
ÖZET
ABO ve Rh kan gruplarının keşfi ve sonrasında kan 
ürünlerinin saklanması için geliştirilen solüsyonlar hastalarda 
insan kanının hayat kurtarıcı bir tedavi olarak yaygın şekilde 
kullanılmasına olanak sağlamıştır. Hematolojik malignitelerde 
uygulanan kemoterapötik ajanlar yanında kanser hücrelerinin 
neden olduğu kemik iliği baskılanması, bu grup hastalarda 
kan komponentleri transfüzyonunu gerektirmektedir. 
Diğer yandan bu hastalarda gözlenen transfüzyonla ilişkili 
komplikasyonlar beklenenden daha sık gözlenmektedir. 
Ayrıca alloimmünizasyon nedeniyle kan komponentlerinden 
beklenen etkinlik her zaman sağlanmayabilir. Bu yazıda 
hematolojik maligniteli hastalarda transfüzyon gereksiniminin 
ortaya çıktığı koşullar, tedavi endikasyonları, yan etkiler ve 
transfüzyonun genel yönetimi hakkında bilgiler sunulacaktır. 

GİRİŞ
Hematolojik malignitelerin tedavisinde son 40 yıl içerisinde 
büyük gelişmeler kaydedilmiştir. Bu süreç hastalığın kendi özel 
tedavisi ile destek tedavisindeki yenilikleri de içerir. Destek 
tedavilerinden olan kan ve kan komponentleri transfüzyonu, 
bu tür hastalıkların prognozunda önemli bir role sahiptir (1).

Son 10 yılda transfüzyon tıbbında dramatik gelişmeler 
yaşanmıştır. Transfüzyon sırasında oluşabilecek 
komplikasyonlarla ilgili farkındalık artmıştır. Bu nedenle 
hematolojik malignitelerde transfüzyon endikasyonları iyi 
belirlenmelidir (2). Genel olarak transfüzyonda hedefler; 
oksijen taşıma kapasitesini artırmak, kanama/pıhtılaşma 
bozukluğunu düzeltmek ve eksilen volümü yerine 
koymaktır. Transfüzyon her zaman klinik probleme yönelik 
olmalıdır (kan kaybı, anemi, trombositopeni, koagülopati). 
Hastalara en uygun kan bileşenleri transfüze edilmelidir (3). 
Transfüzyondan önce verici ve alıcı uyumluluk bakımından 
test edilmelidir. Bu bağlamda; ABO ve Rh uyumu ile birlikte 
kan grubu antikorlarının varlığı önem arz eder. Günümüze 
değin 30 kan grubu sistemine ait 600’den fazla antijen 
tanımlanmıştır. Transfüzyon uygulamalarında ABO ve Rh 
sistemi alt grupları ile az sayıda minör kan grubu antijeni 
(Kell, Duffy, Kidd vb.) birincil öneme sahiptir. Hastalara rutin 
olarak yalnızca ABO ve RhD tipine özgül kan verilmelidir. 
Taze dondurulmuş plazma (TDP) ve trombosit konsantresi de 
mümkün olduğunca ABO uygun olmalıdır (4).
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ERİTROSİT TRANSFÜZYONU
Hematolojik malignitelerde anemi sık görülür (5). Kemoterapi bu hastalarda aneminin en 
önemli sebeplerinden biri olup kullanılan ilacın dozu ve uygulama süresine bağlı olarak 
aneminin şiddeti değişir. Bir çalışmada lenfoma hastalarında kemoterapi öncesi saptanan 
anemi oranı %34 iken, kemoterapi sonrası bu oranın %49’a yükseldiği saptanmıştır 
(6). Bu hasta grubunda anemi gelişiminde yaş da önemli bir etmendir. Altmış yaş üzeri 
hematolojik malignitelerde anemi gelişiminin daha fazla olduğu bildirilmiştir (7,8). 
Hastalık evresi ve progresyon durumu da anemi sıklığında önemli etmenlerdir (9). Diğer 
bir anemi sebebi de kanser hücrelerinin yol açtığı inflamatuvar sitokin üretimidir. Söz 
konusu sitokinler, eritropoezi ve eritropoietin üretimini baskılayarak anemiye sebep olur 
(10). Benzer şekilde hematolojik malignitelerde fonksiyonel demir eksikliği de anemiye 
neden olabilir (11). Bu hastalarda anemi kısa yaşam süresi ile ilişkilidir. Örneğin anemik 
lenfoma hastalarında toplam sağkalım ve ilerlemesiz sağkalım oranları anemik olmayan 
lenfomalı hastalara göre anlamlı şekilde düşük bulunmuştur (12). 
Eritrosit transfüzyonu, aktif kanamalı hastalarda oksijen dağıtımını artırmak için, 
konservatif tedavilere yanıtsız semptomatik anemiler için veya alternatif tedavi 
uygulamaya zaman izin vermiyorsa yapılmalıdır. Bu endikasyonlara ilave olarak, trombosit 
fonksiyon bozukluğu veya ciddi trombositopenisi olan derin anemili hastalarda kanama 
eğilimini düzeltmede de faydalı olabilir. Eritrosit transfüzyonu, hastanın genel durumunu 
daha iyi hissetmesini sağlamak için veya hipovolemiyi düzeltmek için kullanılmamalıdır. 
Transfüzyon gerekliliğini belirleyecek uluslararası kabul gören tek bir hemoglobin eşiği 
yoktur. Genel kural olarak erişkinler önemli bir problem olmadan Hb 7-8 gr/dL değerlerini 
tolere edebilmektedir (13). Hastanın klinik durumu en önemli belirleyicidir. 
Hematolojik malignitelerde gerek uygulanan kemoterapilere bağlı gerekse lösemiden 
kaynaklanan kemik iliği yetersizliği nedeniyle eritrosit transfüzyonu ihtiyacı doğmaktadır. 
Bu durumda eritrosit transfüzyonu alloimmünizasyon, infeksiyon ve demir yüklenmesi 
gibi uzun dönem tedavi komplikasyonlarını geciktirmek için aşırıya kaçmayacak şekilde 
uygulanmalıdır. Her ünite eritrosit sonrası hasta yeniden değerlendirilmeli ve yeni 
transfüzyon kararı buna göre verilmelidir.

TROMBOSİT TRANSFÜZYONU 
Hematolojik malignitelerde trombositopeni hastalığa bağlı olabileceği gibi, uygulanan 
kemoterapiye bağlı da gelişebilir (14). Bu hasta grubunda trombosit transfüzyonu 
kanamanın tedavisi ya da proflaksisi için kullanılır (15-17). Profilaktik trombosit 
süspansiyonu ağır trombositopenili (<10x109/L trombosit) yoğun kemoterapi uygulanacak 
akut lösemi hastalarında endikedir; ateş, infeksiyon, yaygın damar içi pıhtılaşma veya 
trombosit fonksiyon bozukluğuna neden olan ilaç varlığında transfüzyon sınırı daha 
yüksek olabilir (20-50x109/L trombosit). Trombosit transfüzyonunun etkinliği, kanaması 
durmuş hastada trombosit sayısında kalıcı bir artış gözlenmesi ile değerlendirilebilir.
Uygulanan trombosit dozu genelde 3x1011 ile 5x1011 arası değişmektedir. Toplam 1272 
hasta ile yapılan profilaktik trombosit doz belirleme çalışmasında milimetreküpte 10,000 
ve düşük değerlere sahip hastalara uygulanan profilaktik trombosit transfüzyon dozları 
karşılaştırılmıştır (hasta metrekaresi başına 1,1x1011, 2,2x1011 ve 4,4x1011 trombosit 
dozları). Sonuçta doz arttıkça başlangıca göre trombosit sayısı da anlamlı ölçüde 
artmaktadır. Fakat bu artışın 4. saat sonunda gruplar arasında eşitlendiği ve kanama 
sıklığının da değişmediği görülmüştür (18). 



Hematolog

2015: 5. 1.1256

HEMATOLOJİK MALİGNİTELER VE TEDAVİLERİNDE TRANSFÜZYON

Trombosit transfüzyonunun profilaktik mi yoksa terapötik (kanama mevcudiyetinde) olarak 
mı uygulanması gerektiği konusu da tartışmalıdır. İki yaklaşımın karşılaştırıldığı bir çalışmada 
otolog kök hücre nakli sonrası profilaktik transfüzyon, kanama riskini azaltma açısından 
hastalara ek bir katkı sağlamazken akut myeloid lösemi hastalarında profilaktik trombosit 
transfüzyonunun ciddi kanama riskini belirgin olarak azalttığı görülmüştür (17). 
Trombositler bağışlanan kanlardan (rastgele verici trombosit süspansiyonu) veya tek 
vericiden (aferez trombosit süspansiyonu) elde edilebilir. Bir ünite trombosit süspansiyonu 
elde etmek için 4-6 ünite rastgele verici trombositi havuzlanmalıdır. Her bir süspansiyon 
içinde 5,5x1010 trombosit bulunmalıdır. Sitaferez yöntemiyle tek vericiden 6-10 ünite 
havuzlanmış trombosite eşdeğer miktarda trombosit elde edilir ve yaklaşık 3x1011 

trombosit içerir.
Hematolojik malignitelerde çok sayıda trombosit veya diğer kan ürünleri transfüze 
edilmesi nedeniyle hastalar tedaviye refrakter hale gelebilir. Bu durum, trombosit 
transfüzyonu sonrası beklenen trombosit artışı sağlanamaması ile belli olur (19). 
Hemato-onkolojik hastalarda trombosit transfüzyonuna karşı refrakterlik gelişme sıklığı 
kan ürünlerinde lökosit azaltılmasından önceki dönemlerde %70’e varmaktaydı. Yeni 
çalışmalarda bu oran düşmekle birlikte halen her 3 veya 4 hastadan birinde trombosit 
refrakterliği gözlenebilmektedir (20,21). Sebebi altta yatan hastalığa bağlı olarak 
değişir. Refrakterlikte alloimmunizasyon önemli bir etkendir. Bu hastalarda uzun dönem 
transfüzyon ihtiyacı olabileceğinden, trombosit ve lökosit HLA antijenlerine karşı 
alloimmunizasyon gelişme riskinden dolayı trombosit süspansiyonlarında lökositlerin 
azaltılması önem arz eder. Bu tip olgularda trombosit kazanımını artırmak için HLA 
uygun trombositlerin saptanmasına yönelik trombosit çapraz karşılaştırması yapılabilir 
(22). Verilen trombositin etkinliği, transfüzyondan 1, 4 ve 24 saat sonra trombosit sayısı 
ölçülerek kontrol edilir.

PIHTILAŞMA FAKTÖRÜ BİLEŞENLERİ
Hematolojik malignitelerde bu amaçla TDP ve kriyopresipitat kullanılır. 
Taze Dondurulmuş Plazma: Eritrositten plazmanın ayrılmasıyla hazırlanır (tam kanın 
toplanmasından sonra veya plazmaferez sırasında) ve toplandıktan sonra 6 saat içinde 
-18 °C veya daha soğukta dondurulur. Tüm pıhtılaşma faktörlerini içerir. ABO grubu 
uygun olması tercih edilir, Rh gruplaması gerekmemektedir, ışınlama gereksinimi yoktur. 
Hematolojik malignitelerde TDP ihtiyacı, masif kan transfüzyonu yapıldığında, yaygın 
damar içi pıhtılaşma durumu geliştiğinde veya karaciğer biyopsisi gerektiren fonksiyon 
bozukluklarında belirir. Bu endikasyonlarda TDP, koagülasyon testleri ile kontrollü olarak 
verilmelidir. Bir ünite TDP genelde pıhtılaşma faktörlerinin düzeyini %1-2 arttırır. Dozu 
hastanın vücut ağırlığına bağlı olmakla birlikte, bazal faktör düzeyinin %25-30 arasında 
tutulması için 10-15 mL/kg doz yeterlidir. Eritrosit ve trombositler gibi plazma da her 
tip transfüzyon reaksiyonuna neden olabilir. Bu nedenle klinik endikasyon varlığı iyi 
belirlenmelidir.
Kriyopresipitat: TDP’nin +4 °C ısıda buzu çözülerek hazırlanır. Üstte kalan kısım 
(supernatant) uzaklaştırıldıktan sonra, fibrinojen, fibronektin, vWF, faktör VIII ve 
faktör XIII içeren ürün tekrar dondurulur ve kriyopresipitat oluşur. Avantajı, küçük 
hacimli olmasıdır ve TDP’den 10 kat daha konsantredir. Hematolojik malignitelerde 
masif transfüzyonda gelişen pıhtılaşma problemine destek sağlamak için, karaciğer 
fonksiyon bozukluğu geliştiyse buna bağlı kanamayı önlemek ve tedavi etmek için, akut 
promyelositik lösemi (APL) gibi DİK gelişme riski olan durumlarda ve L-asparaginaza 
bağlı düşük fibrinojen düzeyinin düzeltilmesi için kriyopresipitat kullanılabilir. Bir ünite 
kriyopresipitat fibrinojen düzeyini 5-10 mg/dL artırır (2). Hipofibrinojenemi olgularında 
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erişkinlere her 5-10 kg ağırlık için 1 ünite kriyopresipitat verilebilir. Transfüzyondan sonra 
fibrinojen düzeyi ölçülmeli ve 100 mg/dL’nin üzerinde tutulacak şekilde tekrar infüzyon 
yapılmalıdır. APL için fibrinojen eşik değeri 150 mg/dL’dir.

GRANÜLOSİT TRANSFÜZYONU 
Granülosit konsantreleri ABO uyumlu donörden tek başına kortikosteroid kullanılarak, 
tek başına G-CSF ile veya G-CSF ve deksametazon birlikte kullanılarak elde edilebilir. 
Günümüzde en sık tercih edilen protokol toplama işleminden 12 saat öncesinde oral 
8 mg deksametazon ile 300-480 µg dozunda deri altı G-CSF kombinasyonudur (23). 
Granülosit dondurulur veya sallanırsa fonksiyonu azalır, bunun için bu konsantreler 
toplama sonrası mümkün olduğu kadar erken verilmelidir (tercihen 6 saat içinde; 24 
saati geçmeden). Granülositler uzun süre saklandığında yaşamazlar ve bundan dolayı 
her transfüzyondan önce hazırlanmalıdır.
Granülosit transfüzyon endikasyonları tartışmalıdır. Otoritelerin çoğu kemik iliği 
düzelmesinin 7-10 günden uzun sürmesi beklenen, uzun süre şiddetli nötropeniyle birlikte 
antibiotik tedavisine cevapsız kanıtlanmış infeksiyona sahip hastalarda veya hayatı tehdit 
edici fungal infeksiyonla giden konjenital şiddetli granülosit disfonksiyonlu hastalarda 
granülosit transfüzyonunun faydalı olma ihtimalinin yüksek olduğunda hemfikirdirler 
(23,24). Önerilen doz her transfüzyonda 2-3x1010 granülosit olup 1x1010’dan düşük 
olmamalıdır. Yavaş bir şekilde sürekli gözetim altında infüze edilir. Günlük transfüzyonlar 
periferik kanda polimorf nüveli lökosit sayısı 1x109/L üzerine çıkana kadar ve 
muhtemelen de enfeksiyon kontrol altına alınana kadar daha uzun süre uygulanmalıdır. 
Granülosit transfüzyonu, febril reaksiyonlar (%25-50), alloantikorlar (HLA ve nötrofil 
spesifik), seropozitif donörden seronegatif hastaya verilmişse CMV enfeksiyonu, akciğer 
reaksiyonları ve graft-versus host hastalığını içine alan çok sayıda yan etkilerle birliktedir. 
Bu komplikasyonlar son yıllarda granülosit transfüzyonu kullanılan durumları azaltmıştır. 
G-CSF, GM-CSF gibi rekombinant insan sitokinleri, nötropeninin şiddetini ve süresini 
kısaltmak için kemoterapi alan hastalarda kullanılabilirler.

İŞLEM GÖRMÜŞ KAN ÜRÜNLERİ KULLANIMI
Bu amaçla ışınlama, lökosit azaltma, yıkama işlemlerinden bir veya ikisi bir arada 
uygulanabilir.
Lökositleri azaltılmış kan ürünleri: Eritrosit ve trombosit üniteleri mikrofiber bir 
filtreden geçirilir ve böylece lökositlerin %99,9’undan fazlası azaltılabilir. Bu işlem 
sırasında eritrositlerin de %15-20’si kaybedilir. Bu yöntemle kemoterapi görecek 
hastalarda alloimmunizasyon, CMV bulaşı ve febril reaksiyon gelişme riski azaltılmış olur. 
İkiden fazla febril reaksiyon öyküsü olanlarda ve hematolojik maligniteler gibi uzun süreli 
transfüzyon gereksinimi olanlarda bu ürün tercih edilmelidir. Lökosit azaltma yöntemi 
kan ürünlerinin hazırlama aşamasında (toplama işleminden sonra 6-8 saat içinde) 
laboratuvar koşullarında yapılabildiği gibi hasta başı filtrasyon da yapılabilir, ancak hasta 
başında yapılan filtrasyonda beklenen etkinliğin sınırlı olduğu bilinmeli ve mümkünse kan 
merkezinde filtre edilmiş kan ürünleri tercih edilmelidir (25).
Yıkanmış eritrosit süspansiyonu: Eritrositlerin izotonik sodyum klorürle yıkanması 
ile elde edilir. Böylece plazmanın %99’u uzaklaştırılmış olur. Başlıca endikasyonu ciddi 
allerjik transfüzyon reaksiyonlarının tekrarının önlenmesidir (anti-IgA antikoruna sahip 
IgA eksikliği olguları, eritrosit transfüzyonu ile tekrarlayan anafilaksi öyküsü olanlar).
Işınlanmış kan ürünleri: Kan ürünleri bu yöntemle en az 2,500 cGy dozla ışınlanırlar 
(doz 5000 cGy’yi geçmemelidir). Kullanım alanı transfüzyonla ilişkili graft versus 
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host hastalığı riski bulunan hastalardır. Eritrosit süspansiyonu için 14 günden az süre 
saklanmış ürün ışınlanabilir. Işınlanan eritrosit süspansiyonu 14 gün daha saklanabilir. 
Trombosit süspansiyonları için ışınlama sonrası saklama süresi değişmez (5 gün). Plazma 
ve kriyopresipitat için ışınlamaya gerek yoktur (26).
Işınlanmış kan ürünü kullanım endikasyonları: 
1) HLA uygun vericilerden alınan kan ürünü
2) Birinci veya ikinci derece akrabalardan transfüzyon
3) Allogeneik kök hücre alıcıları: Hazırlama rejiminden itibaren nakil sonrası 6 ay veya 
kronik GVHH yokluğunda lenfosit sayısı >1x109/L olana kadar (GVHH varsa devam)
4) Allogeneik kök hücre vericileri
5) Otolog kök hücre nakli hastaları: Kök hücre toplanmasından 7 gün önce-nakil sonrası 
3 ay
6) Granülosit konsantreleri 
7) Hodgkin hastalığı: Tedavinin herhangi bir aşamasında
8) Pürin analogları ile tedavi edilen hastalar (Fludarabin vb. tedavinin herhangi bir 
aşamasında)
9) Antitimosit globülin (ATG) alan aplastik anemi hastalarında
10) Konjenital immün yetmezlik hastaları (T hücre) (AIDS’de ışınlamaya gerek yoktur.)
12) Akut lösemilerde yukarıdaki diğer endikasyonlar mevcut değilse ışınlamaya gerek 
yoktur.
CMV-negatif kan ürünleri kullanımı: Kök hücre nakli yapılan hastalar başta olmak 
üzere, CMV-negatif hastalarda tercih edilir. Vericinin kanında CMV’ye karşı IgM ve IgG 
antikoru bulunmamalıdır. Pratikte lökosit filtrasyonu sonrası kan ürününün CMV negatif 
ürün olarak kullanılabileceği kabul edilmektedir. Ülkemiz gibi CMV antikor pozitifliğinin 
çok yüksek olduğu bölgelerde bu yöntem daha mantıklı ve akılcı görünmektedir. CMV 
negatif ürün eritrosit ve trombosit süspansiyonları için geçerlidir.
Sonuç olarak, Hematolojik maligniteye sahip hastalarda sıklıkla kan ürünleri kullanım 
gerekliliği oluşur. Transfüzyon çoğunlukla tedavinin bir parçası gibidir. Kan ürününün 
yerinde kullanımı, istenmeyen etkilerin iyi bilinmesi ve transfüzyonun iyi yönetilmesi bu 
hastalarda daha kaliteli yaşam ve daha uzun sağkalım elde edilmesini sağlayacaktır. 
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