2 gr) maliyeti ortalama 100 Yeni Turk Liras’'dir (24.10.2008). Aym kanamay1
durdurmak icin siitir kullamlmasinin maliyeti ise Dokuz Eylul Universitesi Acil Servisi’nde
60 Yeni Turk Lirasi (24.10.2008) civarindadir. Sittr kullamlmasinin maliyeti daha dustktir.
Ancak hastane Oncesi alanda veya tibbi ekip ve zaman yetersizliginin olduk¢a 6nemli bir
sorun oldugu afet durumlarinda bu maliyet farkinin 6nemli olmadig: diistincesindeyiz.

Eksternal kanamalarda hemostatik ajan kullanimu ile ilgili yapilmis olan ¢alismalarda
calismamizda da oldugu gibi vital ve metabolik degerler karsilastirilmistir. Aydinoglu benzer
hayvan deneyi modelinde yaptigi ¢alismada kontrol ve MPH grubundaki vital ve metabolik
degerler (KAH, OAB, PaCO,, Pa0O,, O,sat, Hb, Hct) arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptamamistir (2). Ersoy ve ark. ise yaptiklar: galismada kontrol ve galisma guruplarinda vital
ve metabolik degerler (KAH, OAB, PaCO,, PaO,, pH, Glukoz, Na) arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark saptamamuslardir. Ancak calisma gurubunda 60. ve 90. saniyedeki Hct
degerlerini kontrol grubuna gore anlamli olarak yiksek saptamuslardir (1). Calismamizda
kontrol ve ¢alisma gruplarimin her ikisinde de dordiinct dakika Hb ve Hct degerlerini dusik
saptadik. Ancak kontrol grubu degerleri daha dusikti ve bu istatistiksel olarak anlamliydi. Bu
sonu¢ kontrol grubunda dordinct dakikada kan kaybinin devam etmesine bagli oldugunu
disindik. Buna karsilik pH dizeyleri kontrol grubunda daha ytksekti. Oysa devam eden
kanama ve ortaya ¢ikan hipoperfiizyona bagli olarak daha distk olmasi beklenirdi. Ancak
dort dakikalik kisa streli bir galismada bu sonucu agiklamak mimkin degildir. OC' un
metabolik etkilerini agiklamak icin daha uzun sireli izlemle baska calismalara ihtiyag vardir.
Diger metabolik ve vital parametrelerde ise istatistiksel olarak anlaml1 bir fark saptamadik.

33



X. SONU

Calismamizda, ratlarda femoral arterin branil ucu ile delinmesi ile olusturulan deneysel
kanama modelinde lokal OC toz uygulamasinin, kanama siresini kontrol grubuna gore
anlaml1 derecede kisalttigint saptadik.

Ciddi kanamast olan ve hemorgjik soktaki hastalarda cerrahi kanama kontroli
saglanmalidir. Bu amagla hasta mumkin olan en kisa sirede cerrahi kanama kontrolt
saglanabilecek saglik merkezine ulastirilmalidir. Ancak tibbi gliciin ve zamanmin yetersiz
oldugu afet hallerinde (deprem, savas, terdr saldirist gibi), hastane dis1 alanda hastaya ilk
mudahaleyi yapan 112 ambulanslarinda veya evlerde ilk yardim malzemesi olarak OC toz

kullanilmasi, kanama kontrolinuin saglanmasi igin bir segenek olabilir.
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