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GiRIS

Travmatik kanamadan kaynaklanan 6limlerin ¢ogu yaralanmadan sonraki ilk U¢ saat
icinde meydana gelmektedir. Bu durum genellikle hastane dncesi, 6zellikle de daha kirsal veya
uzak alanlarda gergeklesir. Travmada hastane igi akut resisitasyon, eritrosit slispansiyonu (ES),
plazma ve trombositlerin esit oranlarda transflizyonu ile erken ve dengeli resisitasyona dogru
evrilmis olsa da, bunun hastane Oncesi saglanmasi zordur. Hastane Oncesi ortamlarda, kan
saklama ortamlarinin = olusturulmasinin  zorlugu, hastalara birkag Unite uygulamanin

gerekebilecegi, hastalarin restsitasyonunun karmasikligini artiracagl ve hastaneye transferini

geciktirecegi nedeniyle kan bileseninin verilmesi zor olacaktir.

Bircok askeri ve sivil gbzlemsel ¢alisma, hastane oncesi ES transflizyonu ile sagkalim
faydalari bildirmis ve 15 dakika icinde baslatilan transfliizyonun daha etkili oldugu gosterilmistir.
Erken donemde 1:1 oraninda eritrosit ve plazma transflizyonu saglama yonelimi, yararlari ve
risklerine iliskin kanitlar sinirli olsa da askeri deneyime dayal olarak tam kan (WB) bileseninin

kullaniminda artan bir ilgiye yol agmistir.
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Travmatik kanamalarda |I6kositi azaltiimis ES ve plazma (RCP) bileseninin hastane 6ncesi
kullanimi, ayri kan bilesenlerinin kullanimina kiyasla lojistik ve klinik faydalar saglayabilir; ancak

bu durum daha 6nce degerlendirilmemistir.

Bu ¢cok merkezli gbzlemsel kohort ¢alismasinin temel amaci, travma nedeniyle yaralanan
kanama hastalarinda, hastane éncesi RCP transflizyonunun (RCP grubu), hastane dncesi sadece
ES transflizyonu (ES grubu) ve hastane 6ncesi ES arti plazma transflizyonu (ES+P grubu) ile
karsilastirildiginda 24 saatlik mortalite ve 30 glnlik mortalite Uzerindeki etkisini

degerlendirmektir.
GEREC-YONTEM

Calisma, Birlesik Krallik Saghk Arastirma Kurumu'ndan etik onay almistir (IRAS referansi:
236783). Veriler, ingiltere'deki alti Helikopter Acil Tibbi Hizmetinden (HEMS) toplanmistir. Tim
hastalar HEMS ve hastane protokollerinde belirtildigi sekilde normal tedavi siireclerine devam
etmis ve bu calismanin amaci dogrultusunda hicbir noktada tedavileri degistirilmemistir. RCP ve
ES+P gruplari icin veriler, Ekim 2018 ile Ekim 2020 arasinda prospektif toplanirken, ES grubu icin
veriler Ekim 2015 ile Ekim 2018 arasinda retrospektif olarak toplanmistir. Travmatik yaralanma
geciren, bir HEMS ekibi tarafindan midahale edilen ve yerel protokollere gére hastane
oncesinde en az bir kan bileseni veya kan Urind (6rn. Liyofilize plazma veya Lyo-plas) almaya

baslayan veya alan hastalar dahil edilmistir.

ES grubu her hastaya dort tnite ES (her biri ~ 250 mL) ulastirmistir ve bu gruba ait veriler

yalnizca bir servisten (Londra Hava Ambulansi) alinmistir.

RCP grubu her hastaya iki Gnite RCP (her biri 470 mL) ulastirmistir. Herhangi bir hastaya
en fazla dort RCP Unitesi verilebilmistir. RCP Uniteleri, I6kositi alinmis ve standart prosedirleri
takiben 66,5 mL CPD'ye toplanmis tam kan bagislarindan elde edilmistir. RCP Uniteleri ES ile

ayni sekilde saklanmistir.

ES+P grubunda iki Gnite ES ve iki Gnite ¢6zllmis plazma (torba basina ortalama 250 mL)

veya iki Gnite ES ve iki Unite Lyoplas (sulandirildiginda 200 ml) transfiize edilmistir.

Tum servisler, a) klinik kanama stphesi (veya dogrulanmis) ve b) sistolik kan basincinin

(herhangi bir zamanda) <90 mmHg olmasi durumunda hastalara transflizyon yapilmasini
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Oonermistir. Belgelenmis non-invaziv kan basinci 6l¢iimi olmayan vakalarda, sadece santral atimi
olan hastalarin sistolik kan basincinin 40 mmHg, femoral nabzinin 60 mmHg ve radyal nabzinin
80 mmHg oldugu varsayilmistir. Kardiyak arrestteki hastalar santral atim veya kalp atim hizi yok
olarak tanimlanmistir. Sadece santral atimi olan pediyatrik hastalarin hipotansiyon kriterini

karsiladigi kabul edilmistir.
SONUC-TARTISMA

CGalismaya toplam 970 hasta alinmigtir: 258 hasta ES grubunda, 318 hasta RCP grubunda
ve 394 hasta ES+P grubunda yer almistir. Bunlardan 61 hasta ¢alisma disi birakilmis ve analiz igin

toplam 909 hasta kalmistir. Her grubun temel 6zellikleri Tablo 1’de 6zetlenmistir.

Hastane Oncesinde hastalar ES grubunda medyan iki Gnite ES (Ceyrekler Arasi Aralik
[IQR] 2;4), ES+P grubunda bir ES (IQR 0;1) ve bir plazma (IQR 0;1) ve RCP grubunda 2 lnite RCP
(IQR 1;2) almistir. Genel olarak, hastanede hayatta kalanlar arasinda, iki plazma alan
gruptakilerde, sepsis insidansi daha dustk idi (ki-kare, p = 0.041) ve ES grubuna kiyasla ilk 24
saatte ve acil servise vardiktan sonra daha az kan bileseni almislardi. Transflizyonlarin ¢cogu (g
grupta da ilk 24 saat iginde gergeklesmis, cok az sayida transflizyon (¢ogunlukla ES) 24 saatten
sonra gerceklesmistir. 24 saatten sonra transflize edilen kan urunleri icin [IQR] medyani ES
grubunda 2 (0.0; 4.0), ES+P grubunda 1.00 [0.0;3.0) ve ES+P grubunda 0 [0.0;2.0] bulunmustur.
Ug grup icin 24 saat ve 30 giinlik sagkalim Tablo 2'de verilmistir. Uc grup arasinda diger

komplikasyonlar acisindan anlaml bir fark bulunmamistir.

Genellestirilmis tahmin denklemleri kullanilarak yapilan ¢ok degiskenli regresyon analizi
(yas, yaralanma mekanizmasi, hastane 6ncesi kalp hizi ve kan basincina gore ayarlanarak), ES ile
karsilastirildiginda RCP grubu ve ES+P grubunun 24. saatte daha disik olim oranlariyla iliskili
oldugunu gostermistir (dizeltilmis olasilik orani [OR] 0,69 [%95CI 0, 52;0,92] ve 0,60 [%95CI;
sirasiyla 0,32; 1,13]).

Calismanin amacina goére sonuclar degerlendirildig§inde, hastane Oncesi plazma
transflizyonunun tek basina ES'ye kiyasla 24. saatte daha diisik 6lim oraniyla iliskili oldugu
(yaralanma tiir(i, yas ve hastane dncesi gozlemsel belirtecler ayarlandiktan sonra) ve plazmanin

ES resuUsitasyonuna eklenmesinin (yalnizca ES'ye kiyasla) penetran yaralanmalarda kiint
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yaralanmalara gore daha fazla fayda sagladigi gosterilmistir. 30. glinde, U¢ grup arasinda

sagkalim acisindan bir fark bulunmamustir.

Hastane oncesi plazma transflizyonunun 24 saat ve 30 giinlik mortalite Uzerindeki
etkisini degerlendiren iki randomize kontrolli ¢alisma (PAMPer ve COMBAT) celiskili sonuglar
vermistir. PAMPer, hastane dncesi plazma transfiizyonu ile genel sagkalim faydalari gosterirken,
COMBAT sagkalimda fark olmadigini gostermistir. Bu c¢alismada, hastane Oncesi ES
transflizyonuna plazma eklenmesinin, PAMPer sonucuna benzer sekilde, 24 saat icinde daha
disik o6lim olasihg (tek basina ES ile karsilastirildiginda) ile iliskili oldugu gorilmis; ancak,
PAMPer'in aksine, 30 giinlik mortalite tzerinde ES transflizyonuna hastane 6ncesinde plazma

ilavesi ile bir iliski gorilmemistir.

Gelecekteki hastane Oncesi midahaleler hakkindaki arastirmalarin dnemli bir amaci,
hastane oncesi plazma transfizyonundan yararlanma olasiligi en yiksek olan hasta grubunu
daha iyi belirlemek olmalidir. Pihtilasma faktori replasmani saglamanin yani sira, plazma ayni

zamanda intravaskiiler alanda ideal bir hacim genisleticidir.

Sonug olarak, ES transflizyonuna ek olarak hastane 6ncesi plazma transflzyonu, tek
basina ES transfliizyonuna kiyasla 24. saatte daha duisik 6lim oraniyla iliskiliyken, 30. giinde
sagkalimda bir fark bulunmamistir; bu da hastane oncesi plazmanin etkisinin kisa vadede en
yiksek olabilecegini gostermektedir. Hastane dncesi plazmanin ES transflizyonuna eklenmesinin
(sadece ES'ye kiyasla) penetran yaralanmalarda kiint yaralanmalara kiyasla daha fazla fayda
sagladigina dair kanitlar mevcuttur, ancak bu sonuclarin dogrulanmasi icin gelecekte

ylritilecek kontrolli calismalara ihtiyag vardir.
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Tablo 1 Farkl kollar igin ¢calisma hasta szellikleri
RBC RBC+ P RCP
N=223 N= 391 N =295
Aksi belirtilmedikce Medyan (Ceyrekler Arasi Aralik)
Yas, ortalama (SD) 36.0(19.3) 42.9 (19.8) 35.6 (19.2)
Erkek, n (%) 178 (80.5%) 287 (75.5%) 244 (83.8%)

Yaralanmadan olay yerine vansa kadar gecen

stire (dakika)

Yaralanmadan hastaneye varisa kadar gecen

stire (dakika)

Kiint Yaralanma, n (%)
Yaralanma Siddet Skoru*
AlS Basligr > 3

Hastane oncesi fizyolojisi

SBP (mmHg)
HR (bpm)
HR 0ve SBPO, n (%)

SBP < 90, n (%)

22.5(14.3,25.2)
79.3 (64.2, 89.7)

124 (55.6%)
33.7 (24, 41)
27/100 (27%)

82.0 (68.0;95.0)
121 (110;133)
55 (25%)

198 (88%)

31.4(26.3, 36.8)
97.4 (75.2, 107.4)

304 (80.0%)
31.6 (23, 44)
51/217 (24%)

78.0 (67.0;90.0)
110 (81.0;130)
81 (21%)

341 (89%)

24.6 (14.8,26.1)
81.5 (67.4, 91.2)

151 (51.9%)
30.1 (22, 43)
38/180 21%

79.0 (59.0;100)
109 (85.5;135)
89 (31%)

243 (84%)

Hastaneye varista resiisitatif ve koagiilopati belirtecleri

N = 87**/158"

N = 178**/285"

N= 194**/214"

INR>1,2,n (%)

Baz Fazlalig (mmol/L)
pH

Laktat (mmol/L)

29 (38%)

-8.00 (- 12.88;- 4.93)

7.16 (7.01,7.27)
4.90 (2.80;8.70)

52 (30%)

-5.60 (- 9.90;- 2.42)

7.24(7.12;7.32)
4.10 (2.40;7.00)

39 (29%)
-7.80 (- 14.12;- 3.00)
7.47 (7.01;7.29)
6.50 (3.30;11.2)

*TARN kriterlerine gére/klinik notlardan uygun olanlar igin hesaplanmistir

**Bu arastirmanin yapildigi hasta sayisi
1 hastaneye kadar hayatta kalan hasta sayisi

ED acil servis'; HR kalp hizi; SBP sistolik kan basinci; INR uluslararasi normallestirilmis oran; ISS yaralanma siddeti skoru; AlS kisaltilmig yaralanma skoru
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Tablo 2 Hastane oncesi transflizyon stratejisine gore
sonuclar
RBC RBC+ P RCP
N=1223 N= 391 N= 295
N (%), aksi belirtilmedikge
Oliim oramt
Olay yerinde oldii 65 (29.1%) 96 (25.2%) 77 (26.5%)
24 saatlik Slim oram 106 (475%) 139 {361%)" 117 402%™
30 giinliik mortalite 120 (53.8%) 191 (49.1%) 148 (50.1%)
Oliim nedeni
Hemoraji (tamponad dahil) 55 (45) 80 (42) 59 (40)
Travmatik Beyin Hasari/Hipoksik beyin hasar 52 (43) 68 (36) 57 (39)
Coklu organ disfonksiyon sendromu 13 (11) 40 (21) 30 (20)
Digerleri - 3(2) 2(1)
Komplikasyonlar
Kardiyak arrest (hastane ici) 27 (121%) 28 (7.3%) 36 (12.4%)
Hemorajik CVA 5(22%) 18 (4.7%) 4(1.37%)
Transfiizyon reaksiyonu 0 (0.00%) 1(02%) 0(0.00%)
Venoz trombotik olay 3(1.3%) 15 (3.90%) 15 (5.15%)
Arteriyel trombotik olay 0(0.00%) 4(1.0%) 2 (0.69%)
YBU'ye kabul 106 (47.5%) 187 (49.1%) 166 (57.0%)
Ventilator giinleri (medyan, [IQR]) 2[1;4] 5[2;8] 3[1;5]
ARDS 4(1.79%) 4(1.04%) 1(0.34%)
Coklu organ yetmezligi 13 (5.8%) 34 (8.9%) 25(8.6%)
Sepsis 40 (17.9%) 42 (11.0%) 39 (13.4%)
Hastanede gecirilen giin sayisi, (medyan, IQR) 14 (11-17) 13 (9-18) 10 (4-14)
Hastane dncesi kan transfiizyonu
Medyan (Ceyrekler arasi aralik)
RBC (birim) 2(2;4) 1(0;1)
FFP (iinite)/Liyoplazma - 1(0;1) -
RCP (birimler) - - 2(1.;2)
Hastaneye varistan itibaren 24 saatekadar kan
transfiizyonu
Medyan (Ceyrekler arasi aralik)
RBC (birim) 5(2;10) 3(1;6) 4(2;8)
Kriyopresipitat (havuzlar) 1.7(0;2) 1.1(0;1.5) 2(0;3)
FFP (birimler) 4(2;8) 3(1;5) 4(1;8)
Trombositler 1.1(0,2) 0.75(0, 1) 0.94(0,2)
*24 saatlik mortalite olay yerinde dlenleri, 30 giinliik mortalite ise 24 saattedlenleri kapsamaktadir
*5 Bilinmiyor
**4 Bilinmiyor

RBC kirmizi kan hiicreleri; P plazma; RCP kirmizi hiicre ve plazma kombine; CVA serebrovaskiiler kaza; ICU Yogun Bakim Unitesi; ARDS yetiskin solunum sikintis
sendromu; IQR ¢eyrekler arasi aralik, FFP taze donmus plazma



