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Onsoz
Degerli Meslektaslarim,

Saglhk Bakanlhgi olarak ulusal saglik sistemimizi daima ileriye tasimak, mesleki uygulamalarinizda
yaninizda olmak ve uygulama pratiginizi kolaylastirmak 6nceliklerimiz arasinda en Ust siralarda yer
almaktadir. Kan hizmetleri yetkili otoritesi olarak, ulusal kan politikamiz; gonulli, dizenli ve
karsiliksiz kan bagisi yapan kan bagiscilarindan guivenli kan tedariki, kan ve kan bilesenlerinin kalite
glvencesinin saglanmasi, hastanin ihtiyaci olan kan ve kan bilesenlerine ihtiya¢ duyulan anda ve
miktarda ulasilabilmesi ve kan transflizyon guivenliginin saglanmasi olarak belirlenmistir.

Tek kaynagi insan olan kan ve kan bilesenlerinin, dogru endikasyon ile dogru zamanda ve etkin
kullanimi, hasta glivenliginin saglanmasinin yani sira, gereksiz kullanimin dnlenmesi ile bagiscilarin
Ozgeci ¢abalarina saygl gosterilmesi adina da 6nemlidir. Bu ¢ercevede, ulusal kan politikamiz ve
uluslararasi glincel gelismeler kapsaminda yirittigimiz ¢alismalardan bir tanesi de Hasta Kan
Yonetimi yaklagiminin uygulamaya gegirilmesi olmustur.

Hasta Kan Yonetimi, eritrosit kitlesini (hemoglobin konsantrasyonunu) koruma, kan kaybini en aza
indirme, hastaligin gidisatini iyilestirme amaciyla, aneminin optimal fizyolojik toleransini saglamak ve
alternatifleri g6z 6niinde bulundurarak, uygun oldugunda transflizyon uygulamak icin kanita dayall
tibbi ve cerrahi kavramlarin zamaninda uygulanmasini saglayan multidisipliner bir yaklasim olarak
tanimlanabilir. Bu yaklasim gereksiz transflizyonlari, dolayisiyla transflizyon komplikasyonlarinin
doguracagi riskleri de azaltacaktir. Hasta Kan Yonetimi ilkelerinin uygulanmasi, sinirli sayidaki
bagiscidan elde edilen kanin, ona en ¢ok ihtiya¢ duyan hastalar icin kullanilmasini saglarken,
transflizyon ihtiyacini ve dolayisiyla saglik masraflarini azaltabilir. Mevcut kanitlar, azaltilabilecek
uygunsuz kullanimin var oldugunu ve mevcut kullanimdaki yillik artis egiliminin strdurilebilir
olmadigini géstermektedir.

Politika hedeflerimiz cercevesinde, kanita dayali bilimsel literatliriin sistematik bir incelemesini
yansitan ve degerli uzmanlarin ortak bir konsensus ile katki sagladigi alti modiilden olusan Hasta Kan
Yonetimi Rehberleri hazirlanmistir. Rehberlerin olusturulma amaci, 6zellikle kani en ¢ok kullanan
klinisyenler basta olmak Uzere, transflizyon zincirinde gorev alan kisilere, hasta kan yonetimi
konusunda giincel ve kanita dayali bilgiler 1s18inda, transflizyon karari vermede yardimci olmaktir.

Su anda okumakta oldugunuz “Modil 5 Gebelik ve Dogum Rehberi”, gebelik doneminde, dogum
sirasinda ve dogum sonrasinda kadinlarin tedavi planini yonetirken, klinisyenlere klinik kararlar
almalarinda yardimci olmayi ve rehberlik etmeyi amacglamaktadir. Gincel ve bilimsel gelismeler
cercevesinde hazirlanan rehberlerin tedavi planlamalarinizda ve transflizyon kararlarinizda yol
gosterici olmasini temenni ederim.

Prof.Dr. Ahmet TEKIN

Saglik Hizmetleri Genel Miduri
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Tesekkiir

Rehberin hazirlanmasina katki saglayan bilimsel derneklere tesekkdr ederiz.

Turk Anestezi ve Reanimasyon Dernegi
Tirk Hematoloji Dernegi
Tirk Jinekoloji ve Obstetrik Dernegi
Tirkiye Maternal-Fetal Tip ve Perinatoloji Dernegi
Turkiye Organ Nakli Dernegi

Tirk Perinatoloji Dernegi
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Kisaltmalar

aPTT Aktive Parsiyel Tromboplastin Zamani

BCSH ingiliz Hematoloji Standartlar Birligi (British Committee for Standards in Haematology)

CDC Amerikan Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi (Centers for Disease Control and
Prevention)

Cl Guven Araligi (Confidence Interval)

cio Ciddi istenmeyen Olay

CMV Sitomegalovirus

CRASH Ciddi Hemorajide Antifibrinolitik bir Ajanin Klinik Randomizasyonu (Clinical
Randomisation of an Antifibrinolytic in Significant Haemorrhage)

CVs Koryonik Villus Ornekleme (Chorionic Villus Sampling)

DiK Dissemine intravaskiiler Koagiilasyon

DSO Diinya Saglik Orgiitii (World Health Organization -WHO)

EK Eritrosit Konsantresi

EUA Eritropoez Uyarici Ajan

FMH Fetomaternal Kanama

Gi Gastrointestinal

GR Girisimsel Radyoloji

Hb Hemoglobin

HKY Hasta Kan Yénetimi

IM intramuskiiler

INR Uluslararasi Normalize Oran

\Y, intravenéz

KO Kanit Onermesi

KTRG Klinik/Tuketici Referans Grubu

MCH Ortalama Eritrosit Hemoglobini

MCV Ortalama Eritrosit Hacmi

Ml Miyokard infarktiisi

MTP Masif Transflizyon Protokoli

NBA Avustralya Ulusal Kan Otoritesi (National Blood Authority)

NHMRC Avustralya Ulusal Saglik ve Tibbi Arastirma Konseyi (The National Health and Medical
Research Council)

OHH Orak Hiicre Hastaligi

o] Oneri
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PPK
PPO
PT
RCOG
RHD-Ig
RHG
RKC

RF
rFVila
ROTEM
RR

SD
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TDP
TEG
TEM
TKS
TRALI
TRICC

TSAT
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Postpartum Kanama

Population, Predictor and Outcome (Popiilasyon, Gosterge, Sonug)
Protrombin Zamani

Royal College of Obstetricians and Gynaecologists
RHD immiinglobulin

Rehber Hazirlama Grubu

Randomize Kontrolli Calisma

Risk Farki

Rekombinan Aktive Faktor VII

Rotasyonel Tromboelastometri

Relative Risk (Goreceli Risk)

Standart Sapma

Transfiizyon lliskili Dolasim Asiri Yiiklenmesi (Transfusion Associated Circulatory
Volume Overload)

Taze Donmus Plazma

Tromboelastografi

Tromboelastometre

Tam Kan Sayimi

Transfiizyon iliskili Akut Akciger Hasari (Transfusion Related Acute Lung injury)

Yogun Bakimda Transflizyon Gereksinimleri (Transfusion Requirements in Critical
Care)

Transferrin Satlirasyonu

Trombotik Trombositopenik Purpura
Traneksamik Asit

Uzman Gorisi Noktasi

Uygulama Noktasi

Yenidoganin Hemolitik Hastalig
Yogun Bakim Unitesi
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Tanimlar

APTEM INTEM testine aprotinin eklenir (Hiperfibrinoliz degerlendirilebilir)

INTEM Tromboelastometreye bir kontakt faktériin eklenmesi (intrensek yolak hakkinda bilgi
verir)

EXTEM Tromboelastometreye rekombinan doku faktoriiniin eklenmesi (Ekstrensek yolak
hakkinda bilgi verir)

FIBTEM EXTEM testine Cytochalasin D gibi bir trombosit inhibitori eklenir (Fibrin
polimerizasyonu degerlendirilebilir)

HEPTEM
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INTEM testine heparinaz eklenir (Heparin etkileri degerlendirilebilir)
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Ozet

Diinya Saghk Orgiti (DSO), 2010 yilinda yapilan 63. Diinya Saglik Toplantis’nda kan {riinlerinin
kalitesini, glivenligini ve etkinligini saglamak icin aldig kararla, lGye devletleri Hasta Kan Yonetimi
(HKY) sistemi olusturmaya zorlamistir. Bu karar dogrultusunda, bazi gelismis Ulkeler konu ile ilgili
projeler yilriterek, HKY sistemini yurirlige koymak amaciyla kani en ¢ok kullanan klinisyenler
oncelikli olmak Uzere egitimler vererek cesitli hasta gruplari icin rehberler olusturmuslardir.
Ulkemizde de Saglk Bakanhgi, DSO’niin bu kararina uygun hareket etmek amaciyla Avrupa Birligi
ve Turkiye Cumhuriyeti destekli “Tiirkiye’de Kan Transflizyonu Yonetim Sisteminin Geligtirilmesi
icin Teknik Yardim Projesi”ni 20 Mart 2019 tarihinde baslatmistir.

Projenin ilk asamasinda T.C. Saglik Bakanhgi tarafindan ulusal HKY rehberi hazirlama ¢alismalarina
baslanmistir. Bu kapsamda, kaynak olarak Avustralya Ulusal Kan Otoritesi’nin yayinlamis oldugu
rehberler uyarlanmak (zere segilmistir. Gerekli onaylarin alinmasini takiben ulusal adaptasyon
sureci baslamistir.

Hasta Kan Yonetimi Rehberleri 6 modilden olusmaktadir. Birinci modul kritik kanama / masif
transfiizyon @, ikinci modiil perioperatif @, {iciincii modiil dahili hastaliklar &), dérdiincii modiil
yogun bakimdir @, Besinci modiil Avusturalya Ulusal Kan Otoritesi tarafindan 2015 yilinda
yayimlanan modiilden @ proje kapsaminda olusturulan Rehber Hazirlama Grubu (RHG) tarafindan
giincellenerek iilkemize uyarlanmistir. Altinci modiil ise yenidogan ve pediatri (& modulidir.

Bu Ozet asagidakileri icermektedir:

e Avustralya Klinik/Tlketici Referans Grubu (KTRG) ve RHG tarafindan gelistirilmis bir sistematik
derlemeden elde edilen kanita dayal 6nerilerin 6zeti

e KTRG ve RHG tarafindan olusturulmus, uzlasiyla alinan kararlardan olusan uygulama
noktalarinin 6zeti

e KTRG ve RHG tarafindan olusturulmus, uzlasiyla alinan kararlardan olusan uzman gorisu
noktalarinin 6zeti

Dogum servisindeki hastalar ve klinisyenlerle ilgili olusturulan materyaller bu modile eslik
edecektir; bu bilgiler cevrimici olarak erisime acik olacaktir.
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Oneriler, Uygulama Noktalari ve Uzman Goriis
Noktalarinin Ozeti

Avustralya Klinik/Tiketici Referans Grubu (KTRG) ve Turkiye RHG tarafindan gelistirilen bu
modilde, literatlirde yapilan sistematik gbézden gecirmede yeterli kanit elde edilen noktalarda
dneriler gelistirilmistir. Oneriler, kanitlarin giiciinii yansitmak amaciyla dikkatle ifade edilmistir. Her
Oneri The National Health and Medical Research Council (NHMRC) tarafindan olusturulmus
asagidaki tanimlamalarla derecelendirilmistir. ) Modiiliin uyarlanmasi sirasinda RHG de ayni
derecelendirme sistemini kullanarak 6neriler gelistirmistir.

DI YW Kanit, uygulamaya rehberlik agisindan glvenilirdir.
DI Kanit, uygulamaya rehberlik acisindan bircok durumda glivenilirdir.

I eNeW Kanit Oneriler icin destek saglamaktadir, ancak uygulamada dikkatli olunmalidir.

DIV Kanit zayiftir ve 6nerilerin uygulanmasinda dikkatli olunmahdir.

KTRG ve RHG, sistematik gozden gecirme ile kanita dayali 6neriler Giretmek icin yeterli sayida
ylksek kalite veri bulunamadigi, ancak klinisyenlerin iyi klinik uygulama icin rehberlige ihtiyag
duyduklarini distindikleri durumlar igin uygulama noktalari olusturmustur. Ayni zamanda KTRG ve
RHG arka plan sorularinda belirtilen materyalle ilgili uzman goriisi noktalari gelistirmistir. Hem
uygulama noktalari hem de uzman gorisi noktalari KTRG ve RHG lyeleri tarafindan uzlasi ile
olusturulmustur.

Onerilerin ve uygulama noktalarinin tam listesi numara sirasiyla EK-F’de verilmistir. Bu bolim éneri
ve uygulama noktalarini klinik uygulamayi yansitacak bir diizende 6zetlemektedir. Asagidaki tablo
hasta kan yonetiminin unsurlarini listelemektedir; her bir unsur icin ilgili 6neri, uygulama noktasi
ve belgenin boliminli gostermektedir. Tabloyu takiben her bilesen icin uygun onerileri ve
uygulama noktalarini veren bir dizi tablo bulunmaktadir.
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Belgenin

Rehberlik — dneriler, uygulama noktalari ve uzman gériisii noktalari ilgili
Boliimii

ORAL VE/VEYA PARENTERAL DEMIR

Tim gebe kadinlara demir takviyesinin rutin uygulanmasi dnerilmez (DERECE C). 3.3.1

Demir eksikligi anemisi olan gebe kadinlara demir tedavisi 6nerilir; hizli bir sekilde
Hb degerini ylikseltme ve demir deposunun doldurulmasi gerektiginde IV demir 3.3.1
tercih edilmelidir (DERECE C).

Aneminin tedavi edilmesi icin demir tedavisine ihtiya¢ duyan gebelerde folik asitin
rutin eklenmesi 6nerilmez.? 3.3.1

(DERECE C)

Demir eksikligi anemisi olan gebelerde, elementer demir terapotik dozu (ginlik
100-200 mg) recete edilmeli ve tedaviye yanitlar gézlenmelidir. Oral demire yanit 3.3.1
yeterli degilse IV demir kullaniimalidir.

UN11

Demir eksikligi olup anemisi olmayan gebelerde elementer demirin disik dozu

e (6rn. giinliik 20-80 mg) verilebilir ve yliksek dozlara gére daha iyi tolere edilebilir 3.3.1

Demir ihtiyaci bulunan gebelerde, oral demir yeterince tolere edilemediginde 331

(uyumu etkilediginde) veya emilim zayifladiginda IV demir tercih edilir. E—

UN14 IV demir recgete edildiginde, doz hesaplamasi demir eksikligini hesaba katmalidir. 3.3.1

Diger segenekler mevcut iken IM demirin rutin kullanimi énerilmez. 3.3.1

ERITROPOEZ UYARICI AJANLAR

n EUA’lar gebelerde rutin olarak kullaniimamalidir (DERECE C). 3.3.2

Anemisi olan gebelerde, EUA’lar kullanildiginda demir de tedavi semasina
eklenmelidir.?
3.3.2
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GEBELIKTE KAN GRUBU VE ANTiIKOR TARAMASI

Tum kadinlara gebelik sirasinda rutin kan grubu ve antikor tarama testi
yapilmahdir. RhD negatif ve yenidoganin hemolitik hastaligina (YHH) sebep
olabilecek alloantikoru olan kadinlara takip testi de dnerilmelidir. Antikorlari ihmli 4.2
ve ciddi YHH (anti-D, anti-c, anti-K) ile iliskilendirilen kadinlar ilgili alanda uzmanliga

sahip bir dogum uzmanina danismaldir.

Klinik olarak 6nemli alloantikorlari olan kadinlarda hastaneye ilk basvuruda, dogum
sirasinda veya vajinal ya da sezaryen dogumdan 6nce kan gruplama ve antikor
taramasi yapilmahdir. Kompleks antikorlar veya nadir eritrosit fenotipleri 4.2
tanimlaniyorsa ve uygun kanin temini zor olabilecekse, yonetim plani 6zel kan

bileseni destegine zamaninda ulasimi da icermelidir.

Vajinal veya sezaryenle dogumdan 6nce kan grubu ve antikor taramasi yapilmasi

karari igin peripartum kanama riski degerlendirilmeli ve gerekli olabilecek kana

erisimi geciktirecek faktorler géz 6éniinde bulundurulmahdir. Bu faktorler eritrosit 4.2
alloantikorlarinin varligini; test etme ve kan drinleri temini icin lokal dizenlemeleri

icerir.

Yiksek anemi riski olan kadinlarda, gebeligin erken doéneminde demir
deposunu ve anemiyi degerlendirmek amaciyla TKS ile birlikte ferritin test
edilmelidir. Secilmis kadinlarda folik asit, vitamin B12 eksikligi veya helmintik —
enfeksiyonlar gibi anemiye etki eden faktorler de degerlendirilmelidir.

Anemi riskini en aza indirmek icin kadinlara gebelikleri arasinda uygun siire,
tuketilebilecek saglikli bir diyet ve herhangi bir dahili ek hastaligin optimal 4.1
yonetimi gibi bilgi ve 6neriler verilmelidir.

TRANSFUZYONUN BiR SECENEK OLMADIGI HASTALARIN BAKIMI

Tim gebelerde antenatal donemde Hb’nin optimize edilmesi, dogum sirasinda kan
kaybinin en aza indirilmesi ve kanama durumunda hemostazin bir zorunluluk olarak
saglanmasi iyi klinik uygulamalardir. Bu, transflizyonun bir secenek olmadigi
hastalarda hayati 6nem tasir.

Transflizyon bir secenek olmadiginda, ciddi ve hayati tehlike yaratan kanamayi
durdurmak icin, devam eden kan kaybini kesin olarak en aza indirecek islem 4.4
histerektomidir. Bu karar erken degerlendirilmeli ve uygulanmahdir.
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Transflizyonun bir secenek olmadigl kadinlarin erken belirlenmesi, genis caph
multidisipliner (Kadin Hastaliklari ve Dogum uzmani, Hematolog, Anestezist ve
varsa Girisimsel Radyolog) plan olusturulmasi ve uygulanmasina olanak saglanmasi
acisindan hayati 6neme sahiptir.

AKTIF KANAMASI OLMAYAN KADINLAR

Aktif kanamasi olmayan gebelerde, EK transflizyonu karari yalnizca Hb diizeyi
dikkate alinarak degil, ayni zamanda hastanin klinik durumunun da
degerlendirmesine goére verilmelidir (6rn. ileride olusabilecek kanama riski). Birgok
gebe saglikhdir ve genellikle tibbi tedaviler devam ederken orta diizeylerde anemiyi
tolere edebilir.

Aktif kanamasi olmayan gebelerde, transflizyonsuz tedaviler, demir dahil, anemi
tedavisinin bir pargasi olarak kabul edilmelidir.

Aktif kanamasi olmayan gebelerde, transflizyon endike oldugunda, tek tnite EK’sini
takiben daha fazla transfiizyon ihtiyaci olup olmadigina karar vermek igin yeniden
klinik degerlendirme gereklidir. Bu degerlendirme ayni zamanda Hb seviyesini
yeniden 6lgme kararina da rehberlik edecektir.

Gebelerde EK transfliizyonu risk ve faydalari degerlendirilirken eritrosit
alloimmdnizasyon riski ve potansiyel klinik etkisi dikkate alinmahdir.

EK transflizyonunun anemi tedavisindeki etkinligi hakkinda dogrudan kanit
bulunmamaktadir. Diger hasta gruplarindan elde edilen kanitlar RHG ve KTRG
uzlasisina gore:

« Hb konsantrasyonu >9 g/dL, EK transfiizyonu genellikle uygun degildir.
« Hb konsantrasyonu 7-9 g/dL, EK transfizyonu dusik mortalite ile
iliskilendirilmemistir.

Transflizyon karari (tek Uniteyi takiben yeniden degerlendirme) aneminin klinik
belirti ve bulgularini hafifletmeye, anemi tedavisi icin diger segeneklerin
mevcudiyetine, doguma kalan tahmini slire ve kanama riski faktérlerine dayal
olmalidir.
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KAN BILESENLERI TRANSFUZYONU — MODIFIYE KAN BIiLESENLERI
(CMV SERONEGATIF VE FENOTIPLENDIRILMIS)

CMV icermeyen kan bilesenleri* tim gebe kadinlara CMV durumuna bakilmadan
transfiizyon gerektigi durumlarda, onerilmelidir. Ancak mevcut degilse hayat
kurtarici transflizyonlardan sakinilmamalidir.

Mimkiin oldugunca, K negatif veya K antijen durumu bilinmeyen ve gebelik

potansiyeli olan kadinlarda transflizyon icin K negatif EK tercih edilmelidir.

KANAMA RiSKi OLAN KOAGULOPATILi HASTALAR

Genel olarak >50 x 10°/L trombosit sayisi vajinal dogum veya sezaryen cerrahisi icin
kabul edilebilir degerlerdir; fakat daha diisiik trombosit sayilari da tolere edilebilir.
Devam eden ciddi PPK'da eger trombosit sayisi <50 x 10°/L veya HBT’lerde
trombosit fonksiyon bozuklugu varsa trombosit sayisi >50 x 10°/L olacak sekilde
trombosit transflizyonu yapilmasi konusunda gords birligi vardir.

Kriyopresipitat ve TDP’nin kanamasi olmayan (gizli kanama harig), anormal
koaglilasyon testlerine sahip gebelerde rutin kullanimi desteklenmemektedir.

Gebelerde koagiilopatinin altinda yatan sebepler belirlenmeli ve tedavi edilmelidir.
Trombosit, kriyopresipitat veya TDP transflizyonu gerekli gorildigiinde (devam
eden kanama varliginda), her hasta igin risk ve faydalar degerlendirilmeli ve uzman
gorist alinmahdir.

Daha onceden hematolojik hastaligi bilinen (6rn. trombositopeni, kalitsal veya
edinsel koaglilasyon bozukluklari) gebelerin bu durumlari dogumdan 6nce optimize
edilmeli, dogum sirasinda ve sonrasinda multidisipliner bir yaklasim izlenmelidir.
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OBSTETRIK KANAMA / KRiTiK KANAMA

Dogum sirasinda major kan kayiplari hemodinami bozulmadan ¢ok hizl bir sekilde
. N . . - . 3.2

olusabilir, bu ylzden tim gebelerin yakin takibi, erken tani ve hizli yanit igin -
kritiktir.

Masif transflizyon gerektiren gebelerde, EK ve diger kan bilesenlerinin kullanimi

hayat kurtarici olabilir. Fakat gebelik disi diger hasta gruplarinda EK ve diger kan

. . . . . L 3.2
bilesenleri transflizyonu bagimsiz olarak artmis morbidite ve mortalite ile ==
iliskilendirilmistir.

Kritik kanamasi olan gebeler icin postpartum kanama (PPK) algoritmasi gibi giderek
yogunlasan bir prosediri igeren yapisal yaklasim, zamaninda ve uygun EK ve diger 3.2

kan bilesenleri kullanimi saglar, morbidite ve mortalite riskini diistrebilir.

Tim dogum servisleri kolay anlasilir ve uygulanabilir bir PPK y&netim
algoritmasina sahip olmali ve diizenli olarak acil durum tatbikatlari yapmaldir.
Bu algoritmada; lokal kaynaklar, uzman Oonerileri, kan bilesenleri ve

ekipmanlarina erisim olanaklari géz o6niinde bulundurulur. Ekipler, PPK'yi 3.4
onlemek ve PPK’nin erken belirtilerini tanimak icin egitilirek farmakolojik,
mekanik ve cerrahi yontemlerle PPK’yi durdurur.
Major obstetrik kanamasi olan kadinlarda klinik gézlemlere ek olarak asagidaki
parametreler erken ve diizenli olarak ol¢ilmelidir:
e viicut sicakhg
e asit baz durumu
e iyonize kalsiyum
UN18 * hemoglobin 3.4
e trombosit sayisi
e PT/INR
e aPTT
o fibrinojen seviyesi
Basarili tedavi ile degerler normal seyretmelidir.
o Kritik fizyolojik bozukluga isaret eden degerler asagida siralanmaktadir:
e vicut sicakligi <35°C
e pH <7.2, baz acigi —6’dan kétd, laktat >4 mmol/L
« iyonize kalsiyum <1.1 mmol/L
« trombosit sayisi <75 x 10°/L 3.4
e PT >1.5 x normal
¢ INR >1.5

aPTT >1.5 x normal
fibrinojen seviyesi <2 g/L
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Masif transflizyon gerektiren obstetrik kanamasi olan kadinlarda 6nerilen kan
bilesenleri dozlari®

TDP: 15-20 mL/kg
e trombosit: 1 erigkin terapotik dozu 34
e kriyopresipitat: 150-200 mL terap6tik dozu (4-6 mL/kg)

ya da hematoloji/transfiizyon uzmani tarafindan onerildigi sekilde

Major obstetrik kanama riski olan gebelerde (6rn. Plasenta akretali veya major
plasenta previal kadinlar) multidisipliner bir yaklasim énerilir. —=

GEBELiIK BAKIMINDA MASIF TRANSFUZYON PROTOKOLU

Dogum servislerinde masif transflizyon gerektiren kritik kanamali gebelerde
kullanilmak Uzere, EK’'ne erisim ile kan bileseni tedavisinin doz, zamanlama ve 4.2
oranini da igeren bir MTP sablonu / PPK algoritmasi olusturulmasi 6nerilmektedir.

Gebelerde MTP / PPK algoritmalari erken baslatiimalidir. 4.3

MTP / PPK algoritmasi gebe kadina gére modifiye edilmelidir, ¢linkii 2 g/L'ye
yaklasan fibrinojen seviyeleri kritik fizyolojik bozukluklari isaret eder ve ciddi 4.3
kanama ile iliskilendirilmistir.

Tim dogum servislerinin kritik kanamali gebelerin yonetimi icin protokoli
olmalidir. Bu protokoller kabul edilmis iletisim ve nakil dizenlemelerini,

. S . 4.2
transflizyon tibbi uzmanina erisimi ve tanimlanmis basamakli artirma (transfiizyona -
kadar ilerleyen bir Ust tedavi secenegini kullanma) stratejilerini icermelidir.

Tim dogum servisleri, lokal kan erisim uygulamalar ile ilgili bilgilerin (6rn.
gruplama, tarama ve cross-match testlerinin zamanlari ve bilesenlerin stok 4.2

durumlari) tiim klinisyenlere ulastiriimasinin saglanmasi i¢in transflizyon merkezleri
ile iletisimde olmalidir.

Kirsalda veya lcra bolgelerde bulunan dogum servisleri, uzman saglik hizmetlerine
ve kan bilesenlerini de iceren kaynaklara erisimdeki gecikmeyi en aza indirecek 4.2
yonetim planlari olusturmahdir.

Belirlenebilir obstetrik kanama risk faktorleri olan kadinlar, mimkiin oldugu
durumlarda, uygun bakim saglayabilecek dogum servislerinde dogum yapmalidir. -
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REKOMBINAN AKTIVE FAKTOR VII (rFVlia)

Yiksek fatal tromboz riski nedeniyle profilaktik rFVIla kullanimi dnerilmez.
Major PPK yonetiminde rutin rFVIla kullanimi ruhsath olmadigindan uygun
degildir.

Hayati kanamasi olan gebelerde yalnizca konvansiyonel, cerrahi veya girisimsel

radyolojik yontemlerin ve/veya yogun koaglilasyon tedavisinin basarisiz olmasi
halinde endikasyon disi” rFVlla kullanimi degerlendirilebilir.

rFVlla yalnizca lokal olarak adapte edilmis bir PPK algoritmasinin bir pargasi
olarak endikasyon disi uygulanabilir.

Hayati tehlike olusturan PPK’si olan gebelere, eger uygulanacaksa, rFVila IV
bolus (3-5 dakikada) 90 pg/kg verilebilir.

TRANEKSAMIK ASIT

PPK’y1 6nlemek amaciyla TXA rutin olarak verilmemelidir.

PPK basladiktan sonraki ilk 3 saat icinde 1 gram TXA IV inflizyonla 10 dk icinde
verilir, kanama halen devam ediyorsa ilk dozdan 30 dk sonra IV 1 gram TXA
tekrarlanir.

w
U
D

TXA yalnizca genel hasta yonetimi kapsaminda uygulanmalidir; protokol kanamanin
kontrolii, fizyolojik ve metabolik parametreler, koaglilasyon durumu ve ates
yonetimi konusunda azami dikkati icermelidir.

KAN KURTARMA

Gebelerde tahmin edilen kan kaybi miktarinin transflizyon gerektirebilecegi 6n
goriliyorsa kan kurtarma distndlmelidir.

Kan transflizyonunun bir segcenek olmadigi (nadir kan grubuna veya ¢oklu
alloantikora sahip) ve kanama riski yilksek gebelerde intraoperatif kan
kurtarma secenegi gz 6nlinde bulundurulmalidir.

Kan kurtarma; hasta se¢imi, ekipman kullanimi ve reinflizyon hakkinda bilgiler
iceren lokal bir uygulama rehberi gerektirir. Kan kurtarmayi gerceklestiren tim
personelin pratik ve teorik olarak kullanilan teknigi ©6grenmesini ve
uzmanlagsmasini saglamak icin periyodik olarak uygun egitim verilmesi
planlanmalidir.
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Kurtarilmis kan alan RhD negatif gebelerde kordon kani RhD pozitif ise, bir doz
RhD imminoglobulin uygulamasi gereklidir. Feto-maternal kanama testinin 3.5.2
degerlendirmesine gore ek dozlar da gerekebilir.

GIRiSIMSEL RADYOLOJi (GR)

Secilmis gebelerde PPK gelismeden o6nce GR’nin, islem sonrasi ortaya
cikabilecek komplikasyon riskleri ile potansiyel faydalari arasindaki denge 3.5.3
gozetilerek uygulanmasi tavsiye edilir.

Terap6tik GR, major obstetrik kanama tedavisindeki roli bilinmemesine
ragmen genel yonetim yaklasiminda degerlendirilebilir. Obstetrik kanama
tedavi protokoliinde farmakolojik (uterotonik ve prokoagilan) ve cerrahi
ve/veya endovaskiler girisimlerin kullanimi onerilir. Uterin atoniye bagl PPK —
tedavisinde, diger yontemlerin basarisiz olmasi durumunda ve uygun teknik
kosullar varliginda selektif uterin arter embolizasyonu tavsiye edilir.

Minor ve Major PPK Yonetim Algoritmalari

RHG uzlasisi sonucu Minér ve Major (ciddi) PPK Yonetim Algoritmalari Acil Obstetrik Bakim
Yénetim Rehberi'nin @ PPK Yénetim Bélimii’nden giincel kanitlara dayanarak klinik kullanim igin
adapte edilmistir.
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Major PPK yonetim algoritmasina gegin.

Bu proje Avrupa Birligi ve Tirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Y6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Sozlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

MINOR POSTPARTUM KANAMA ALGORITMASI

PPK: Kan kayb1 =500 mL ve devam ediyor.

Minér PPK

Kan kaybi 500-999 mL ve klinik sok bulgulan yok

Y

Kan kaybl 2500 mL ve dogumhanede kanama devam ediyorsa yardim isteyin.

Hastayi terketmeyin.

1 damar yolu acin (14G veya 16G IV kanille).

Kan 6rnedi alin (TKS ve koagiilasyon profili igin)

10 dk iginde 1 g IV TXA verin.

Annenin durumunu degerlendirin: A-B-C-D-E (A: Havayolu - B: Solunum -
C: Dolasim - D: Norolojik muayene/Ilaglar - E: Etrafin/Hastanin kontrol(i)
Monitdrize edin ve 6lglim yapin.

- KB, nabiz, EKG ve SS (15 dk arayla)

1 Lsitilmig kristaloid (Ringer laktat) inflizyonu yapin.
e Idrar sondasi takin.
e Es zamanl kanama nedenlerini arastirin (4 T) ve gerekirse

- mekanik (6rnegin; bimanuel kompresyon) veya
- farmakolojik tedavi yapin.

Hasta ve aile Uyelerine bilgi verin. Durumu tekrar degerlendirin.

¥

Kanama =1000 mL?

EVET HAYIR

¥ ¥

EKG: Elektrokardiyografi PPK: Postpartum Kanama TKS: Tam Kan Sayimi
KB: Kan Basinci SS: Solunum Sayisi TXA: Traneksamik Asit

4 T, Tonus: Uterin atoni, Tissue (doku): Tam cikmamis plasenta, Travma: Genital travma, Trombin: Koagllopati

GOPA

Kanama kontrolii saglandiysa takip edin.




Bu proje Avrupa Birligi ve Tirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Y6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Sozlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

MAJOR POSTPARTUM KANAMA ALGORITMASI

Kan kaybi =1000 mL ve klinik sok bulgulan +/-

+ Kan kaybi 21000 mL ve devam ediyorsa yardim isteyin ve 2222'yi arayin - Hastay terk etmeyin.
» Hastaya pozisyon verin(yatad) dliz pozisyona getirin).
» Hastaya maskeyle 15 L/dk oksijen verin.
» Hastanin durumunu degerlendirin =» A-B-C-D-E
» Devamli monitdrizasyon yapin.
- (EKG; Kalp Hizi, Kan Basinci, Sok Indeksi, Sp0, ve Solunum Sayist)
1 g IV TXA 10 dk iginde verin (kanama devam ediyorsa ilk dozdan 30 dk sonra 2.dozu verin).
« 1 L isitilmig kristaloid (Ringer laktat) inflizyonuna devam edin/basingh uygulayin.
+ 2 damar yolu agin (elden veya onkoldan, 14-16 G kaniille).
» 20 mL kan drnedi alin (laboratuvar*-viskoelastik testler igin).
- 1. SOK PAKETINI isteyin.
(Grup bilinmiyorsa 4 U O Rh D negatif EK+4 U AB grubu TDP; biliniyorsa grup spesifik/uyumlu 4 U EK+4 U TDP)
» Kan gazinda Hb, laktat, pH ve baz agidina bakin.
» Bobrek-karaciger fonksiyon testlerini kontrol edin.
+ 1 L daha kristaloid infiizyonu yapin.
+ Seri kan gazi analizi galisin (hedef Hb >9 g/dL).
« idrar sondasi yoksa takin ve saatlik idrar gikigi takibi yapin.
* 4T'yi tekrar degerlendirin.
« Viicut sicakhigini 15 dk arayla dlglin ve hastayl sicak tutun (>36 °C).
» 15 dk arayla kanama miktarini 6lgiin/tahmin edin.

HAYIR Kan kaybi 21500 mL veya kanama EVET
Kanama kontrolii saglandiysa takip edin. devam ediyor mu?

¥ Cerrahi girisimleri diisiiniin ve ameliyathaneye transferi saglayin.
~ Hemodinami ve sivi yénetimi; normovolemiyi saglayin.

~ Varsa noninvaziv kalp debisi monitrizasyonu yapin.

~ Yoksa invaziv (arteriyel/santral) monit6rizasyon dustniin.

+ Kan temin edilene dek toplam 3.5 L'ye kadar sivi verilebilir (2 L kristaloid-Ringer laktat ve 1.5 L kolloid-Gelofusin®).
~ Klinik veya hematolojik olarak gerekiyorsa EK transfiizyonu yapin.

~ Kan kurtarma dustiniin ve 1 g IV TXA tekrarlayin.

~ Hipotermiyi 6nleyin, doku oksijenizasyonunu ve metabolik (asit baz-kalsiyum dengesi) optimizasyonu saglayin.

V¥

HAYIR Laboratuvar veya HBT sonuglarina * EVET
Transfiizyon merkezini arayin. ulasildi mi? Koagillopatiyi diizeltin.
2, SOK PAKETINI (4 U EK + 4 U TDP+1 U TrK**) v Fibrinojen_<2_ g/L veya FIB_TEM AS <_1_2 mm ise; 25-50 )
isteyin. EK:TDP:TrK 1:1:1 oran bazli replasmani diisiiniin. mg/kg fibrincjen konsantresi/kriyopresipitat 4-6 ml/kg verin.
Kan gazi analizi ve tam kan sayimi yapin. < aPTT, PT veya INR> normalin 1.5 kati veya
EXTEM CT>75 sn ise; 15-20 mL/kg TDP verin.
l Trombosit sayimi <50,000/uL ise 1 U TrkK** verin.
~ pH>7.2, laktat <2 mmol/L, Baz agigji <-6,
Kanama devam ediyorsa 3. SOK PAKETENI diistinin. Ca*2 > 1 mmol/L olmasini saglayin.
2 U kriyopresipitat + 1 0 Tr K** v Diger oneriler; Eger varsa intraoperatif kan kurtarma
Oran bazl replasman ve sonuglara gore transfiizyona ve tim yapilan miidahalelere ragmen durdurulamayan
devam etmeyi diiginain. kanama durumunda IV rFVIIa 90 mcg/kg uygulanabilir.

aPTT: Aktive Parsiyel Tromboplastin Zamani HBT: Hasta Bagi Test TDP: Taze Donmus Plazma
EK: Eritrosit Konsantresi INR: Uluslararasi Normalize Oran TKS: Tam Kan Sayimi
EKG: Elektrokardiyografi rFVIIa: Rekombinan Aktive Fakto TrK: Trombosit konsantresi
Hb: Hemoglobin PT: Protrombin Zamani Traneksamik Asit

EXTEM; Tromboelastometreye rekombinan doku faktoriintin eklenmesi (Ekstrensek yolak hakkinda bilgi verir).
FIBTEM; EXTEM testine (Cytochalasin D) trombosit inhibitsrii eklenir (Fibrin polimerizasyonu dederlendirilebilir).

*Kan grubu/ cross match/ TKS/ biyokimya/ koagtlasyon profili ve fibrinojeni dlglin.
**1 () aferez TrK veya 4 U random trombositten havuzlanarak hazirlanan 1 U TrK
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Bu proje Avrupa Birligi ve Tirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Y6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Sozlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

1. Giris

Hasta kan yonetimi kan bilesenlerine gereksiz maruziyeti dnleyerek klinik sonuglari iyilestirmeyi
hedefler. U¢ temel dayanagi vardir:

e Kan hacminin ve eritrosit kitlesinin optimizasyonu
e Kan kaybinin en aza indirilmesi
e Hastanin anemi toleransinin optimizasyonu

Bu ilkeler herhangi bir hematolojik bozuklugun tedavisinde gecerlidir. Hasta kan yonetimi bagisci
kaninin kullanimini optimize eder ve transflizyonla iliskili riskleri azaltir. Kan bilesenlerinin kullanim
endikasyonu mevcut goriinliyorsa da pesinen transflizyon karari verilmemelidir. Aksine,
transflizyon karari diger tim tedavi olasiliklari g6z 6nlinde bulundurularak ve potansiyel risklere
karsi etkinlik ve prognoz verileri karsilastirilarak dikkatle verilmelidir.

Bu belge, Hasta Kan Yénetimi Rehberi: Modiil 5 Gebelik ve Dogum, kanita dayali hasta kan
yonetimi Gzerine odaklanmis alti modiilden olusan bir serinin besincisidir. Avustralya Kan Otoritesi
blnyesinde bir araya gelen Klinik/Tlketici Referans Grubu (KTRG) tarafindan 2015 yilinda ilk defa
yayinlanan bu modiil, “Tlrkiye’de Kan Transflizyonu Yonetim Sisteminin Gelistirilmesi icin Teknik
Yardim Projesi” kapsaminda olusturulan Rehber Hazirlama Grubu (RHG) tarafindan giincellenerek
Turkiye’ye uyarlanmistir.
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Bu proje Avrupa Birligi ve Tirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Y6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Sozlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

Bu belgenin amaci saglik profesyonellerine, gebelik ve dogum doneminde hastalarin tedavisinde
karar vermelerine yardimci olmak ve rehberlik etmektir. Kan bilesenleri gerekli olacak gibi goriinse
bile transfiizyon ilk karar olmamalidir. Aksine, transflizyon karari diger tim mimkin tedaviler goz
ontinde bulundurularak ve potansiyel risklere karsi etkinlik ve gelismis klinik sonuglarin kanitlarini
dengeleyerek dikkatle alinmalidir. Transflizyon karari verilirken her bir bireyin klinik sartlar ve
fizyolojik durumu ile tedavi tercih ve secimleri de g6z 6niinde bulundurulmalidir.

Bu rehber icerigi, uygulayici tarafindan degismez bir kural olarak kabul edilmemelidir.

Bu moduiliin 2020 yilinda gergeklestirilen ulusal uyarlama ¢alismalari sirasinda 2015 versiyonunun
asagida belirtilen nedenler ile glincellenmesi gerekmistir:

e Gebelik ve Dogum ddéneminde hasta kan yonetimi ile ilgili 6nemli ¢alismalar yayinlanmis
ve bu calismalarin sonuclarina dayanan yeni onerilerin sunulmasi gerekmistir.

e Mevcut dnerilerin de literatiirdeki gelismeler 1siginda giincellenmesi gerekmektedir.

e Tirkiye’nin gindeminde olan ve ulusal ihtiyaglara yonelik arastirmalarin rehbere
eklenmesi gerekmektedir.

e Tirkiye’de transflizyon uygulamalarindaki farkliliklarin azaltilmasina yonelik olarak ayri bir
calisma yapilmasi gerekmektedir.

1.1. Rehberin olusturulmasi

Avrupa Birligi ve Tirkiye Cumhuriyeti destekli “Turkiye’de Kan Transflizyonu Yonetim Sisteminin
Gelistirilmesi icin Teknik Yardim Projesi”” 20 Mart 2019 tarihinde baslamistir. Bu projenin temel
hedefi (lkede saglam bir Hasta Kan Yonetimi sistemi kurmak ve uygulanabilmesi igin gerekli
kosullari ve alt yapiyi teskil etmektir. Hasta Kan Yonetimi uygulamalarinin temel gereksinimi ise bu
alandaki esas prensiplerin yer aldigi rehberlerin olusturulmasidir. Bu amagla asagidaki konularda
rehberler olusturulmasina karar verilmistir.

1. Kritik Kanama ve Masif Transflizyon
Perioperatif

Dahili Hastaliklar

Yogun Bakim

Gebelik ve Dogum

o Uk wWwN

Yenidogan ve Pediatri
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Bu proje Avrupa Birligi ve Tirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Y6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Sozlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

Tiurkiye’de Kan Transflizyonu Yonetim Sisteminin Gelistirilmesi igin Teknik Yardim Projesi’nin
sartnamesinde yukarida bahsi gecen rehberlerin uluslararasi rehberlerden adaptasyonu on
gorllmuistir. Proje Koordinasyon Birimi tarafindan Avusturalya’ya ait hasta kan yodnetimi
rehberleri adaptasyona uygun bulunmustur. Avustralya Saglk Otoritesinden rehberlerin
adaptasyonu ile ilgili onay alinmigtir.

ikinci asamada rehberlerin terciimesi baslatiimistir. Daha sonra terciime edilen rehberler Proje
Koordinasyon Birimi tarafindan degerlendirilmistir.

Uclinci asamada ise ilgili rehberlerin ulusal adaptasyonu icin gerekli calismalara baslanmistir.
Ulusal adaptasyon ilgili rehberlerin bir yandan glincellenmesi ve bir yandan da (lke kosullarina ve
mevzuata uygun hale getirilmesi icin blylk 6nem tasimaktadir. Bu asamada en yiliksek dizeyde
katilimi saglayacak yapinin olusturulmasina karar verilmistir. ilgili rehber basliklarinda faaliyet
sirdiren uzmanhk dernekleri Proje Koordinasyon Birimi tarafindan belirlenmistir. ilgili
derneklerden HKY rehberlerinin ulusal adaptasyonunda ¢alismasini uygun gordiikleri temsilcilerini
bildirmeleri istenmistir. Bu asamay takiben EK-C'de gosterildigi gibi bir Ulusal Rehber Hazirlama
Grubu olusturulmustur.

26 Kasim 2019 tarihinde Ulusal Rehber Hazirlama Grubu’nun tim katiimcilari Ankara’da
gerceklestirilen Bilgilendirme Toplantisi’'nda bir araya gelmislerdir. Bu toplantida, katilimcilara
kanita dayali tibbi ve klinik rehber gelistiriimesi ve evreleme metodolojisi hakkinda genel
bilgilendirme yapilmistir. Ayrica, ¢alistay ¢calisma gruplari belirlenmis ve yol haritasi tanimlanmistir.
Her bir rehberin ulusal adaptasyonu ve giincellenmesi igin olusturulan gruplar ilgili rehberlerin
yayin tarihinden itibaren ilgili konu basliklarinda gilincel literatlir taramalarini yapmislardir. Daha
sonra da her bir rehber icin planlanan tarihte 2 glnlik cahlstaylar gergeklestirilmistir. Bu
calistaylarda gerek adaptasyon siirecinde yapilmasi gereken degisiklikler gerekse glincellemeler ile
ilgili hususlar karsilikh tartigiimistir.

Son asamada ise ilgili glncelleme ve adaptasyonun gerceklestirildigi rehberler Operasyon
Koordinasyon Birimi’'nin onayina sunulmustur. Onay sonrasi ise proje web sayfasinda
yayinlanmistir.
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1.2.Rehber hazirlama igin olusturulan gruplar ve
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Bu proje Avrupa Birligi ve Tirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Y6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Sozlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

1.3. Belgenin ve ilgili materyallerin yapisi

1.3.1. Belge
Bu modiil asagidakileri icermektedir:

e Oneriler — sistematik derlemelerden elde edilen kanitlara dayal

e uygulama noktalari — bu noktalar sistematik derlemelerin kanita dayal 6neriler Gretmek igin
yeterli sayida yiksek kalite veri bulamadigi, ancak klinisyenlerin iyi klinik uygulamalarini
saglayabilmelerinden emin olmak icin yonlendirmeye ihtiya¢ duyduklari durumlarda uzlasi ile
olusturulmustur.

e uzman goriisii noktalarr — bu noktalar sistematik derlemenin kapsami disinda kalan ilgili
yonlendirmenin gerekli oldugu durumlarda uzlasi le olusturulmustur

Oneriler, uygulama noktalari ve uzman goriisii noktalari Ozet kisminda dzetlenmistir.

Sistematik P
Evet Yeterli yaksek Evet " :
derlemeden gelen [EEE=hAAIEN kalitede veri var mi? ONERI
kanita dayah mi?
H Hayir
ayir > UYGULAMA NOKTASI
KTRG/RHG Evet

A 4

uzlasisina
dayali m1?

Aciklama
yapilmistir
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Bu proje Avrupa Birligi ve Tirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Y6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Sozlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

Bu belgenin kalani agsagidakileri igermektedir:
e Klinik ¢alisma sorularinin, literatirin sistematik bir gézden gegirmesinin yapilmasinin, éneri
ve uygulama noktalarinin olusturulmasinda izlenen yontemlerin ana hatlari (Bélim 2)

e Klinik uygulama rehberligi, sistematik gbézden gecgirmenin ana ¢iktilari, KTRG ve RHG
tarafindan olusturulan diger degerlendirmeler ve uygun Oneriler ve uygulama noktalar
(Bolim 3)

e Arka plan sorulari (Bolim 4)
o Gelecege yonelik 6neriler (Bolim 5)

e Rehberin uygulanmasi, degerlendirilmesi ve saklanmasi hakkinda bilgiler (Bolim 6).
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Turkiye’de Kan Transflizyon Y6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Sozlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

2. YOontemler

Kanita dayali klinik uygulama rehberinin gelistiriimesi bir dizi klinik arastirma sorulari
olusturulmasini, bu sorularla ilgili kanitlar icin bilimsel literatiiriin sistematik gézden gecirmesini ve
sonra da kanitlarin yapisal degerlendirmelerine dayanan oOnerilerin gelistiriimesini ve
derecelendirmesini icerir. @ Bu rehberin olusumunda izlenen siireclerin uygulanma yéntemleri
asagida ana hatlariyla belirtilmistir. Bu modulin gelistirilmesindeki tiim sirecin bir 6zeti de EK-C'de
sunulmustur.
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2.1. Klinik arastirma sorulari

2.1.1. Klinik aragtirma sorulari - olusum ve ayrintilari

Modyillerin hazirlanmasindan once ilgili klinik arastirma sorulari uzman calisma grubu, Avustralya
Ulusal Saglik ve Tip Arastirma Konseyi (NHMRC) Rehber Degerlendirme Bolimi danismanlari ve
KTRG tarafindan olusturulmus, dnceliklendirilmis, birlestirilmis ve diizenlenmistir. Kasim 2019 ve
Temmuz 2020 arasinda ise RHG (Bkz. EK-A) tarafindan gerceklestirilen glincelleme ve ulusal
adaptasyon ¢alismalari sirasinda sorular gozden gegirilmis, gerekli degisiklikler yapilmis, ihtiyag
duyulan konularda yeni sorular eklenmistir. Tablo 2.1'de goruldiugi gibi, bu siirec ile farkli soru
tipleri ortaya ¢ikmistir.

Sistematik gdzden gecirme icin olusturulan klinik arastirma sorularinin tamami (Kutu 2.1) PGKS
(popiilasyon, girisim, karsilastirici ve sonug) kriterlerine gére hazirlanmis girisimsel sorulardir. ilgili
olabilecek literatliri tanimlamak icin ¢ ana strateji kullanilmistir: elektronik veritabani
arastirmasi, manuel tarama, KTRG ve RHG {yelerinin onerdigi literatiirin kullanimi. Taranan
baslica veritabanlari EMBASE, Medline, the Cochrane Library Database ve PreMedline’dir. Ek
arastirmalar ise internet siteleri (6rn. NICE, CADTH) ve klinik arastirma kayitlaridir.

Kutu 2.1 Sistematik derleme sorulari

Soru 1-3 bu rehberin alti modilini de ilgilendirir; soru 4 ise gebelik ortaminda transflizyona
Ozeldir (yani bu modiile 6zel)

Soru 1: Gebelerde EK transflizyonunun hasta sonuglari lizerindeki etkisi nedir?

(Girisimsel soru)

Soru 2: Gebelerde Hb konsantrasyonunu yilkseltme amagli transfiizyon disi miidahalelerin
morbidite, mortalite ve EK transfiizyon ihtiyaci Gzerindeki etkileri nelerdir?

(Girisimsel soru)

Soru 3: Gebelerde TDP, kriyopresipitat, fibrinojen konsantresi ve/veya trombosit
transflizyonunun hasta sonuclari tizerindeki etkileri nelerdir?

(Girisimsel soru)

Soru 4: Gebelerde peripartum donemde maternal kan kaybini en aza indirmeye yonelik
obstetrik olmayan stratejilerin transfiizyon ve klinik sonuglar lizerindeki etkileri nelerdir?

(Girisimsel soru)
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2.1.2. Arka plan materyali

Arka plan sorulari ile ilgili materyaller bilim adamlari tarafindan KTRG lyeleri gozetiminde
toplanmis ve RHG tarafindan glincellenmistir. Kaynaklar ders kitaplari, yayimlanmis bilimsel ve
gozlem makaleleri, yillik serileri ve diger tibbi literatiirden olusmaktadir; fakat sistematik gézden
gecirme slireci uygulanmamistir. Arastirilan sorular Kutu 2.2’de listelenmistir.

Kutu 2.2 Arka plan arastirma sorulari

Soru 1-3 bu rehberin alti modulini de ilgilendirir; soru 4 ise gebelik ortaminda transfiizyona
ozeldir (yani bu modiile 6zel).

Arka plan sorusu 1: Anemi olumsuz gebelik sonuglari Gzerinde bagimsiz bir faktor madur?
Gebelik sirasindaki aneminin tespiti, tanisi ve yonetimi icin ne gibi éneriler yapilmahdir?

Arka plan sorusu 2: Dogum servislerine transfiizyon destegiyle ilgili nasil bir rehberlik
yapilabilir?

Arka plan sorusu 3: Masif transflizyon protokoliinii adapte ederken hangi obstetrik-spesifik
faktorler dikkate alinmalidir?

Arka plan sorusu 4: Transflizyonun bir secenek olmadigl gebelerin bakiminda nasil bir
yonlendirme yapilabilir?

2.2. Gozden ge¢irme ve arastirma

2.2.1. Sistematik gozden gegirme siireci

Sistematik gozden gecirme kapsamindaki her arastirma sorusu incelenirken kanitlar, kanit
onermeleri ile pekistirilmis ve Tablo 2.1’e (asagida) gore derecelendirilmistir.
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2.3. Kanit onermeleri, oneriler ve uygulama
noktalarinin olusturulmasi

Bu tablo bes anlamda derecelendirme saglamistir: kanit tabani, tutarlihk, klinik etki,
genellestirilebilme ve uygulanabilirlik. Dahil edilen ¢alismalarda kanit tabani ve tutarhlik kriterleri
dogrudan her arastirma sorusunun tanimladigi literattirden alinirken klinik etki, genellestirilebilme
ve uygulanabilirlik kriterleri KTRG ve RHG tarafindan yapilmistir. En iyi kanitin kullanildigindan
emin olmak adina duslik seviye kanitlar (6rn. Seviye Ill ya da IV) yerine yiksek seviye kanitlar
(Seviye I ya da ll) tercih edilmistir. Bu da sorular igin yapilan sistematik gozden gegirmelerde yanilgi
ihtimalini en aza indirmistir. Fakat esas sonuclar icin yapilan arastirmalarda yiksek seviye
calismalar bulunamadiginda diisiik seviyeli calismalar da incelenmistir. (29
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Tablo 2.1. Kanit matriksi tablosu

A(VVV)

Uygulanabilir
Degil

W

Kanit Tabani Yanilgi riskinin | Yanilgi riskinin | Yanilgi ihtimali Seviye IV
disuk oldugu disik oldugu distk Seviye llI ¢alismalar ya
bircok Seviye | | bir veya iki ¢alismalar veya da yuksek
veya Il galisma | Seviye Il yanilgl ihtimali yanilgi riskli

¢alisma, olan Seviye | veya | Seviye I-llI
sistematik Il gahismalar ¢alismalar
taramaya da

yanilgi riskinin

disik oldugu

bircok Seviye llI

¢alisma

Tutarlihk Tum calismalar | Calismalarin Klinik soru Kanit tutarsiz Sadece bir

tutarli ¢ogu tutarli ve | hakkinda baz ¢alisma
tutarsizhklar tutarsizhiklar
aciklanabilir kiguk belirsizlikler
yaratiyor

Klinik Etki Cok fazla Belirgin Orta Hafif veya kisitli

Genellestirilebilme | Kanitta ¢alisilan | Kanitta galisilan | Kanitta calisilan Kanitta galisilan
popilasyon/lar | poptlasyon/lar | poptlasyon/lar populasyon/lar
rehberin hedef | rehberin hedef | rehberin hedef rehberin hedef
popilasyonuyla | popuilasyonuyla | popilasyonuyla popilasyonuyla
ayni benzer farkl, ancak klinik | farkl ve klinik

olarak kaniti olarak kaniti

rehber rehber

popiilasyonuna popiilasyonuna

uygulamak genellestirmek

mantikli mantikli mi,
karar vermek
gug

Uygulanabilirlik Ulusal saghk Ulusal saghk Ulusal saghk Ulusal saglik
icerigine icerigine birkag¢ | icerigine bir icerigine
dogrudan cekince ile miktar ¢ekince ile | uygulanamaz
uygulanabilir uygulanabilir muhtemelen

uygulanabilir
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Kanit 6nermeleri yalnizca asagidaki durumlarda “eylem temelli” 6nerilere dontstlrilmastir:

e Kanitlar yeterli ise — yani, kanitlar oneriler igin en azindan NHMRC derece C ile destek
saglamis ise (bkz. Tablo 2.2)

e Soru tipi girisimsel ise — yani, eger girisimin etkisini degerlendirmisse

Oneriler, kanitlarin giiciinii yansitabilmek amaciyla, dikkatle ifade edilmistir.

Tablo 2.2. Derecelerin ve 6nerilerin NHMRC tanimlari
DI W W Kanit, uygulamaya rehberlik agisindan givenilirdir.
DI Kanit, uygulamaya rehberlik agisindan bircok durumda glivenilirdir.
DI Nl Kanit oneriler icin destek saglamaktadir, ancak uygulamada dikkatli olunmalidir.

DIII IV Kanit zayiftir ve 6nerilerin uygulanmasinda dikkatli olunmahdir.

Yeterli kalitede veya sayida kanit bulunamadigi durumlarda kanita dayali Oneriler
olusturulamamistir. Bu durumlarda RHG klinik uygulamaya rehberlik edecek uzlasiya dayali
uygulama noktalari olusturmustur.

Prognoz ve etiyoloji sorulari igin kanit tabani, belirli bir faktorle iliskili riskin yalnizca
endikasyonunu belirtmistir; bu ylzden uygulamayl degistirecek kanita dayali O6neriler
olusturulamamistir. Bunun yerine, uygulamaya rehberlik edecek uygulama noktalari olusturmada
kullanilan RHG’nin uzlasisina dayali slire¢ prognostik ve etiyolojik derleme ve klinik tecriibelerden
beslenmistir.
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3. Klinik rehberlik
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3.1. Giris

3.1.1. Amag ve hedef kitle

Bu belge saglik profesyonellerine gebe ve postpartum kadinlarin yénetiminde klinik kararlar alma
konusunda yardimci olmayi ve rehberlik etmeyi amaclamaktadir. Bu kadinlarda transflizyon
oranlarinin yiikseldigi rapor edilmistir. (% Obstetrikte kanama insidansi veya siddeti de
yikselmektedir. (12)

3.1.2. Kapsam

Bu bolim oneriler (kanita dayali)) ve uygulama noktalari (KTRG ve RHG uzlasisina dayali)
formatinda klinik rehberlik saglar. Bu rehberlik, sistematik gézden gecirmeyi olusturan dort soru
etrafindadir.

Ancak gebelerde saptanan anemiye tanisal yaklasim bu rehberin kapsami disindadir.

Postpartum kanama (PPK) kapsaminda, bu rehberde verilen bilgiler (6rn. uterotoniklerin kullanimi,
uterin tamponad, obstetrik ve cerrahi midahaleler) standart tedavi protokollerine yardimci olarak
degerlendirilmelidir. (23 14)

3.1.3. Hasta popiilasyonu ve ortam
Hasta popiilasyonu
Tanimlar

Bu rehberde gebelik, dogum ve lohusalik (dogumdan sonraki 6 hafta) donemleri tanimlanir. Oysa
term gebe, antenatal periyod ile iliskilidir. Fetus ve yenidogan popdtlasyonlari ise Modiil 6’da
degerlendirilecektir.

Gebelerin bircogu hasta olmadigi icin hasta olarak kabul edilmeleri tartismalidir. Fakat kolay
okunmasi ve anlasilmasi icin KTRG’de uygun yerlerde kullanissiz olan “maternite servisini kullanan
kadinlar” veya “gebe ve postpartum kadinlar” terimleri yerine “kadin” ve “maternite hastalari” gibi
terimler tercih edilmistir. Bu da rehberin obstetrik bakim ile sinirlandirilmasini énlemistir. Bir
istisna ise farkli bir alt hasta grubu olmasi nedeniyle ayri olarak tanimlanmasi gereken “major
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obstetrik kanamali kadinlar”dir. Kanit 6nermelerindeki terimler, altta yatan kanitlarda tanimlanmis
populasyonlari yansitmaktadir.

“Kritik kanama” hayati tehlike yaratan ve muhtemelen masif transflizyon gerektirecek major
kanamalar olarak tanimlanabilir. Gebelerde masif transflizyon 4 saat icerisinde 5 ya da daha fazla
Ginite kanin transfiizyonu olarak tanimlanabilir. 23

Ozel tedavi durumlan

Genellikle geng ve saglikli kadinlar doguma bagl kan kaybini tolere edebilir ve transflizyona ihtiyag
duymaz. Fakat antenatal anemi, transflizyon icin bir risk faktoridiir. Bu nedenle EK transfiizyonunu
en aza indirmek ve hasta sonuglarini iyilestirmek icin anemi tespit edilmeli, hemoglobin (Hb) ve
demir depolari optimize edilmelidir. En iyi maternal ve fetal sonuclar icin gerekli optimal Hb dizeyi
ile ilgili kanitlar zayiftir; daha fazla arastirma gerektirmektedir. Anemi tanisi ve yonetimi B6lim
4.1'de daha ayrintili olarak tartisiimistir.

Obstetrik kanama ve PPK yonetimi, kan kaybinin ¢ok yiksek miktarda olabilmesi, iyi tablonun ¢ok
hizli bir sekilde hayati tehdit eden dekompanse duruma gecebilmesi sebebiyle zordur.

Hasta Kan Yonetimi: Modiil 1 — Kritik Kanama / Masif Transfizyon’da & bulunan éneri ve
uygulama noktalarinin bazi yonleri gebelerdeki kanama durumlarina genellestirilebilir; fakat
obstetrik kanama sirasinda dissemine intravaskiiler koagiilasyon (DiK) genellikle erken gerceklesir.
Gebeler genellikle fit ve saghklidir; bu nedenle kanama durumunda klinigin koétliye gitmesi gecikir.
Gebelerde kritik kanama yonetiminde 6nerilen modifikasyonlar Bélim 4.2’de agiklanmustir.

Tromboembolizm maternal 6liim sebeplerinin basinda gelmektedir 8 ve kan {iriinii transfiizyonu
alan hastalarda daha sik ortaya ¢iktigi gériilmektedir. 22 Oysa bazi ¢alismalarda tromboembolizm
nadir olarak rapor edilen bir sonuctur.

3.1.4. Kanit 6nermelerinin olusturulmasi

Kanit énermeleri, Tablo 3.1’de gosterilen standart climleler kullanilarak olusturulmustur. Bu ciimle
yapisi uygun olan yerlerde kullanilmistir. Fakat bazi durumlarda bilesenlerin sirasi, aciklik ve dogru
gramerin saglanmasi amaci ile degistirilmistir.
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Tablo 3.1 Kanit dnermelerinin yapisi

ICERIK ORNEK

1. ilgili popiilasyonun tanimi.

Peripartum donemde kanama gegiren gebelerde...

2. Mudahalenin (girisimin) tanimi.

Peripartum donemde kanama gegiren gebelerde
kan kurtarma...

tanimi.

3. ilgili materyal sonuglari izerindeki etkinin

Peripartum donemde kanama gegiren gebelerde
kan kurtarma maternal mortalite riskini
diistirir/disirmez...

4. Uygun olan yerlerde, karsilastirilan materyalin

Peripartum donemde kanama gegiren gebelerde

tanimu. kan kurtarma, kan kurtarma yapilmayan durum ile
karsilastirildiginda, maternal mortalite riskini
dustrir/distrmez.
Tablo 3.2 Girisimlerin tanimlari
KANIT ONERMENIN YAPISI ORNEK

Yeterince gicl,
etkinin veya
etkisizligin tutarl
kaniti

Etki varhgini ya da

yoklugunu gliclii sekilde

belirtir.

Peripartum donemde kanama gegiren gebelerde kan
kurtarma, kan kurtarma yapilmayan durum ile
karsilastirildiginda, maternal mortalite riskini
diistiriir/dusiirmez.

Bir etkinin kaniti
var, ama kanitin
tutarhligi veya giici
agisindan kugiik
siphe

Etki olabilecegini
belirtir.

Peripartum donemde kanama gegiren gebelerde kan
kurtarma, kan kurtarma yapilmayan durum ile
karsilastirildiginda, maternal mortalite riskini
diigurebilir.

Disik sayida kanit,
kanit cakismasi
veya kanitta acik
glgslizlUk

Etkinin kesin olmadigini

belirtir.

Peripartum donemde kanama geciren gebelerde kan
kurtarmanin etkisi, kan kurtarma yapilmayan durum ile
karsilastirildiginda, belirsizdir.

Belirli bir soru veya
sonug icin bir kanit
yoktur

Etkinin bilinmedigini
belirtir.

Peripartum doénemde kanama geciren gebelerde kan
kurtarmanin etkisi, kan kurtarma yapilmayan durum ile
karsilastirildiginda, bilinmemektedir.
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3.2. EK transfiizyonunun sonuglar lizerindeki etkisi

Soru 1 (Girisimsel soru)

Gebelerde EK transflizyonunun hasta sonuglari Gzerindeki etkisi nedir?

Gebelikte morbidite ve mortalitenin azaltilmasi ve yasam kalitesinin artirilmasi amaci ile
transflizyon yapilir. Bu soru i¢in EK transflizyonunun transflizyonsuz uygulamalar veya farkli dozda
bir EK transflizyonu ile karsilastirildigi ¢alismalar taranmistir; tarama ayni zamanda liberal ve
kisitlayici transflizyon stratejilerini karsilastiran ¢alismalari da kapsamaktadir.

Kapsamli bir sistematik derleme ve manuel arastirma siirecinde dért adet seviye |, (2821 dgrt adet
seviye Il 2225) ye dort adet seviye Ill 2629 calisma bulunmustur. Ayrica 2 adet seviye IV calisma
vardir. €231 By calismalarin sonuglarina gére ¢ogu kan transfiizyonu giivenli ve hayat kurtarici
olmasina ragmen gebe popllasyonunda kan transflizyonunun gerekli olup olmadigina karar
verirken istenmeyen transflizyon reaksiyonu riskinin gebe olmayanlara gére daha fazla oldugu
dikkate alinmalidir. Postpartum EK transflizyonu icin preeklamptik hastalarda daha fazla 6zen
gosterilmesi tavsiye edilmektedir. Sonucgta genel olarak gebelere yonelik bu boélimdeki klinik
rehberlik, uzman uzlasisina ve diger modiillere dayanmaktadir. (¢4

Kanit 6nermeleri — eritrosit konsantresi
transflizyonu

Kanit

Tutarhhk

Klinik etki
Genellestirilebilirlik
Uygulanabilirlik

Gebelerde EK transflizyonunun
maternal ve perinatal mortalite,
KO1.1 | fonksiyonel ve performans durumu ve ub ub ub ub ub
fetal sonug Olglleri Gzerindeki etkisi
bilinmemektedir

Orak hiicre hastaligi olan gebe
kadinlarda profilaktik EK
transflizyonunun maternal ve perinatal
mortalite Gizerindeki etkisi belirsizdir.

kO1.2 Vv Vv v Vv Vv
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kO1.3

Orak hiicre hastaligi olan gebe
kadinlarda profilaktik EK
transflizyonunun fetal sonuglar
Uzerindeki etkisi belirsizdir.

Vv vV v vV Vv

KO1.4

Orak hiicre hastahgi olan gebe
kadinlarda EK transflizyonunun
fonksiyonel ve performans durumu
Uzerindeki etkisi belirsizdir.

Vv vV v v | IV

Vv

UYGULAMA NOKTALARI — eritrosit konsantresi transfiizyonu
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Dogum sirasinda major kan kayiplari hemodinami bozulmadan ¢ok hizli bir sekilde olusabilir, bu
ylzden tim gebelerin yakin takibi, erken tani ve hizli yanit icin kritiktir.

Masif transflizyon gerektiren gebelerde, EK ve diger kan bilesenlerinin kullanimi hayat kurtarici
olabilir. Fakat gebelik disi diger hasta gruplarinda EK ve diger kan bilesenleri transflizyonu
bagimsiz olarak artmis morbidite ve mortalite ile iliskilendirilmistir.

Kritik kanamasi olan gebeler i¢in postpartum kanama (PPK) algoritmasi gibi giderek yogunlasan
bir prosediri iceren yapisal yaklasim, zamaninda ve uygun EK ve diger kan bilesenleri kullanimi
saglar, morbidite ve mortalite riskini duslrebilir.

Aktif kanamasi olmayan gebelerde, EK transflizyonu karari yalnizca Hb dizeyi dikkate alinarak
degil, ayni zamanda hastanin klinik durumunun da degerlendirmesine gore verilmelidir (6rn.
ileride olusabilecek kanama riski). Bircok gebe sagliklidir ve genellikle tibbi tedaviler devam
ederken orta diizeylerde anemiyi tolere edebilir.

Aktif kanamasi olmayan gebelerde, transflizyonsuz tedaviler, demir dahil, anemi tedavisinin bir
parcasi olarak kabul edilmelidir.
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Aktif kanamasi olmayan gebelerde, transflizyon endike oldugunda, tek Gnite EK’yi takiben daha
fazla transflizyon ihtiyaci olup olmadigina karar vermek icin yeniden klinik degerlendirme
gereklidir. Bu degerlendirme ayni zamanda Hb seviyesini yeniden 6lgme kararina da rehberlik
edecektir.

Gebelerde EK transflizyonu risk ve faydalari degerlendirilirken eritrosit alloimminizasyon riski
ve potansiyel klinik etkisi dikkate alinmalidir.

EK transflizyonunun anemi tedavisindeki etkinligi hakkinda dogrudan kanit bulunmamaktadir.
Diger hasta gruplarindan elde edilen kanitlar RHG ve KTRG uzlasisina gore:

o Hb konsantrasyonu >9 g/dL, EK transflizyonu genellikle uygun degildir.
o Hb konsantrasyonu 7-9 g/dL, EK transflizyonu disik mortalite ile iliskilendirilmemistir.

Transflzyon karari (tek Uniteyi takiben yeniden degerlendirme) aneminin klinik belirti ve
bulgularini hafifletmeye, anemi tedavisi icin diger seceneklerin mevcudiyetine, doguma kalan
tahmini stire ve kanama riski faktorlerine dayal olmalidir.

Orak hiicre anemisi olan gebelerde ciddi obstetrik ve/veya fetal komplikasyonlari olanlarda, ikiz
gebelikte ya da kronik organ zedelenmesi varsa profilaktik olarak her 3-4 haftada bir, Hb diizeyi
10-11 g/dL arasinda olacak ve Hb S diizeyini %30’a dustirecek sekilde kan degisimi yapiimalidir.

Beta talasemi major tanili gebelerde transflizyon 6ncesi Hb diizeyi 10 g/dL altina dismeyecek
sekilde diizenli transfiizyona devam edilmelidir. Talasemi intermedia tanili gebelerde ise anemi
derinlesiyorsa ve fetal bllylimede gerileme oluyorsa transflizyona baslanmalidir.

3.2.1. Genel gebe popiilasyonu

Sistematik gdzden gecirme ve manuel tarama sirecinde; genel gebe popilasyonundaki EK
transfiizyonunun maternal veya perinatal mortalite, fonksiyonel veya performans durumu (6rn.
postnatal depresyon ve emzirme orani) ya da fetal sonug olcileri tizerindeki etkisini rapor eden bir
calisma bulamamistir. Ayrica EK transflizyonu ile iliskili artmis istenmeyen ciddi transflizyon
reaksiyonu riskine ait seviye | ¢alismaya rastlanmamistir. Gebelerde EK transflizyonunun gerekli
olup olmadigina karar verirken, artmis istenmeyen ciddi transflizyon reaksiyonu riski olduguna dair
1 adet iyi kalitede seviye Ill calisma bulunmustur. 28
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PPK hastalarinda EK transflizyonu ile transflizyon reaksiyonlarinin arttigini gosteren iyi kalitede 2
adet seviye Il calisma saptanmistir. 22 28)

Aneminin klinik belirti ve bulgulari (kanin viskozitesi ve sistemik vaskiiler direncte diisme, kalp atim
hizi ve kalp debisinde artma, global oksijen sunumunun azalmasi, oksijen ekstraksiyon oraninin
artmasi, hipoksi) olan ve masif olmayan kanamali hastalarda kisitlayici EK transflizyon esigi
kullanilmasi, Hb konsantrasyonunun 7 g/dL’nin altinda olmasi durumunda EK transflizyonu
distinilmesini 6neren yiksek kalitede bir adet seviye | calisma ve iyi kalitede bir adet seviye |
calisma bulunmustur. 2% 32) y{jksek kalitede bir adet seviye | calismada (transfiizyon stratejilerinin
cesitli hasta gruplarindaki sonuglar Uzerine etkilerini karsilagtirmak igin en son yayinlanan
randomize kontrolli calismalari iceren ve sistematik inceleme yapan bir meta-analizde); liberal
stratejilerle karsilastirildiginda, kisitlayici transfiizyon stratejilerinin transflize edilen EK (nite
sayisini ve transflizyon uygulanan hasta sayisini azalttigli bulunmustur. Ancak mortalite, genel
morbidite ve miyokard enfarktlist riski degismemistir. Kiritik hastalarda kisitlayici transflizyonun
en az liberal transfiizyon stratejileri kadar etkin oldugu sonucuna varilmistir. 32

lyi kalitede bir adet seviye | calismada ise, fiziksel yorgunlukta sadece az bir fark bulunmasi ve
ikincil sonuglarda ise hicbir fark olmamasi nedeniyle kisitlayici yaklasim klinik olarak yararli
gérinmektedir. 22

3.2.2. Hemoglobinopatiler
3.2.2.1. Orak hiicre hastaligi (OHH)

Sistematik gbzden gecirme ve manuel tarama slireci, orak hiicre hastaligi (OHH) olan gebe
kadinlarda profilaktik transflizyon ile yalnizca obstetrik ve dahili komplikasyonlara yoénelik
(kisitlayici grup) transfiizyonu karsilastiran bir adet seviye | 22) ve bir adet seviye Ill calisma
bulunmustur. 28 Eski tarihli calismada peripartum dénemde kan transfiizyonlarinin maternal
morbidite ve perinatal mortaliteyi azalttigi bildirilmis olsa da alloimmunizasyon riski, demir
yiklenmesi, transflizyon reaksiyonlari ve enfeksiyon nedeniyle profilaktik kan transflizyonu artik
onerilmemektedir. 22 Yakin tarihli calismalarda ise maternal oraklasma krizine bagh agri
ataklarinda azalma izlenmesine ragmen profilaktik kan transflizyonunun feto-maternal sonuclar
lizerine etkisi gdsterilmemistir, (1820, 25, 26)

Ancak ciddi obstetrik ve/veya fetal komplikasyonlari olan OHH olan gebelerde, ikiz gebelik ya da
kronik organ hasari varsa profilaktik olarak her 3-4 haftada bir, Hb diizeyini 10-11 g/dL ve Hb S
diizeyini %30’a dusiirecek sekilde kan degisimi yapilmasi tavsiye edilmektedir. 42 20 25 29) Ayricg
gebelik oncesi diizenli transflizyon programinda olan kisilerde gebelikte de programin devami
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onerilmektedir. Eger Hb degeri <7 g/dL ise EK transflizyonu yapilir. Sadece ciddi anemik OHH’li
gebelerde kan transflizyonu tavsiye edilirken, inme ve akut gogls sendromu olan gebelerde
exchange transfiizyon tavsiye edilir. 22 Eritrosit konsantresinin l6kosit filtrasyonundan gegirilmis
olmasi ve alloimmunizasyonu azaltmak amaciyla C, E ve Kell kan grubu uygunlugu tavsiye
edilmektedir. Mimkiinse sezaryen 6ncesi EK transfiizyonuyla Hb degerini 10-11 g/dL seviyesine
yikseltmek idealdir. (28

3.2.2.2. Beta Talasemi

Beta talasemi major tanili gebelerde her transfliizyon 6ncesi Hb diizeyi 10 g/dL olacak sekilde
dizenli transflizyona devam edilmelidir. Talasemi intermedia tanili gebelerde anemi derinlesiyor
ve fetal bliyiime geriligi gelisiyor ise transflizyona baslanmalidir. Diizenli transflizyona baslandiktan
sonra transfiizyon éncesi Hb hedefi talasemi majérlii gebelerdeki gibidir. 34 33)

3.2.3. Fonksiyonel ve performans durumu

Sistematik gbzden gecirme ve manuel tarama slreci, EK transflizyonunun fonksiyonel ve
performans durumu olcutleri (6rn. postnatal depresyon ve emzirme orani) Uzerindeki etkisini
rapor eden bir ¢calisma bulamamistir.

3.2.4. Klinik yorum

Agir kanama baglaminda, kan transfiizyonunun hayat kurtarabilecegi konusunda bir soru isareti
yoktur. Fakat daha az kesin olan, kanamasi olmayan gebelerde kan transflizyonunun yararli olup
olmadigi hakkindadir. Gebelerde genel kan transflizyonu arastirma bulgularinin yorumlanmasi;
adapte gebelik fizyolojisi, fetlisin varligi, kan yonetiminin mortalite oranlari ve uterusun
korunmasi, boylece gelecek dogurganhgin korunmasi (izerindeki etkileri hesaba katildiginda
oldukga zordur.

Ancak son yillarda giderek artan kanitlara gore gebeler gencg ve saglikli bir popiilasyon oldugundan
anemiyi tolere edebilecek kapasiteleri vardir. Bu durumda EK transflizyonu icin yarar/zarar dengesi
distndlmelidir. EK transflizyonunun beraberinde getirebilecegi riskler hesaplanmali ve kisitlayici
bir transflizyon stratejisi glidilmelidir. Bu baglamda 1 lnite EK transflizyonunun ardindan yeniden
klinik ve laboratuvar degerlendirme vyapilmasi, gerekmedikce EK transflizyonuna devam
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edilmemesi akilci bir yaklasimdir. Hb 6lciimi normovolemi saglandiktan sonra kanama durumunun
degerlendirilmesinde yardimci olur, dolayisiyla PPK olan hastalarda tekrarlayan Hb 6lciimleri yol
gosterici olacaktir.

3.3. Hemoglobin dizeyini yukseltmeye yonelik
transfiizyonsuz midahalelerin etkisi

Soru 2 (Girisimsel soru)

Gebelerde Hb dizeyini yikseltme amacli transflizyonsuz miidahalelerin morbidite,
mortalite ve EK transflizyonu ihtiyaci Gzerindeki etkileri nelerdir?

Gebelikte maternal, fetal ve plasental eritrosit hacminin genislemesi icin demir gereklidir. Anemi
gebelikteki en sik tibbi bozukluklar arasindadir; tiikkenen demir deposu ve yetersiz demir alimi en
stk nedendir. Gebelikte anemi transflizyon icin bir risk faktoridir ve olumsuz maternal /perinatal
sonuglar ile iliskilidir.

Evrensel olarak gebelikte aneminin takip edilmesi ve demir eksikligi anemisinin demir ile tedavi
edilmesi onerilir. Fakat gebelerde tedavi ile ulasilmasi gereken optimal Hb diizeyi belli degildir.

Bu bolum demir (oral ve/veya parenteral) ve eritropoez uyarici ajanlar (EUA) icin olan kanitlari
incelemektedir.

3.3.1. Oral ve/veya parenteral demir

Bir adet sistematik derleme, 2@ iki adet seviye Il RKC 3Z 38 ye iki adet seviye Ill calisma
incelenmistir. 82 29 Fakat demir tedavisinin EK transfiizyonu, perinatal ve maternal sonuglar
Uzerindeki etkilerini degerlendirmek, calismalar arasindaki asagida belirtilen farklar nedeniyle
zordur:

e Aneminin tanimlarl (calismaya dahil etme kriterlerini belirleyen birbirinden farkli Hb,
hematokrit ve ferritin alt seviyeleri)
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e Girigim, 6rnegin:
o Oral, intravenoz (V) ve intramuskiiler (IM) demir
o Kombinasyon tedavisi ve plasebo ya da farkl bir uygulama yolunun karsilastirilmasi
o Demirin folik asit ile kombinasyonu
o Anti-helmintik ajanlar ile ayni anda tedavi
e Dozlama takvimleri

e Laboratuvar sonuglarinin degerlendirilme zamanlamasi
e Yan etkilerin raporlanmasi

e Hasta popilasyonu; orn. asagidakilere sahip tim gebe kadinlar (gebelik yasi ve parite),
gebe veya lohusa kadinlar:

o Belirli diizeyde anemisi olan

o Demir eksikligi (anemi olan ve olmayan)

o Herhangi baska bir sebepten anemisi olan
e Ulkemiz saglik sistemine uygulanabilirlik

Oral demirin gastrointestinal (Gi) yan etkileri genellikle hastalarda tedaviye uyum bozukluguna yol
acmistir ve etkinligini kisitlamaktadir. Orn. bir klinik calismada Westad “ oral demirin Gi yan
etkilerinden kaynakh ¢ok sayida ¢alismadan g¢ekilme rapor etmistir; calismada kalan kadinlarda ise
uyum, recgete edilen oral demirin yarisindan azini almalari sebebiyle yetersiz olmustur. Klinik
tecriibelere dayanarak RHG lyeleri, uyumun klinik calismalarda rapor edilenden daha da duslik
olabilecegini belirtmistir. Ayni zamanda oral demirin etkinligi, farkli nedenler ile azalan emilim
sebebiyle de zayiflayabilir: cerrahi (6rn. obezite cerrahisi), ilaglar (6rn. kalsiyum destegi) ve dahili
sorunlar (6rn. akut ve kronik inflamatuar durumlar ve Helikobakter pilori enfeksiyonu).

Pena-Rosas ve ark, 42 derlemesine dahil olan bir RKC “3) cikarilmistir. Clinkii RKC, gebelikte rutin
ve selektif demir destegini karsilastirmis; selektif demir grubundaki kadinlarin %20’si hematokrit ve
Hb seviyeleri belli bir seviyenin altina indiyse demir almistir. Protokole gbre kontrol kolunun ya
plasebo ya da farkh bir yolla demir almasi gerekmektedir. Ancak bu RKC'nin hari¢ birakilmasinin
etkileri ilgili analizlerde sunulan verilere yansitiimistir.

Demir icin elde edilen literatilir sonuclari asagidaki incelenen konu basliklarina gére sunulmustur:

e Transflizyon insidansi
e Laboratuvar olglimleri
e Fetal sonug 6lctimleri

e Mortalite (maternal, perinatal and neonatal)

Demir icin verilen 6neriler ve uygulama noktalari bu dort baslikla ilgili kanitlari icermektedir.
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demir (transfiizyon insidansi)

Kanit

Tutarhlik

Klinik etki

Genellestirilebilirlik

Uygulanabilirlik

KO2.1

Gebelerde plasebo veya tedavi
yapillmayan durumlarla karsilastirildiginda,
rutin oral demirin transflizyon insidansi
Uzerindeki etkisi belirsizdir.

c
O

c
O

<N
<

<

KO2.2

Gebelerde plasebo veya tedavi
yapilmayan durumlarla karsilastirildiginda,
oral demir + folik asitin transflizyon
insidansi Gzerindeki etkisi
bilinmemektedir (kanit yok).

ub

ub

ub

ub

ub

KO2.3

Demir eksikligi olan gebelerde, oral demir
ile karsilastirildiginda, IV demirin
transflizyon insidansi tGzerindeki etkisi
belirsizdir.

VAV

Vv

Vv

vV

KO2.4

Anemisi olan gebelerde, yalnizca oral
demir ile karsilastirildiginda, IV demir ve
oral demirin birlikte kullaniminin
transflizyon insidansi tzerindeki etkisi
belirsizdir.

Vv

A4

A4

vV

KO2.5

Gebelerde, oral demir ve folik asitin
birlikte kullanimi ile karsilastirildiginda, IV
demir ve folik asitin birlikte kullaniminin
transflizyon insidansi tGzerindeki etkisi
belirsizdir.

Vv

A4

A4

A

vV

KO2.6

Demir eksikligi anemisi olan gebe
kadinlarda oral demir ile
karsilastirildiginda, IM demirin
transflizyon insidansi tGzerindeki etkisi
bilinmemektedir (kanit yok).

ub

ub

ub

ub

ub

KO2.7

Demir eksikligi anemisi olan gebelerde, IM
demir ve oral demirin birlikte kullanimi ile
karsilastirildiginda, IV demirin transfiizyon
insidansi Gizerindeki etkisi belirsizdir.

ub

ub

v

VvV
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Kanit onermeleri — oral ve/veya parenteral
demir (laboratuvar élciimleri)

Kanit

Tutarhhk

Klinik etki

Genellestirilebilirlik

Uygulanabilirlik

KO2.8

34 hafta ve Usti gebelerde, plasebo veya
tedavi olmayanlar ile karsilastirildiginda,
oral demir tedavisi anemiyi (Hb <11 g/dL)
azaltmaktadir.

VAV

<
AN

AN

<

AN

KO2.9

34 hafta ve Usti gebelerde, plasebo veya
tedavi olmayanlar ile karsilastirildiginda,
oral demir tedavisi demir eksikligi
anemisini (Hb <11 g/dL) azaltmaktadir.

VAV

VAV

KO2.10

34 hafta ve Ustili gebelerde, plasebo veya
tedavi olmayanlar ile karsilastirildiginda,

oral demir tedavisinin postpartum anemi
(Hb <11 g/dL) tizerindeki etkisi belirsizdir.

VvV

VvV

vv

KO2.11

Demir eksikligi anemisi olan gebelerde,
plasebo veya tedavi olmayanlar ile
karsilastirildiginda, oral demir tedavisi
laboratuvar sonuglarini (Hb ve ferritin)
diizeltir ve anemi (Hb <11 g/dL) gérilme
sikhgini azaltir.

vV

vV

KO2.12

34 hafta ve Ustili gebelerde, plasebo veya
tedavi olmayanlar ile karsilastirildiginda,
oral demir ve folik asit tedavisi maternal
anemi (Hb<11 g/dL) gérilme sikhgini
azaltir.

vV

Vv

vV

KO2.13

Gebelerde, plasebo veya tedavi
olmayanlar ile karsilastirildiginda, oral
demir ve folik asitin birlikte kullaniminin
maternal demir eksikligi anemisi
Uzerindeki etkisi belirsizdir.

ub

ub

vV
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KO2.14

Gebelerde, plasebo veya tedavi
olmayanlar ile karsilastirildiginda, oral
demir ve folik asitin birlikte kullanimi orta
siddette postpartum anemi (Hb seviyesi 8-
11 g/dL) gérulme sikhgini azaltir.

vV

ubD

Vv

KO2.15

Gebelerde, plasebo veya tedavi
olmayanlar ile karsilastirnildiginda, oral
demir ve folik asitin birlikte kullaniminin
ciddi anemi (Hb <8 g/dL) lizerindeki etkisi
belirsizdir.

vV

ub

vV

KO2.16

Demir eksikligi anemisi olan gebelerde,
oral demir ile karsilastirildiginda, 1V demir
laboratuvar élgiimlerini (Hb ve ferritin)
daha hizl diizeltebilir; bununla beraber,
tedavinin sonunda Hb diizeyleri iki grupta
da benzerdir ve ferritin IV demir alanlarda
daha ylksek seyretmistir.

VAV

A4

vV

vV

vV

KO2.17

Anemik gebelerde, yalnizca oral demir ile
karsilastirildiginda, IV demir ve oral
demirin birlikte kullaniminin Hb ve ferritin
artisi Gzerindeki GstlnlGgu belirsizdir.

Vv

Vv

vV

KO2.18

Demir eksikligi anemisi olan gebelerde,
oral demir ve folik asitin birlikte kullanimi
ile karsilastirildiginda, IV demir tedavisi Hb
ve ferritin seviyelerini ylkseltmede daha
etkilidir.

Vv

Vv

vv

vV

vv

KO2.19

Anemik olmayan gebelerde, oral demir ve
folik asitin birlikte kullanimi ile
karsilastirildiginda, profilaktik IV demir ve
folik asitin birlikte kullanimi Hb dlzeyini
ylkseltmez; ancak dogumdan once ferritin
degerini ylikseltir.

ub

vV

Vv

KO2.20

Demir eksikligi anemisi olan gebelerde,
oral demir ve folik asitin birlikte
kullanimina gore, IV demir ve folik asitin
birlikte kullanimi Hb ve ferritin seviyelerini
ylkseltmede daha etkilidir.

vV

vV

Vv
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k02.21

Postpartum demir eksikligi anemisi olan
kadinlarda IV demir ve folik asitin birlikte
kullanimi, Hb diizeyini ylkseltmede oral
demir ve folik asitin birlikte kullanimindan
Ustiin degildir, fakat ferritin diizeyini
ylkseltmede daha etkilidir.

ubD

VY

A4

KO2.22

Demir eksikligi anemisi olan gebelerde,
oral demir ile karsilastirildiginda, IM
demirin laboratuvar 6lctiimleri lizerindeki
etkisi belirsizdir.

ub

Vv

K02.23

Demir eksikligi anemisi olan gebelerde,
oral demir ile karsilastirildiginda, IM demir
maternal Hb ve hematokriti yikseltebilir.

A4

Vv

KO2.24

Demir eskikligi anemisi olan gebelerde IV
demir, IM demire gore, Hb seviyesini
ylkseltmede daha etkilidir.

ub

Vv

KO2.25

Demir eksikligi anemisi olan gebelerde IV
demir, IM demir ve oral demirin birlikte
kullanimina gore, Hb seviyesini daha fazla
artirir.

Vv

vV

vv

vV

vv

Vv
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demir (fetal sonug olgiimleri)

Kanit

Tutarhlik

Klinik etki

Genellestirilebilirlik

Uygulanabilirlik

KO2.26

Gebelerde, plasebo verilen veya tedavi
uygulanmayanlar ile karsilastirildiginda,
oral demirin disiik dogum agirhg
(<2500 g), cok diisiik dogum agirligi
(<1500 g) ve erken dogum Uzerindeki
etkileri belirsizdir.

vV

VAV

ub

VA

vV

KO2.27

Gebelerde, plasebo verilen veya tedavi
uygulanmayanlar ile karsilastirildiginda,
oral demir ve folik asidin birlikte
kullaniminin fetal sonuglar (diistik
dogum agirligi, erken dogum insidansi
ve gebelik yasina gore kiglik fetis)
Uzerindeki etkisi belirsizdir.

Vv

ub

KO2.28

Demir eksikligi anemisi olan gebelerde,
oral demir ile karsilastirildiginda, 1V
demirin fetal sonuglar Gzerindeki etkisi
belirsizdir.

A4

ub

Vv

KO2.29

Anemik olmayan gebelerde, oral demir
ve folik asitin birlikte kullanimi ile
karsilastirildiginda, profilaktik IV demir
ve folik asidin birlikte kullaniminin fetal
sonuglar tzerindeki etkisi belirsizdir.

ub

ub

vV

Vv

K02.30

Demir eksikligi anemisi olan gebelerde,
oral demir ve folik asitin birlikte
kullanimi ile karsilastinildiginda, 1V
demir ve folik asidin birlikte
kullaniminin fetal sonuglar tGzerindeki
etkisi belirsizdir.

Vv

v

vV

Vv
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Gebelerde, yalnizca oral demir ile
karsilastirildiginda, IV demir ve oral
KO2.31 | demirin birlikte kullaniminin fetal NN NN NN NN NN
sonuglar tzerindeki etkisi
bilinmemektedir.

Gebelerde, IM demir ile
karsilastirildiginda, IV demirin fetal
sonuclar tGzerindeki etkisi
bilinmemektedir (kanit yok).

KO2.32 uD uD uD uD uD

Demir eksikligi anemisi olan gebelerde,
oral demir ile karsilastirildiginda, iM
demirin fetal sonuglar tizerindeki etkisi
bilinmemektedir (kanit yok).

KO2.33 uD ub uD uD uD

Demir eksikligi anemisi olan gebelerde,
oral demir ve folik asitin birlikte
KO2.34 | kullanimi ile karsilastirildiginda IM X uD ub NN X
demirin dogum agirhg: Gzerindeki etkisi
belirsizdir.

Vv VYA X ub

Kanit onermeleri — oral ve/veya parenteral demir
(mortalite)

Kanit

Tutarlilik

Klinik etki
Genellestirilebilirlik
Uygulanabilirlik

Gebelerde oral demirin plasebo verilen
veya tedavi uygulanmayan durumlar ile
karsilastirildiginda anne 6limi Uzerindeki
etkisi belirsizdir.

KO2.35

<
c
o

U

O
<
N
AN
<
AN

Gebelerde, plasebo verilen veya tedavi
uygulanmayan durumlar ile

KO2.36 | karsilastirildiginda, oral demirin perinatal v ubD v v v
ve neonatal mortalite Uzerindeki etkisi
belirsizdir.

—
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K02.37

Gebelerde, plasebo verilen veya tedavi
uygulanmayan durumlarla
karsilastirildiginda, oral demir + folik
asidin maternal ve neonatal mortalite
Gzerindeki etkisi belirsizdir.

ubD

KO2.38

Demir eksikligi anemisi olan gebelerde,
oral demir ile karsilastirildiginda, 1V
demirin maternal ve perinatal mortalite
Gzerindeki etkileri belirsizdir.

A4

A4

vV

vV

vV

KO2.39

Gebelerde, yalnizca oral demir ile
karsilastirildiginda, IV demir + oral demirin
maternal ve perinatal mortalite Gzerindeki
etkisi bilinmemektedir.

A4

A4

vV

vV

vV

KO2.40

Gebelerde, IM demir ile
karsilastirildiginda, IV demirin maternal ve
perinatal mortalite tzerindeki etkisi
bilinmemektedir (kanit yok).

ub

ub

ub

ub

ub

KO2.41

Demir eksikligi anemisi olan gebelerde,
oral demir ile karsilastirildiginda, IM
demirin perinatal mortalite Uzerindeki
etkisi bilinmemektedir (kanit yok).

ub

ub

ub

ub

ub

KO2.42

Gebelerde, oral demir + folik asit ile
karsilastirildiginda, IM demirin maternal
ve perinatal mortalite tzerindeki etkisi
bilinmemektedir (kanit yok).

ub

ub

ub

ub

ub

VY
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ONERILER - oral ve/veya parenteral demir

Tim gebelere demir takviyesinin rutin uygulanmasi 6nerilmez (DERECE C).

Demir eksikligi anemisi olan gebelerde demir uygulanmasi dnerilir; Hb ve demir deposunun
hizla diizeltilmesi gerektiginde IV demir tercih edilmelidir (DERECE C).

Aneminin tedavi edilmesi icin demire ihtiya¢ duyan gebelerde folik asitin rutin olarak
tedavi semasina eklenmesi 6nerilmez (DERECE C).

UYGULAMA NOKTALARI - oral ve/veya parenteral demir

Demir eksikligi anemisi olan gebelerde, elementer demir terapétik dozu (glinliik 100-200
mg) recete edilmeli ve tedaviye yanitlar gézlenmelidir. Oral demire yanit yeterli degilse IV
demir kullanilmalidir.

Demir eksikligi olup anemisi olmayan gebelerde elementer demirin disik dozu (6rn.
GUnliik 20-80 mg) verilebilir ve yiksek dozlara gére daha iyi tolere edilebilir

Demir ihtiyaci bulunan gebelerde, oral demir yeterince tolere edilemediginde (uyumu

etkilediginde) veya emilim zayifladiginda IV demir tercih edilir.
IV demir recete edildiginde, doz hesaplamasi demir eksikligini hesaba katmalidir.
Diger segenekler mevcut iken IM demirin rutin kullanimi énerilmez.
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Transfiizyon insidansi — oral ve/veya parenteral demir

Oral demir ile tedavi olan ve olmayanlari karsilastiran bir adet seviye | calisma ¥2) ve transfiizyon
insidansinin rapor edildigi bir calismada “4 bir fark gériilmemistir.

Bir adet seviye | calisma 3 ve (i¢ adet seviye Il calisma 4&48) |V demir ile oral demiri karsilastirmis
ve transfiizyon insidansini rapor etmistir. iki calismada (42 48) her iki grupta da transfiizyon ihtiyaci
olmamis, kalan ¢alismalarda ise (4348 gnlamli bir fark gériilmemistir.

iki adet seviye Il calisma 4% 49) |V demir + oral demiri yalnizca oral demir tedavisi ile karsilastirmis
ve transfiizyon insidansini arastirmistir. iki calismada da gruplar arasinda anlaml bir fark
gorilmemistir.

Ug adet seviye Il calisma £252) |V demir ve folik asitin birlikte kullanimini oral demir + folik asit
tedavisi ile karsilastirmis, gebe ve postpartum gruplarda transflizyon insidansini arastirmistir.
Gruplar arasinda anlamli bir fark bildirilmemistir.

Bir adet seviye Il ¢alisma G2 |V demiri IM demir + oral demir tedavisi ile karsilastirmis ve
transflizyon insidansini rapor etmistir; iki kolda da transflizyon bildirilmemistir.

Bir adet sistematik derlemede, 8 bir RKC'de parenteral demir preparatlari arasinda tstiinlik
gdsteren demir preparati bulunmamistir. 28 Sadece bir RKC’'de fark bulunmaktadir. €2

Transflizyon insidansini arastiran c¢alismalari bir havuzda toplamak, hasta popllasyonu ve
girisimlerin heterojenligi sebebiyle mimkiin olmamistir. Bireysel calismalarda ise sayilar kliglktir
ve ¢alismalar transflizyon insidansinda anlamli bir fark belirleyebilmek icin yeterince glgli degildir.
Hicbir calisma transflizyon icin esik deger tanimlamamistir. Transflizyon karari klinik uygulamalar,
maliyet, glivenlik ve stok durumu gibi bircok faktére bagli olabilir. (28

Laboratuvar olglimleri — oral ve/veya parenteral demir

Bir adet seviye | calisma 2 oral demiri, plasebo verilen veya tedavi uygulanmayanlar ile
karsilastirmis ve anlamh farklar bulmustur:
e Dogumda maternal anemi (Hb <11 g/dL 37 haftalik ve Ustu gebelikte)

e Dogumda maternal demir eksikligi anemisi (Hb <11 g/dL ile birlikte anemiyi destekleyen en az
bir ek laboratuvar sonucu)

e 34 haftalik ve Ustli gebelikte maternal anemi

e Dogum sonrasi 6 hafta icinde

Her durumda calismalar oral demiri 6nermistir.
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Bir adet seviye | calisma 2 oral demir ve folik asitin birlikte kullanimini, plasebo verilen veya
tedavi uygulanmayanlar ile karsilastirmis ve oral demir ile plasebo ve tedavisiz durumlar ile
karsilastirildiginda, alinan sonuglara benzer sonuglara ulasmistir. Calismalar oral demir ve folik
asitin birlikte kullanimini desteklemis, calismalardan yalnizca birinde 4 aralarinda anlamli bir fark
gostermemistir.

Demir eksikligi olan hastalar tipik olarak dusik ortalama eritrosit hacmi (MCV) ve ortalama
eritrosit hemoglobinine (MCH) sahiptir. Ancak demir eksikligini teshis etmek igin tek basina
kullanilmamalidir. Serum demir seviyeleri de olduk¢a degisken oldugu icin demir eksikligi teshisi
icin tek basina yeterli degildir. Serum ferritin degeri demir depolarini degerlendirmek igin en
kullanish tarama testidir; distik serum ferritin degeri (<20 pg/L) yetersiz demir depolarinin
gostergesidir. 83 Serum ferritin degeri bir akut faz reaktanidir ve normal bir sonug, dnceden
mevcut olan enfeksiyon, inflamasyon veya karaciger hastaligi durumunda demir eksikliginin
olmadigini gostermez. C-reaktif proteinin es zamanli degerlendirilmesi, eslik eden inflamasyonu
dislamak icin kullanisli olabilir. Ferritin degeri 20-50 pg/L ise muhtemel demir eksikligi agisindan
MCV/MCH ve C-reaktif protein ile birlikte degerlendirilmelidir. Ferritin degeri >50 pg/L ise demir
eksikligi anemisi duslindirmez, ancak diger anemiler agisindan MCH/MCV, CRP ile birlikte
degerlendirilir. Bununla birlikte, 6zellikle transferrin satlirasyonu (TSAT) <%20 ise, demir eksikligi
halen séz konusu olabilir. (58

Demir eksikligi saptanan gebelerde anemi gelismesini onlemek icin gilinlik olarak 30-60 mg
elementer demir ve 0.4 mg folik asit kullaniimasi 6nerilmektedir (60 mg elementer demir 300 mg
ferroz silfat, 180 mg ferr6z fumarat ya da 500 mg ferroz glukonata esdegerdir). Gunliik oral demir
alimini tolere edemeyen gebelerde aralikli olarak haftada bir kez 120 mg elementer oral demir ve
2.8 mg folik asit destegi 6nerilmektedir. &2 Gebelikte anemi varliginda ise giinliik oral elementer
demir alimi Hb konsantrasyonu normal sinirlara ulasana kadar 120 mg doza cikarilr. 52)

Gebelikte anemi varliginda oral demir tedavisinin tolere edilemedigi ve/veya demir
parametrelerinin diizeltilemedigi durumlarda IV demir tedavisi uygulanmasi énerilmektedir. €&

Gebelikte ve postpartum dénemde IV demir ile oral demiri karsilastiran bir adet seviye | calisma 43
ve dokuz adet seviye Il calisma (33 4648 58:62) hircok |aboratuvar Slgtimini (6rn. Hb, ferritin,
hematokrit veya belirlenen bir laboratuvar sonucu olan hasta sayilari) rapor etmistir. Calismalarin
cogu IV demir tedavisini desteklemistir. Gebelik sirasinda IV demir tedavisinin 2. ve 3. trimesterde
verilmesi tercih edilmelidir. 52

Anemik postpartum (ilk 10 giin icinde) kadinlarda yapilan calismalar, erken Hb degerlerinde tutarli
klinik farklihklar oldugunu gostermis ve ferritin degerinde IV demir lehine kalci bir fark ortaya
koymustur. 4& 81) Bes adet seviye Il calisma (4% 48 49, 61, 63) |y demir ve oral demirin birlikte
kullanimini, yalnizca oral demir ile karsilastirmis, IV demir ve oral demirin birlikte kullanimi lehine
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laboratuvar sonuglari rapor etmistir. Fakat 4 haftadan sonra iki tedavi kolunda da benzer Hb
seviyeleri oldugunu rapor edilmistir. 4

Hb 6-9 g/dL araliginda agir ve orta dereceli postpartum anemisi olan kadinlarda hesaplanan total
demir agigini karsilayacak sekilde IV demir replasmani yapilmasi énerilmektedir. 24

Bir adet seviye Il calisma ©4); |V demiri, oral demir ve folik asitin birlikte kullanimi ile karsilastirmis
ve tedaviyi takiben 2, 4 ve 6. haftalarda IV demir lehine sonuglar elde edilmistir.

Bir adet diisiik kalite seviye Il calisma (€3 |V demir tedavisini IM demir tedavisi ile karsilastirmis,
tedaviyi takiben 2 ve 4. haftalarda IV demir lehine sonuglar rapor etmistir.

Bir adet seviye | calisma 43 ve bir adet seviye Il calisma &3 [V demir tedavisini IM ve oral demirin
birlikte kullanimi ile karsilastirmis ve él¢lilen sonuglarda IV demir kullanimi lehine Hb dizeylerinde
anlamli bir iyilesme oldugunu gostermistir. IV demir preparatlarindan ferrik karboksimaltoz (FCM),
demir stkroz, demir polimaltoz iceren dort adet seviye | ¢alisma ve bir sistematik derlemede
sonuglar ilk G¢ calismada farkhlik saptamis olsa da tim calismalar degerlendirildiginde intravenoz
demir preparatlari arasinda ustiinliik bulunmamaktadir. 3 38 48 €6, 67) Byn|arin yani sira IV demir
tedavisi hastanede uygulanmalidir. (€8

IM demiri, oral demir ile karsilastiran iki adet seviye | calisma tespit edilmistir; birincisi (62 IM demir
tedavisi dnermis, digeri 29 ise lciilen sonuclarda anlamli bir farklilik gésterememistir.

IM demir tedavisini, oral demir + folik asit tedavisi ile karsilastiran seviye | calisma 4% ve 36 haftalik
gebelikte ortalama Hb diizeyine dayanarak (yiksek bir yanilgi riskiyle) oral demir ve folik asitin
birlikte kullanimini 6nermektedir. 22 Ancak Hb farkhliklari klinik olarak anlamli degildir.

Laboratuvar o6l¢iimlerini rapor eden tim calismalarin sonuglarini bir havuzda toplamak hasta
populasyonlarinin, girisimlerin tipi ile zamanlamasinin ve sonug¢ O6l¢imleri zamanlamasinin
heterojenligi sebebiyle mimkin olmamistir. Beklendigi gibi, demir uygulanmasi genellikle demir
deposunda ve Hb seviyesinde ylikselise yol agmistir.

Fetal sonuglar — oral ve/veya parenteral demir

Fetal sonuglar; oral demir ile plasebo verilen veya tedavi olmayan durumlarin, 42 oral demir ve
folik asit ile plasebo verilen veya tedavi olmayan durumlarin, “2) |V demir ile oral demirin, 43 |V
demir ve folik asit ile oral demir ve folik asitin €% 32) yve |IM demir ile oral demir ve folik asit 43
tedavisinin karsilastirmalarindan elde edilen kanitlarla degerlendirilmistir. Dogum agirligi, disilik
veya c¢ok distik dogum agirhg! insidansi, prematiire dogumlar (<37 haftalik gebelik) ayri ayr
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bildirilmistir. Rapor edilen fetal sonuglarda anlaml bir farklilik yoktur. Yalnizca iki arastirmada (2273)
oral demir ve folik asit, demir verilmeyen durumlara gore ortalama 57.7 g dogum agirhig
farklihgina dayanarak (klinik olarak anlamli olmayabilir) daha olumlu sonuglar vermistir.

Mortalite — oral ve/veya parenteral demir

iki sistematik derleme “2:43) oral demir ile plasebo verilen veya hic tedavi verilmeyenlerin, oral
demir + folik asit ile plasebo verilen veya tedavi olmayan durumlarin ve IV demir ile oral demirin
karsilastirmasinda mortalite oranini rapor etmistir. Maternal bir o6lim gorilmemistir, fakat
calismalar bu sonug igin zayiftir (n=278). iki adet seviye Ill calisma €2 49 demir veya demir + folik
asitin gebelik strecinde kullaniminin perinatal ve neonatal 6limleri énledigine dair bir etki ortaya
koymustur. Daha sonraki bir adet seviye Il arastirmada IV veya oral demir tedavilerine baglh higbir
istenmeyen etki bildirilmemistir. 48

3.3.2. Eritropoez uyarici ajanlar

Rekombinan EUA’lar kemik iliginde eritrositlerin Uretimini destekler; fakat EUA kullanimi 6zellikle
Hb seviyesinin normale yakin oldugu durumlarda basta tromboemboli olmak (zere tedavi
komplikasyonlari ile iliskilendirilmistir. Enfeksiyon veya inflamasyona bagh olarak eritropoezin
baskilanmasi nedeniyle IV demire yanit vermeyen ve transflizyonu kabul etmeyen agir anemik
hastalarda EUA kullanilmasi, risk-fayda dengesi gz éniinde bulundurularak degerlendirilmelidir.(®”)
Uciincii trimesterde EUA kullanilmasinin giivenli oldugu ve Hb degerini yiikseltmede demir siilfatla
birlikte kullanildiginda, tek basina demir silfat kullanimina gére daha hizli yikselme sagladig
gosterilmistir. Ancak fetal biiyiime agisindan fark saptanmamistir. (72

EUA’lar su anda Tirkiye’de kronik bobrek hastaligi ve miyelodisplastik sendromda direncli
aneminin tedavisi igin ruhsathdir.

Fonksiyonel performansin ikincil sonuclari icin ya kanitlar kisith ya da hi¢ kanit yoktur.
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Kanit 6nermeleri — eritropoez uyarici ajanlar

Kanit

Tutarhlik

Klinik etki

Genellestirilebilirlik

Uygulanabilirlik

KO2.43

Demir eksikligi anemisi olan gebelerde
demir tedavisine EUA eklenmesinin
transflizyon insidansi (zerindeki etkilsi
belirsizdir.

vV

Cc
O

ub

AN

<
AN

KO2.44

Postpartum demir eksikligi anemisi olan
kadinlarda  demir tedavisine EUA
eklenmesinin  transflizyon  insidansi
Uzerindeki etkisi belirsizdir.

vV

vV

ub

vV

K02.45

Demir eksikligi anemisi olan gebelerde
demir tedavisine EUA eklenmesinin
laboratuvar sonuglari (izerindeki etkisi
belirsizdir.

Vv

vv

KO2.46

Postpartum demir eksikligi anemisi olan
kadinlarda  demir  tedavisine EUA
eklenmesinin  laboratuvar  dlgliimleri
Uzerindeki etkisi belirsizdir.

Vv

vv

vv

KO2.47

Demir eksikligi anemisi olan gebelerde
demir tedavisine EUA eklenmesinin
tromboembolik olaylar Uzerindeki etkisi
bilinmemektedir (kanit yok).

ub

ub

ub

ub

ub

KO2.48

Postpartum demir eksikligi anemisi olan
kadinlarda demir tedavisine EUA
eklenmesinin  tromboembolik olaylar
Uzerindeki etkisi belirsizdir.

Vv

vV

ub

vV

vV

k02.49

Demir eksikligi anemisi olan gebelerde
demir tedavisine EUA eklenmesinin fetal
sonuglar tzerindeki etkisi belirsizdir.

Vv

ub

ub

vV
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Postpartum demir eksikligi anemisi olan

K62.50 kadmlard:?\‘ demir tedaV|5|.r.1e . EUA uD UD UD uD uD
eklenmesinin fetal sonuglar Uzerindeki
etkisi bilinmemektedir (kanit yok).
Gebelerde demir tedavisine  EUA

K&2.51 eklenrr?esmm m?terrlal ye perlnat'a! uD uD uD uD uD
mortalite Uzerindeki etkisi
bilinmemektedir (kanit yok).

N Vv v X uD

EUA’lar gebelerde rutin olarak kullanilmamalhdir (DERECE C).

Sistematik derleme ve manuel arastirma sirecinde EUA’lar ve demiri yalnizca demir ile
karsilastiran iki adet seviye | ¢alisma 4% 79 ve ardindan gelen iki adet seviye Il ¢alisma (& 77)
bulunmustur. Sistematik derleme iyi kalitededir ve 5 adet RKC ise diisiuk veya belirsiz yanilgi riski

ONERI — eritropoez uyarici ajanlar

UYGULAMA NOKTASI — eritropoez uyarici ajanlar

icermektedir.
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Mortalite — eritropoez uyarici ajanlar

Mortalite rapor eden bir ¢calisma bulunamamistir.

Transfiizyon insidansi — eritropoez uyarici ajanlar

Yalnizca demir ile tedavi edilen ve demir + EUA’lar ile tedavi edilen anemik gebeler arasinda
transfiizyon insidansi acgisindan bir fark gozlenmemistir. Ancak toplam olay sayisi distktir
(cahsmaya katilan 180 hastadan sadece 2 tanesi transfiizyon almistir) ve genis gliven sinirlari
gozlenmistir. Bu ylizden ¢alismalar bir fark ortaya koymak ve bir sonuca varmak icin yetersizdir.

Laboratuvar oélgiimleri — eritropoez uyarici ajanlar

Laboratuvar él¢iimleri, 4 calismada rapor edilmistir. 4% 7577 Bjr calisma 48 tedaviden sonra ikinci
haftada yalnizca demir lehine artmis Hb dizeyleri gostermistir, ancak bu farklihklar 6. haftada
devam etmemektedir. Bir RKC'de gebelikte 3. trimesterde demir ile birlikte kullanildiginda Hb
diizeylerinde anlamli yiikselme sagladig gdsterilmis Z4 olsa da bir orta kaliteli RKC’de postpartum
ciddi anemi tedavisinde demir tedavisine EPO eklenmesinin Hb ylkselmesi lzerine anlaml etkisi
gorilmemistir. (22)

Tromboembolik olaylar — eritropoez uyarici ajanlar

iki calismada 7> 72) tromboembolik komplikasyonlar rapor edilmistir. Bir farklilik gézlenmemistir,
fakat calismalar bir fark ortaya koymak igin yetersizdir ve bir sonuca varilamamistir.

Fetal sonuglar — eritropoez uyarici ajanlar

Bir calisma 43 fetal sonuclari rapor etmistir: 37 haftadan énce dogum ve dogum agirligi acisindan
bir farklihk gézlenmemistir.

Ozet - eritropoez uyarici ajanlar

EUA’larin uygulanmasi ile ilgili rapor edilen sonuglari bir havuzda toplamak, hasta popiilasyonlari
ve girisimlerin heterojenligi sebebiyle mimkin olmamistir. Bireysel calismalardaki sayilar distktir
ve calismalar, sonuglarda anlaml bir fark bulabilmek icin yetersizdir

iNSA.N KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI .
PROGRAM OTORITESI

GOPA

54



Bu proje Avrupa Birligi ve Tirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Y6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Sozlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

3.4. Kan bilesenlerinin sonuglar lizerindeki etkisi

Soru 3 (Girisimsel soru)

Gebelerde TDP, kriyopresipitat, fibrinojen konsantreleri ve/veya trombosit
transflizyonunun hasta sonuclari tizerindeki etkileri nelerdir?

Bu sorunun amaci gebelerde taze donmus plazma (TDP), kriyopresipitat, fibrinojen ve trombosit
transfiizyonunun mortalite, kanama sikligi ve transflizyonla iliskili istenmeyen olaylar Gzerindeki
etkisini degerlendirmektir.

TDP normal plazmada bulunan tim koagllasyon faktorlerini icerir. Gebelerde baslica PPK sirasinda
koagtilasyonu dizeltmek amaciyla kullanilir. Diger kullanimlari gebelerin karaciger hastaligi igin
tibbi yonetime ihtiya¢ duydugu durumlar, koagilasyon faktér bozukluklari ve trombotik
trombositopenik purpura gibi durumlardir; bu endikasyonlar icin Hasta Kan Ydnetimi Rehberi:
Modiil 3 — Dahili Hastaliklar’a @ basvurunuz. Kriyopresipitat ve fibrinojen konsantresi, diisiik
fibrinojen seviyelerini diizeltme amaciyla kullanilan ajanlardir.

TAZE DONMUS PLAZMA

Taze donmus plazma, tim pihtilasma faktorlerini, antikoagtilan ve fibrinolitik proteinleri de icerir.
Faktorlerin aktivitesi kisisel farkliliklar gosterir, dondurma ve ¢6zme sirasinda azalir. Faktorlerin
plazma aktivitesini arttirmak igin buytk hacimler (10-30 mL/kg) gereklidir. Yiiksek miktarda TDP
transfizyonu ise volim ylkiine neden olabilir. Ayrica TDP transflizyonu ile patojen bulasi
olusabilir.

FIBRINOJEN, KRIYOPRESIPITAT

EK, kolloid ve kristalloid replasmani yapilan masif kanamali hastalarda, seviyesi hizla kritik
seviyelere disen ilk kogiilasyon faktérii fibrinojendir. 8 PPK’li hastalarda kanama siddeti,
fibrinojen diizeyleriyle iliskilidir. PPK disindaki ciddi kanamalarda da fibrinojen replasmani kanama
ve transfiizyon gereksinimini azaltir. 2 Fibrinojen diizeyinin 2 g/L’nin altinda olmasi, ciddi PPK
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riskini (%100 prediktif) artinr. €@ TDP 2-45 g/L (5.88-13.23 pmol/L fibrinojen igerirken,
kriyopresipitat 15-17 g/L fibrinojen icerir. €Y Kriyopresipitat, fibrinojenin yani sira faktor VIII, faktdr
Xlll, von Willebrand faktor ve trombosit mikropartikilleri igerir. Kriyopresipitat transflizyonu (bir
terapotik yetiskin kriyopresipitat dozu birgcok TDP Unitesinden hazirlandigi icin) hastayi birden fazla
bagisciya maruz birakir. Ancak fibrinojen konsantresinin 1 g’lik dozu 50 ml distile su ile
sulandirilarak uygulanir, volim yiiklenmesi ve patojen bulasi riski azdir.

Ulkemizde fibrinojen konsantresinin, kongenital fibrinojen eksikligi veya yoklugu ile edinilmis
hipofibrinojenemi (siddetli karaciger parankim hastaligi, artmis DIiK, koagiilopatiye bagh artmis
fibrinojen kayiplari) olan hastalara uygulanmasi Sosyal Giivenlik Kurumu tarafindan 19 Subat 2009
tarihinde onaylanmustir.

TROMBOSIT

Trombosit transfiizyonu masif transfiizyon protokollerinin bir pargasi olmasina ragmen ciddi ve
devam eden PPK’da kullanimina dair ¢ok az kanit vardir. Travay 6ncesi trombosit sayisi diisiik olan
gebelerde (preeklampsi/eklampsi veya kaltsal/ immun/gestasyonel trombositopeni) ablasyo
plasenta, amnion sivi embolisi, ciddi veya major kanamaya bagh gelisen trombositopeni,
reslsitasyon stratejisinden ¢ok fazla etkilenebilir.

Kanit 6nermeleri — taze donmus plazma (kanamali
hastalar)

Kanit

Tutarhhk

Klinik etki
Genellestirilebilirlik
Uygulanabilirlik

PPK olan hastalarda TDP’nin maternal

KO3.1 mortalite Gzerindeki etkisi belirsizdir.

>
<
<
<
Cc
O
<
<
<
<

PPK olan hastalarda TDP’nin transflizyon

KO3.2 ihtiyaci Gzerindeki etkisi belirsizdir.

>
c
o
>
<~
<
N
<

PPK olan hastalarda TDP transfiizyonuna

karar verirken TDP transflizyonu ile iliskili
CiO’lar (TACO, TRALI, diger?) gz dniinde

bulundurulur.

KO3.3 v v v v v
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PPK olan hastalarda TDP’nin kanama

KO3.4 | kontroliinde ek girisim ihtiyaci tizerindeki X ubD uD NV N4
etkisi belirsizdir.
VY vV v X ub
=
= =
Q =
—_ = 5
N~ v ‘b;‘ ©
. . = 'E,‘ u %
Kanit onermeleri - taze donmus plazma - T% ~ 3 =
. . . c 8 = c &0
(kanama riski olan koagtilopatili hastalar) 3 5 = g >
Kanama riski olan ve anormal koagilasyon
KO3.5 | profili bulunan gebelerde TDP’nin maternal X JVV ubD JV JV
mortalite Gzerindeki etkisi belirsizdir.
. Kanama riski olan ve anormal koagiilasyon
KO3.6 profili"bulun?n .gebelfardg TDP'.nin N UD UD UD UD UD
transflizyon ihtiyaci tizerindeki etkisi
bilinmemektedir (kanit yok).
Kanama riski olan ve anormal koagiilasyon
profili bulunan gebelerde TDP’nin
transfiizyonla iliskili CiO’lar (TACO, TRALI ve
. diger?) acisindan riskleri géz 6niinde
KO3.7 | bulundurulur. v v v v v
Kanama riski olan ve anormal koagiilasyon
K63.8 profili bulunan gebelerde TDP’nin kanamayi uD uUD UD UD UD

kontrol amach ek girisim ihtiyaci Gizerindeki
etkisi bilinmemektedir (kanit yok).

VvV VAVE R X ubp
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Kanit 6nermeleri — kriyopresipitat, fibrinojen
konsantresi veya trombosit transflizyonu
(kanamali hastalar)

Kanit

Tutarlilik

Klinik etki
Genellestirilebilirlik
Uygulanabilirlik

PPK’si olan hastalarda kriyopresipitat,
fibrinojen konsantresi veya trombosit
K03.9 | transfiizyonunun maternal mortalite ubD ubD ubD ub ubD
Gzerindeki etkisi bilinmemektedir (kanit
yok).

PPK’si olan hastalarda kriyopresipitat,
KO3.10 fibrinojen konsantresi veya trombosit
transflizyonunun transfiizyon ihtiyaci ubD ubD ubD ub ub
Gzerindeki etkisi bilinmemektedir (kanit
yok).

PPK’si olan hastalarda kriyopresipitat,
fibrinojen konsantresi veya trombosit
transflizyonunun transfuzyonla iligkili
CiO’lar (TACO, TRALI, ve diger?) acisindan
K63.11 riskleri goz 6niinde bulundurulur. v v v v v

PPK’si olan hastalarda kriyopresipitat,
fibrinojen konsantresi veya trombosit
KO3.12 | transfiizyonunun kanamayi kontrol ub ub ub ub ub
amach ek girisim ihtiyaci tGzerindeki etkisi
bilinmemektedir (kanit yok).

VvV VAVE R X ubp
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Kanit ©Onermeleri — kriyopresipitat, fibrinojen
konsantresi veya trombosit transflizyonu (kanama
riski olan koaglilopati hastalari)

Kanit

Tutarhlik

Klinik etki

Genellestirilebilirlik

Uygulanabilirlik

KO3.13

Kanama riski olan ve anormal koagiilasyon
profili bulunan gebelerde kriyopresipitat,
fibrinojen konsantresi veya trombosit
transflizyonunun maternal mortalite
Gzerindeki etkisi bilinmemektedir (kanit
yok).

ub

ub

ub

ubD

ub

KO3.14

Kanama riski olan ve anormal koagiilasyon
profili bulunan gebelerde kriyopresipitat,
fibrinojen konsantresi veya trombosit
transflizyonunun transfiizyon ihtiyaci
Gzerindeki etkisi bilinmemektedir (kanit
yok).

ub

ub

ub

ubD

ub

KO3.15

Kanama riski olan ve anormal koagiilasyon
profili bulunan gebelerde kriyopresipitat,
fibrinojen konsantresi veya trombosit
transflizyonunun transfiizyonla iliskili CiO’lar
(TACO, TRALI, ve diger?) agisindan riskleri goz
onlinde bulundurulur.

KO3.16

Kanama riski olan ve anormal koagililasyon
profili bulunan gebelerde kriyopresipitat,
fibrinojen konsantresi veya trombosit
transfiizyonunun kanamayi kontrol amacli ek
girisim ihtiyaci Gzerindeki etkisi
bilinmemektedir (kanit yok).

ub

ub

ub

ubD

ub

VvV
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Kanit onermeleri — kombinasyon veya sabit
oran tedavisi (kanamali hasta)

Kanit

Tutarhhik

Klinik etki

Genellestirilebilirlik

Uygulanabilirlik

PPK’si olan hastalarda kombinasyon veya
sabit oran tedavisinin (TDP,
kriyopresipitat, fibrinojen konsantresi
ve/veya trombosit transflizyonu)
transflizyon ihtiyaci tGzerindeki etkisi
belirsizdir.

KO3.17

ubD

ub

«
«

«
«

PPK’si olan gebelerde kan bilesenlerinin
kombinasyon veya sabit oran seklinde
verilmesinin (TDP, kriyopresipitat,
KO3.18 | fibrinojen konsantrasyonu ve/veya
trombosit transflizyonu) kanamayi
kontrol amagli ek girisim ihtiyaci
Uzerindeki etkisi belirsizdir.

ub

Vv

Vv

Vv VAVE S X ub

UYGULAMA NOKTALARI — kanamali gebeler ve kanama riski altindaki koagiilopatili

hastalar

Tim dogum servisleri kolay anlasilir ve uygulanabilir bir PPK y6netim algoritmasina sahip
olmali ve diizenli olarak acil-durum tatbikatlari yapmalidir. Bu algoritmada; lokal kaynaklar,
uzman oOnerileri, kan bilesenleri ve ekipmanlarina erisim olanaklari
bulundurulur. Ekipler, PPK’y1 6nlemek ve PPK’'nin erken belirtilerini tanimak igin egitilirek
farmakolojik, mekanik ve cerrahi yontemlerle PPK’yi durdurur.

Major obstetrik kanamasi olan kadinlarda klinik gozlemlere ek olarak asagidaki parametreler

erken ve diizenli olarak 6l¢lilmelidir:
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o Kritik fizyolojik bozukluga isaret eden degerler asagida siralanmaktadir:
e vicut sicakhgi <35°C

e pH <7.2, baz a¢ig1 —6’dan kot ise, laktat >4 mmol/L

« lyonize kalsiyum <1.1 mmol/L

e trombosit sayisi <75 x 109/L

e PT>1.5 x normal

e INR>1.5

e aPTT >1.5 x normal

« fibrinojen seviyesi <2 g/L
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e viicut sicakhgi

e asit baz durumu

e iyonize kalsiyum

e Hb

e trombosit sayisi

e PT/INR

e aPTT

« fibrinojen seviyesi

Basarih tedavi ile degerler normal seyretmelidir.

Masif transflizyon gerektiren obstetrik kanamasi olan kadinlarda onerilen kan bilesenleri
dozlarr®

e TDP:15-20 mL/kg

e trombosit: 1 eriskin terapotik dozu

e kriyopresipitat: 150-200 mL terapotik dozu (4-6 mL/kg)

e vyada hematoloji/transfiizyon uzmani tarafindan énerildigi sekilde

Genel olarak >50 x 10°/L trombosit sayisi vajinal dogum veya sezaryen cerrahisi icin kabul
edilebilir degerlerdir; fakat daha diistik trombosit sayilari da tolere edilebilir. Devam eden ciddi
PPK’da eger trombosit sayisi <50 x 10°/L veya HBT’lerde trombosit fonksiyon bozuklugu varsa
trombosit sayisi >50 x 10%/L olacak sekilde trombosit transfiizyonu yapilmasi konusunda gériis
birligi vardir.

Kriyopresipitat ve TDP’nin kanamasi olmayan (gizli kanama harig), anormal koagitilasyon testlerine
sahip gebelerde rutin kullanimi desteklenmemektedir.
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Gebelerde koaglilopatinin altinda yatan sebepler belirlenmeli ve tedavi edilmelidir. Trombosit,
kriyopresipitat veya TDP transflizyonu gerekli gorildigliinde (devam eden kanama varhginda),
her hasta icin risk ve faydalar degerlendirilmeli ve uzman gorist alinmalidir.

Daha Onceden hematolojik hastaligli bilinen (6rn. trombositopeni, kalitsal veya edinsel
koagiilasyon bozukluklari) gebelerin bu durumlari dogumdan 6nce optimize edilmeli,
dogum sirasinda ve sonrasinda multidisipliner bir yaklasim izlenmelidir.

Ciddi devam eden PPK’'li hastalarda klinik koaglilopati sliphesi ile birlikte koagllasyon
testlerinde bozukluk varsa; PT, INR, ve/veya aPTT laboratuvarin belirledigi normal degerlerin 1.5
kat Uzerindeyse ve/veya viskoelastik testlerde anormallik (ROTEM’de CT zamani uzunsa veya
TEG’de R zamani uzunsa) varsa standart doz TDP 15-20 mL/kg transflizyonu uygulanir.

Fibrinojen diizeyi 2 g/L altinda ise ve/veya ROTEM’de FIBTEM A5<12 mm ise oncelikle fibrinojen
konsantresi 25-50 mg/kg IV inflizyonla, eger fibrinojen konsantresi yoksa kriyopresipitat 4-6
mL/kg dozda verilir. Hipofibrinojeneminin diizeltiimesinde ilk tercih olarak TDP transflizyonu
uygun degildir.

Ciddi devam eden PPK’li hastalarda koaglilasyon testleri calisilir, eger laboratuvar testleri
U\P¥/| yapilamiyorsa ve 4 (nite EK verildikten sonra kanama halen devam ediyorsa, laboratuvar
sonuglari ¢ikana kadar en az 1:1 oraninda TDP:EK transflizyonuna devam edilir.

Sistematik gézden gecirme ve manuel tarama sireci masif PPK’da masif transflizyon protokoliiniin
bir parcasi olmasina ragmen masif olmayan PPK’li hastalarda TDP kullaniminin klinik etkinligine ve
TDP transfiizyonunun ne zaman yapilmasi gerektigine dair yiiksek kalitede RKC bulamamistir. iki
adet seviye | arastirmada ciddi kanamali PPK’li hastalarda (24 saat iginde 1000 ml ve Uzerinde
kanama), diger ciddi kanama hastalarinda gozlenen klinik durumlarla benzer sonuglar ortaya
cikabilecegi diistintlerek tavsiyelerde bulunulmustur. (€2 83)

Ug adet seviye | arastirmada ciddi devam eden PPK’li hastalarda klinik koagiilopati siiphesi ile
birlikte koagulasyon testlerinde bozukluk varsa; PT, INR ve/veya aPTT laboratuvarin belirledigi
normal degerlerin 1.5 kat Uzerindeyse ve/veya viskoelastik testlerde anormallik (ROTEM’de CT
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zamani uzunsa veya TEG’da R zamani uzunsa) varsa standart doz TDP 15-20 mL/kg transfiizyonu
uygulanmasina dair gorus birligi mevcuttur.

Travma olgularinda masif transflizyon protokollerinde yer alan EK:TDP oranlarina dair ¢ok gesitli
arastirmalar olmakla birlikte masif olmayan ancak ciddi PPK durumunda oran bazh protokollere
iliskin az sayida ¢alisma vardir. Ciddi devam eden PPK’li hastalarda bir an 6nce koagilasyon
testlerinin yapilmasi yol gostericidir. Ancak bu hastalarda koagtilasyon testleri yapilamiyorsa ve 4
unite EK verildikten sonra kanama halen devam ediyorsa, laboratuvar sonuglari ¢ikana kadar en az
1:1 oraninda TDP:EK transflizyonuna devam edilmesini 6neren bir adet iyi kalitede seviye | calisma
vardir. (84

>75 x 10°/L trombosit sayimi vajinal veya sezaryen dogum icin kabul edilebilir degerlerdir, fakat
daha disik trombosit sayilari da tolere edilebilir. Devam eden ciddi PPK’da trombosit yonetimine
dair bulunan g adet seviye | arastirmada trombosit sayisi <75x10°/L veya hasta basi testlerinde
trombosit fonksiyon bozuklugu varsa trombosit sayisi >50x10°/L olacak sekilde trombosit
transflizyonu yapilmasi konusunda oneriler vardir. Bu durumda 5-10 mL/kg standart dozda
trombosit transfiizyonu yapilmasi hakkinda goris birligi vardir. (4-86)

Laboratuvar 6l¢climleri ve fonksiyonel performans durumunun ikincil sonuglarina dair ya sinirli kanit
bulunmustur ya da hi¢ kanit bulunamamaistir.

Gebelerde perioperatif kanama y6netiminde hastalara profilaktik TDP transflizyonuna dair ¢alisma
yoktur. Ayrica sirotik hastalara da profilaktik TDP transfiizyonu yapilmasi dnerilmez. (€2 88)

Sistematik gbézden gecirme ve manuel tarama sirecinde, gebelikte transflizyon reaksiyonu igin
artmus risk ile iliskili oldugunu gdsteren bir adet iyi kalitede seviye Il calisma bulunmustur. 28)

PPK’li hastalarda kan bileseni transflizyonu ile transflizyon reaksiyonlarinin arttigini gosteren iyi
kalitede iki adet seviye Il calisma saptanmistir. (22-32)

Uzlasi ile olusturulmus Mindr ve Major (ciddi) PPK Yonetim algoritmalari EK-G’de sunulmustur.
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3.5. Kan koruma stratejilerinin kullanimi

Soru 4 (Girisimsel soru)

Gebelerde peripartum donemde kan kaybini en aza indirmeye yonelik obstetrik
olmayan stratejilerin transfiizyon ve klinik sonuclar tizerindeki etkileri nelerdir?

Sistematik gézden gecirme gebelerde asagidaki stratejileri arastirmistir:

hasta basi testi (HBT)

kan kurtarma

girisimsel radyoloji (GR)

rekombinan aktive faktor VII (rFVIla)

traneksamik asit (TXA)

Stratejilerin higbiri icin ikincil hasar sonuglari hakkinda kanit bulunamamistir ya da kisithdir.
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3.5.1. Hasta basi test (HBT)

—
= o
K =
— = 5
= s X @ B
Kanit onermeleri — hasta bagi test 5 5 < @ >
~ = ~ O o]

.. Gebelerde HBT’nin transflizyon ihtiyaci

kO4.1 Y y v X v v v

Uzerindeki etkisi bilinmektedir.

Gebelerde HBT'nin kanama kontroliinde
KO4.2 |ek girisim ihtiyaci (izerinde etkisinin v N4 v N4 v
olmadigi bilinmektedir

. Gebelerde HBT’nin maternal mortalite
KOA4.3 | izerindeki etkisi bilinmemektedir. ub ub ub ub ub

Gebelerde HBT'nin hiperkoagilabiliteyi
gosterebildigi bilinmekle beraber
tromboembolik olaylar lizerindeki etkisi
bilinmektedir.

KO4.4

Vv vV v X ub

Tarihsel olarak HBT, hastalarin bakimi sirasinda ve yerinde yapilabilen test olarak tanimlanir. Hb,
arteriyel kan gazlari ve kan glukozu gibi testleri icermektedir. Viskoelastik testler (TEG ve ROTEM)
de HBT olarak nitelendirilir. Glinimiizde TEG ve ROTEM tekniklerindeki gelismeler hasta basi pihti
formasyonu ve liziz testinin yapilmasina ve boylece kan bilesenleri tedavisi dahil klinik kararlar
alinmasina rehberlik etmektedir.

Klinik yorum — hasta bagi test (HBT)

Kalp cerrahisinde intraoperatif olarak trombosit analizine dayanan algoritmalarin kullaniimasinin
TDP ve trombosit transflizyonu insidansini distrdigine ve EK transflizyonu insidansini da
distrebilecegine dair kanitlar bulunmaktadir (Modiil 2 016). HBT’nin kanamasi olmayan gebe
kadinlarda PPK’y1 6ngérmemesi nedeniyle bu durumda kullanimi uygun degildir. HBT ile ilgili
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kanamasi olan gebelerde yapilmis iyi kalitede 3 g¢alisma incelenmistir. Bir seviye Il ¢alismada
postpartum kanamasi olan gebelerde FIBTEM egliginde fibrinojen konsantresi verilen ve
verilmeyen hastalarda kan kaybi, toplam verilen kan bileseni miktari, ek girisim gereksinimi ve
tromboz acisindan anlamli fark saptanmamistir. 2 jki adet seviye Il ¢alismanin birisinde
postpartum kanamasi olan gebelerde klinik kanama goézlemi ve viskoelastometrik degerlendirmeye
gore kisith TDP kullaniminin uygulanabilir ve hemostatik anlamda bir bozulma yapmadig
gosterilmis olup @2 diger calismada major obstetrik kanamasi olan kadinlarda viskoelastik test
kilavuzlugunda transflizyon vyapilan grup ile yapilmayan grup arasinda test kilavuzlugunda
transzflizyon verilen grupta kan bileseni miktarinda ve transfiizyon iliskili morbiditede anlamli
olarak azalma izlenmistir. %)

PPK’si olan hastalarda HBT major obstetrik kanama protokoli uygulanmaya karar verildiginde
algoritmanin bir pargasi olarak kullanilabilir. Devam eden PPK sirecinde FIBTEM >12 mm ise
fibrinojen replasmaninin klinik hemostazin dizeltilmesi Gzerindeki etkisi gdsterilememistir. Major
PPK sirecinde FIBTEM <7 mm ya da devam eden aktif kanamada FIBTEM <12 mm ise fibrinojen
replasmani klinik hemostazin iyilesmesine katki saglayabilir. (82 20, 92:94)

UYGULAMA NOKTALARI — hasta basi test

Major PPK’si olan gebelerde HBT (TEG ve ROTEM) kan ve kan urind transflizyon
ihtiyacinin belirlenmesinde yol gostericidir.

3.5.2. intraoperatif kan kurtarma

Kan kurtarma ameliyat sirasinda (intraoperatif) kaybedilen kanin toplanmasini ve yikanan
eritrositlerin tekrar inflize edilmesini kapsamaktadir. Ana hedeflerden birisi allojenik transflizyonu
diglrerek transflizyonla iligkili istenmeyen olaylarin azaltilmasini saglamaktir. Dogum ve gebelik
kanamalarinda kan kurtarma, genellikle yalnizca transflizyon gerektirecegi disiiniilen majér kan
kaybi olan ya da olmasi beklenen kadinlarda degerlendirilir.

Obstetrik ameliyatlarda kan kurtarma hakkindaki ¢ekinceler klinik uygulama ile teyit edilmemistir.
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Kanit 6nermeleri — intraoperatif kan kurtarma

Kanit

Tutarhhik

Klinik etki

Genellestirilebilirlik

Uygulanabilirlik

KO4.5

Plasenta previasi olan ya da transflizyonu
reddeden gebelerde, kan kurtarma yapilmadigi
durumlar ile karsilastirildiginda, uygulanan
intraoperatif kan kurtarmanin transfiizyon
gerekliligi Gzerindeki etkisi belirsizdir.

ub

ub

KO4.6

Plasenta previa olan ya da transfiizyonu
reddeden gebelerde, kan kurtarma yapilmadigi
durumlar ile karsilastirildiginda, uygulanan
intraoperatif kan kurtarmanin kanamayi
kontrol amagli ek girisim ihtiyaci Gizerindeki
etkisi belirsizdir.

ub

ub

KO4.7

Gebelerde intraoperatif kan kurtarmanin
maternal mortalite lizerindeki etkisi
bilinmemektedir (kanit yok).

ub

ub

ub

ub

ub

KO4.8

Kanama riski olan ve sezaryenle dogum yapan
kadinlarda kan kurtarma yapilmayan durumlar
ile karsilastinldiginda uygulanan intraoperatif
kan kurtarmanin allojenik kan transflizyonu
ihtiyaci tzerine etkisi benzerdir.

Vv

ub

KO4.9

Plasenta previasi olan ya da transflizyonu
reddeden gebelerde, kan kurtarma yapilmayan
durumlar ile karsilastirildiginda uygulanan
intraoperatif kan kurtarmanin tromboembolik
olaylar lizerindeki etkisi belirsizdir.

ub

ub

VvV
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UYGULAMA NOKTALARI —intraoperatif kan kurtarma

Gebelerde tahmin edilen kan kaybi miktarinin transflizyon gerektirebilecegi 6n
gorullyorsa kan kurtarma disinilmelidir.

Kan transfizyonunun bir secenek olmadigi (nadir kan grubuna veya coklu
alloantikora sahip) ve kanama riski yiksek gebelerde intraoperatif kan kurtarma
secenegi goz 6ninde bulundurulmalidir.

M Kan kurtarma; hasta secimi, ekipman kullanimi ve reinflizyon hakkinda bilgiler iceren

lokal bir uygulama rehberi gerektirir. Kan kurtarmayi gerceklestiren tim personelin
pratik ve teorik olarak kullanilan teknigi 6grenmesini ve uzmanlasmasini saglamak
icin periyodik olarak uygun egitim verilmesi planlanmalidir.

Kurtarilmis kan alan RhD negatif gebelerde kordon kani RhD pozitif ise, bir doz RhD
imminoglobulin  uygulamasi  gereklidir.  Feto-maternal kanama  testinin
degerlendirmesine gore ek dozlar da gerekebilir.

Sistematik gbzden gecirme ve manuel arastirma siireci gebelik ve dogum ortaminda kan kurtarma
tizerine hig Seviye | calisma bulamamistir. Bir adet diisiik 3 bir adet iyi 28 kalitede Seviye Il calisma
ve ikisi diisiik kalitede olmak {izere toplam 4 adet Seviye lll calisma bulunmustur. (22-100)

lyi kalitedeki Seviye Il calismada ©5 PPK riski olan sezaryenlerde standart yéntem ile rutin kan
kurtarma kullanimi kiyaslandiginda; allojenik kan transflizyonu oraninin benzer oldugu
bulunmustur. Dislk kalitede Seviye Il calismada ise sezaryen dogum sirasinda kan kurtarma
yapilan veya yapilmayan kadinlar arasinda allojenik EK transflizyonu insidansi agisindan anlaml bir
fark bulmustur. €3 Seviye Il @2 calismada ise kan kurtarma, kan transfiizyonu kullanimini
azaltmamistir. Diger Seviye Il ¢alismalarda karsilastirma gruplari olmadigi igin allojenik kan
transflizyonunu azalttigina yonelik yeterli veri yoktur.

Seviye Il ve Il g¢alismalarda 2629 intraoperatif kan kurtarma kullanimina bagli amnion sivi
embolisine rastlanmamustir. Seviye Il 29 calismada fetomaternal hemoraji oraninin kan kurtarma
grubunda daha yiiksek oldugu tespit edilmistir.
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Klinik yorum — intraoperatif kan kurtarma

Diger hasta gruplarindaki tecriibelere dayanarak transfiizyon gerektirebilecek majoér kan kaybi riski
olan gebelerde kan kurtarmayi mantikh bir girisim olarak uygun bulmaktadir.

Dogum (sezaryen veya vajinal) yapan gebelerde PPK yonetiminde, genellikle yalnizca transfiizyon
gerektirecegi dislintlen major kan kaybi olan ya da olmasi beklenen kadinlarda maliyet ve
giivenlik agisindan rutin kullanimi énerilmese de kan kurtarma distiniilebilir. (26 01)

Salvo c¢alisma grubu standart yontem ile rutin kan kurtarmayi ekonomik agidan karsilastirdiginda
maliyette bir belirsizlik oldugunu ancak rutin kan kurtarma stratejisinin allojenik kan
transfiizyonundan kaginmada marjinal olarak daha efektif bir ydntem oldugunu bildirmistir. (102)

3.5.3. Girisimsel radyoloji (GR)

Gebelerde GR tipik olarak kanamayi kontrol ve dogurganligin korunmasi amaciyla uterusa giden
ana damarlarin tikanmasi icin kullanilan iliyak balon kateterlerini ve transkateter arteriyel
embolizasyonu icermektedir. Yiksek riskli gebelerde (6rn: plasenta previa, plasenta akreta) dogum
oncesinde PPK profilaksisi icin GR islemi uygulanmasi gerekebilir. Deneyimli bir radyologun
gozetiminde vyapilmasi gereken bu islemin akut alt ekstremite arter trombozu, arteriyel
psodoanevrizma, arteriyel diseksiyon veya riiptiir, maternal-fetal radyasyon maruziyeti gibi yan
etkileri de mevcuttur, (103, 104)

Kanit 6nermeleri — girisimsel radyoloji

Kanit

Tutarhhk

Klinik etki
Genellestirilebilirlik
Uygulanabilirlik

Plasenta yapisma anomalisi stiphesi
bulunan kadinlarda, onleyici GR (iliyak
KO4.10 | balon kateterler veya yalnizca NS v
embolizasyon) transflizyon gerekliligini
azaltabilir.

<
<
AN
<
AN

Plasenta yapisma anomalisi siiphesi
bulunan kadinlarda, onleyici GR (iliyak
balon kateterler veya yalnizca
embolizasyon) kanamayi kontrol
amach ek girisim ihtiyaci tGzerindeki
etkisi bilinmemektedir.

kO4.11
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K04.12

Plasenta yapisma anomalisi stiphesi
bulunan kadinlarda, onleyici GR (iliyak
balon kateterler veya yalnizca
embolizasyon) maternal mortalite
Uzerindeki etkileri belirsizdir.

ubD

ubD

vV

vV

KO4.13

Plasenta yapisma anomalisi stiphesi
bulunan kadinlarda, dnleyici GR (iliyak
balon kateterler veya yalnizca
embolizasyon) tromboembolik olaylar
Uzerindeki etkileri belirsizdir.

ub

vV

vV

KO4.14

Major obstetrik kanamasi olan
kadinlarda GR (iliyak balon kateterleri
veya yalnizca embolizasyon)
transflizyon gereksinimi izerindeki
etkisi bilinmemektedir (kanit yok).

ub

ub

ub

ub

ub

KO4.15

Major obstetrik kanamasi olan
kadinlarda GR (iliyak balon kateterleri
veya yalnizca embolizasyon) kanamayi
kontrol amagli ek girisim ihtiyaci
Uzerindeki etkisi bilinmemektedir
(kanit yok).

ub

ub

ub

ub

ub

KO4.16

Major obstetrik kanamasi olan
kadinlarda GR (iliyak balon kateterleri
veya yalnizca embolizasyon) maternal
mortalite Gzerindeki etkisi
bilinmemektedir (kanit yok).

ub

ub

ub

ub

ub

KO4.17

Major obstetrik kanamasi olan
kadinlarda GR (iliyak balon kateterleri
veya yalnizca embolizasyon)
tromboembolik olaylar tGzerindeki
etkisi bilinmemektedir (kanit yok).

ub

ub

ub

ub

ub

VvV
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UYGULAMA NOKTALARI - girisimsel radyoloji

Secilmis gebelerde PPK gelismeden oOnce GR’nin, islem sonrasi ortaya cikabilecek
komplikasyon riskleri ile potansiyel faydalari arasindaki denge gozetilerek uygulanmasi
tavsiye edilir.

Terapotik GR, major obstetrik kanama tedavisindeki rolii bilinmemesine ragmen genel
yonetim yaklasiminda degerlendirilebilir. Obstetrik kanama tedavi protokoliinde
farmakolojik (uterotonik ve prokoagulan) ve cerrahi ve/veya endovaskiler girisimlerin
kullanimi 6nerilir. Uterin atoniye bagl PPK tedavisinde, diger yontemlerin basarisiz olmasi
durumunda ve uygun teknik kosullar varliginda selektif uterin arter embolizasyonu tavsiye
edilir.

insidans ve miktar — girisimsel radyoloji

Plasenta akreta spektrumu (PAS) nedeniyle cerrahi gecirecek gebelerde sonuclari iyilestirmek
amaciyla GR yapilan 1 adet seviye | sistematik derleme vardir. PAS olan gebelerde GR islem yapilan
hastalarda yapilmayanlara gore tahmin edilen kan kaybi ve transflizyon gereksiniminin azaldigi
gosterilmistir. PAS varliginda; gebelere cerrahi dncesinde GR yapilmasi imit vaad etmektedir. (105

Klinik yorum — girisimsel radyoloji

Kanamayi durdurma amagli GR tekniklerin kullanimi degerlendirilirken, bu girisime erisimde
yasanacak gecikmelerle iliskili riskler dogurganligin korunmasi ile ilgili faydalar dikkatli olarak
dengelenmelidir. GR teknikleri menstiirasyon ve dogurganligi etkilemiyor gériinmektedir. (208)

3.5.4. Rekombinan aktive faktor VII

Rekombinan aktive faktor VII (rFVIla) koaglilasyon faktorleri FVIII veya FIX’a karsi inhibitorleri
bulunan hemofili A ve B hastalarinda, konjenital faktér VII eksikligi ve Glanzmann trombastenisi
bulunan hastalarin ameliyatlarinda kanamanin kontroli ve o6nlenmesi icin profilaksi amacli
kullanilmaktadir. Agir kanamalarin yonetiminde ek bir hemostatik ajan olarak kullanimi anlamh
olarak daha iyi klinik sonuclar ile iliskilendiriimemistir ve tromboembolizm riskini arttirma
potansiyeline sahiptir.
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Kanit 6nermeleri — rekombinan aktive faktor VII

Kanit

Tutarhlik

Klinik etki

Genellestirilebilirlik

Uygulanabilirlik

KO4.18

Masif PPK’siI olan kadinlarda rFVIla’nin
kullanildig ve kullanilmadigi durumlar
karsilastirildiginda transflizyon ihtiyaci
Uzerindeki etkisi belirsizdir.

AN

ub

<
AN

AN

KO4.19

Masif PPK’sI olan kadinlarda rFVIla’nin
kullanildig ve kullanilmadigi durumlar
karsilastirildiginda, kanamayi kontrol
amacl ek girisim ihtiyaci (histerektomi
ve uterin arter embolizasyonu)
Gzerindeki etkisi belirsizdir.

vV

ub

vV

KO4.20

Masif PPK’sI olan kadinlarda rFVIla’nin
kullanildigi ve kullanilmadigi durumlar
karsilastirildiginda, maternal mortalite
Gzerindeki etkisi belirsizdir.

ub

vV

KO4.21

Masif PPK’si olan kadinlarda rFVIla’nin
kullanildigi ve kullanilmadigi durumlar
karsilastirildiginda, tromboembolik
olaylar uzerindeki etkisi belirsizdir.

ub

vV

Vv
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UYGULAMA NOKTALARI — rekombinan aktive faktor VII

Yiksek fatal tromboz riski nedeniyle profilaktik rFVIla kullanimi énerilmez.
Major PPK yonetiminde rutin rFVIla kullanimi ruhsatli olmadigindan uygun degildir.

Hayati kanamasi olan gebelerde yalnizca konvansiyonel, cerrahi veya girisimsel radyolojik
yontemlerin ve/veya yogun koagllasyon tedavisinin basarisiz olmasi halinde endikasyon
disi” rFVlla kullanimi degerlendirilebilir.

rFVIla yalnizca lokal olarak adapte edilmis bir PPK algoritmasinin bir parcasi olarak
endikasyon disi uygulanabilir.

Hayati tehlike olusturan PPK’si olan gebelere, eger uygulanacaksa, rFVlla IV bolus (3-5
dakikada) 90 ug/kg verilebilir.

rFVIla‘nin PPK olan gebelerde kullanimiyla ilgili bir adet seviye Il, dort adet seviye lll calismaya
rastlanmistir. 297-111) (jc tane seviye Il calismanin sonuclarina gére rFVila kullaniminin EK,
fibrinojen, TDP ve trombosit ihtiyacini azalttigi gozlenirken, bir seviye Il calismanin sonucunda kan
bilesenleri kullaniminda anlamli bir azalma izlenmemis hatta bir seviye Ill calismada ise daha cok
kan bileseni ihtiyaci oldugu gorilmustiir. Kan bilesenleri ihtiyacinin fazla olmasi daha agir kanamal
hasta secim yanhligina baglanmistir. rFVIIa’ nin profilaktik kullanimiyla ilgili yapilmis iki adet seviye
I, iki adet seviye Il ¢alisma bulunmustur. 112115 By calismalarin sonucuna gore kan kaybi,
transflizyon gereksinimi ve 6lim oranlar Gzerine etkisinin olmadigi; kanama kontroliinde basarili
olsa da, tromboembolik olay riskinde artisa neden oldugu gosterilmis olup bir galisma harig
digerlerinde histerektomi gereksiniminde azalma gosterilememistir.
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Klinik yorum — rekombinan aktive faktor VII

Obstetrik kanama yonetiminde rFVlla kullaniminin medikal tedavi, kan bilesenleri kullanimi,
konservatif girisimsel islemler sonrasi halen kanama kontroll saglanamayan hastalara saklanmasi
gerektigi tavsiye edilir. Bunun disinda major PPK yonetiminde rutin kullanim icin ruhsatli degildir
ve roll yalnizca standart obstetrik, cerrahi ve transflizyon uygulamalarinin basarisiz oldugu, devam
eden major kanamalar ile sinirlandiriimalidir. Ancak rFVlla etkinligi ig¢in asidoz, hipovolemi,
hipotermi, hipokalsemi, trombositopeni ve hipofibrinojenemi diizeltilmelidir.

3.5.5. Traneksamik asit

TXA’nin mekanizmasi obstetrik populasyonda PPK kontrolliinde etkinligi konusunda glincel veriler
mevcuttur. TXA, plazminojenin fibrinin yikimindan sorumlu bir molekil olan plazminin
aktivasyonunu yarismali bir sekilde inhibe ederek antifibrinolitik rol oynar. Cerrahi ve travmali
hasta popllasyonlarinda kan kaybinin azaltilmasi amaciyla TXA kullanimini destekleyen gligli
kanitlar bulunmaktadir. (116 117)

Kanit 6nermeleri — traneksamik asit

Kanit

Tutarlilik

Klinik etki
Genellestirilebilirlik
Uygulanabilirlik

Sezaryenle dogum yapan kadinlarda
antifibrinolitik tedavinin (tek basina TXA)
rutin kullaniminin transfiizyon ihtiyaci
Uzerindeki etkisi belirsizdir.

KO4.22 vV

Cc
O
<
<
<

Vajinal dogum yapan kadinlarda
antifibrinolitik tedavinin (tek basina TXA)
rutin kullaniminin transfiizyon ihtiyaci
Uzerindeki etkisi belirsizdir.

K64.23 v uD ub v v

Sezaryen dogum yapan kadinlarda
antifibrinolitik tedavinin (tek basina TXA)
KO4.24 | rutin kullaniminin kanamayi énleme N4 VvV ubD N4 v
amach ek girisim ihtiyaci tGzerindeki etkisi
belirsizdir.

Vajinal dogumdan sonra postpartum
kanamasi olan kadinlarda antifibrinolitik
KO4.25 | tedavinin (TXA) rutin kullaniminin N4 ub ubD N4 N4
kanamayi kontrol amach ek girisim
ihtiyacini azaltmamistir.
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KO4.26

Sezaryen dogum yapan kadinlarda
antifibrinolitik tedavinin (TXA) rutin
kullaniminin maternal mortalite tzerindeki
etkisi belirsizdir.

Vv

ubD

ubD

vV

KO4.27

Vajinal dogum yapan kadinlarda
antifibrinolitik tedavinin (TXA) rutin
kullaniminin maternal mortalite
Gzerindeki etkisi belirsizdir.

VAV

ubD

ubD

vV

KO4.28

Vajinal dogumdan sonra postpartum
kanamasi olan kadinlarda antifibrinolitik
tedavinin (TXA) rutin kullaniminin
maternal mortalite Gzerindeki etkisi
belirsizdir.

vV

ub

ub

vV

vV

KO4.29

Sezaryenle dogum yapan kadinlarda
antifibrinolitik tedavinin (TXA) rutin
kullaniminin tromboembolik olaylar
Gzerindeki etkisi belirsizdir.

v

ub

ub

vV

KO4.30

Vajinal dogum yapan kadinlarda
antifibrinolitik tedavinin (TXA) rutin
kullaniminin tromboembolik olaylar
Uzerindeki etkisi belirsizdir.

vv

ub

ub

vv

KO4.31

Vajinal dogumdan sonra postpartum
kanamasi olan kadinlarda antifibrinolitik
tedavinin (TXA) rutin kullaniminin
tromboembolik olaylar Gzerindeki etkisi
belirsizdir.

Vv

ub

ub

vV

Vv

KO4.32

Plasenta problemleri veya tanimlanmamis
antepartum kanamasi olan kadinlarda
antifibrinolitik tedavinin (tek basina TXA)
rutin kullaniminin tromboembolik olaylar
Uzerindeki etkisi belirsizdir.

ub

ub

vV

Vv

vvv
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UYGULAMA NOKTALARI - traneksamik asit

PPK’y1 dnlemek amaciyla TXA rutin olarak verilmemelidir.

PPK basladiktan sonraki ilk 3 saat igcinde 1 gram TXA IV inflizyonla 10 dk iginde verilir,
kanama halen devam ediyorsa ilk dozdan 30 dk sonra IV 1 gram TXA tekrarlanir.

TXA yalnizca genel hasta yonetimi kapsaminda uygulanmalidir; protokol kanamanin kontrold,
fizyolojik ve metabolik parametreler, koagilasyon durumu ve ates yonetimi konusunda azami
dikkati icermelidir.

TXA'In PPK’y1 6nlemedeki kullanimiyla ilgili iki adet seviye | calisma rutin uterotonik tedaviye
eklenen TXA ile postpartum kan transfliizyonu ve medikal girisim gereksiniminin azaldig
gosterilmistir. Ancak maternal mortalite, ciddi morbidite, tromboembolik olaylar Gzerine etkileri
acisindan sonuglar net degildir. 118 119) Bjr gdet seviye Il calismada (WOMAN calismasi) vajinal veya
sezaryenle dogum sonrasi PPK olan kadinlara TXA verilmesi plasebo ile karsilastirildiginda, TXA alan
grupta PPK’ya bagl 6lim oraninda anlaml azalma izlenmistir. iki grup arasinda histerektomi
gereksinimi ve tromboembolik olaylar acisindan fark gériilmemistir. 229 Ozellikle dogum sonrasi ilk
3 saatte TXA uygulananlarda kanamaya bagli 6lim oraninda ve her 15 dakikada bir gecikmede bu
faydanin %10 civarinda azaldigini gdsteren bagka bir calisma da mevcuttur. 221 2017 yilinda DSO,
acil obstetrik bakim verilen merkezlerde TXA’nin erisilebilir olmasi gerektigini ve PPK durumunda
hayati 5neme sahip bir tedavi ydntemi olarak kullanilabilecegi belirtilmistir. (122)

Klinik yorum

TXA'nin halen Ulkemizde plazminojen aktivatorlerinden zengin veya endokrin etkiler altindaki
dokularda olusan kanamalarda ya da travmalari takiben ortaya ¢ikan lokal veya yaygin primer
hiperfibrinolize bagli hemorajiler ile sekonder hemoraji riski olan durumlar ve obstetrik girisimler
sirasinda sonrasinda gézlenen kanamalarda kullanimi endikedir.

Obstetrik olmayan (cerrahi ve travma) popilasyonlarda kanama kontroliinde TXA kullanimini
destekleyen giicli kanitlar bulunmaktadir. @23 PPK’da kullanimda TXA’nin transfiizyon insidansi ve
hacmi Uzerinde ve vajinal veya sezaryenle dogumdan sonra PPK’da kanamayi kontrol amach
kullanimi Gzerindeki etkisi 6nceki verilere gére belirsiz olmasina ragmen, giincel kanitlar 1siginda
kanamaya bagh olimleri azalttigindan, gebelerde bu ilacin kullanilmasi akilcidir. Gebelerde,
uygulamanin optimal zamanlamasi bilinmemekle beraber, ilk 3 saatte uygulamanin daha etkin
oldugu bilinmektedir.
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4. Arka plan sorulari

Gebelerde HKY ile ilgili arka plan sorulari olusturulmustur. HKY’nin ilk prensibi kan hacminin ve
eritrosit hacminin optimize edilmesi olmasina karsin, gebelerde en iyi maternal ve fetal sonuglar ile
iliskilendirilen Hb seviyesi halen bilinmemektedir. ilk soru gebelerde anemiyi ve sebeplerini
incelemektedir.

Gebelik ve dogumda kan transfiizyonu pek sik rastlanan bir girisim degildir, 124 fakat agir kanama
¢ok hizli ve umulmadik zamanlarda ortaya ¢ikabilecegi icin tiim dogum servisleri boyle bir duruma
karsi uygun prosedirlere ihtiya¢c duyar. Gebelerde transflizyon desteginin teknik, lojistik ve
planlama asamalari arka plan sorulari 2-4 arasinda daha ayrintili incelenmistir.
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4.1. Bir risk faktorii olarak anemi

Arka plan sorusu 1

Anemi gebelikle ilgili istenmeyen sonuclar lzerinde bagimsiz bir faktor mudar?
Gebelikte aneminin tespiti, tanisi ve yonetimi icin ne gibi 6neriler yapiimahdir?

Bu bolimin amaci aneminin tanimlari ve nedenleri ile aneminin gebelik sonuglari Gzerindeki
etkilerini arastirmaktir.

Yiksek anemi riski olan kadinlarda, gebeligin erken doneminde demir deposunu ve
anemiyi degerlendirmek amaciyla TKS ile birlikte ferritin test edilmelidir. Secilmis
kadinlarda folik asit, vitamin B12 eksikligi veya helmintik enfeksiyonlar gibi anemiye etki
eden faktorler de degerlendirilmelidir.

Anemi riskini en aza indirmek icin kadinlara gebelikleri arasinda uygun sire,
tiketilebilecek saglikli bir diyet ve herhangi bir dahili ek hastaligin optimal yonetimi
gibi bilgi ve 6neriler verilmelidir.

4.1.1. Aneminin tanimi

Gebelikte fizyolojik olarak toplam eritrosit kitlesi ve plazma hacmi yikselse de Hb seviyeleri ayni
yastaki gebe olmayan kadinlarla karsilastirildiginda goreceli olarak daha distktiir. Gebelerde Hb
seviyeleri en disik noktaya ikinci trimesterin sonlarina yakin dénemde varir. Tablo 4.1’de
gosterildigi gibi Amerikan Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi (CDC-Centers for Disease Control
and Prevention) ikinci trimesterin sonlarindaki normal Hb seviyesinin alt sinirini 10.3 g/dL [11.6
g/dL ortalama Hb degerinin iki standart sapma (SD) alti] olarak belirlemistir. (23
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Tablo 4.1 Gebe popilasyonunda hemoglobin seviyeleri

GEBELIK YASI (HAFTA)

HEMOGLOBIN (g/dL), ORTALAMA # 0.2 STANDART DEVIASYON

12.2 11.8 11.6 11.6 11.8 121 12.5 12.9
(£1.4) (£1.4) (£1.3) (£1.3) (£1.3) (£1.3) (£1.3) (£1.3)

Anemi belirli bir poptilasyon icin, Hb konsantrasyonunun ortalamanin iki SD altinda olmasi olarak
tanimlanabilir. DSO 1968 yilinda bunun gebelerde 11.9 g/dL’den az Hb seviyesi ve/veya 0.33’ten
diisiik bir hematokrite esit olduguna karar vermistir. 228) Daha giincel DSO rehberi bu tanimi
surdirmus; ek olarak Hb degerleri 10-10.9 g/dL oldugunda hafif anemi, 7-9.9 g/dL oldugunda orta
sidddette anemi, 7 g/dL’den daha az ise ciddi anemi (tibbi tedavi gerektiren) ve 4 g/dl’den az
seviyeleri, maternal konjestif kalp yetmezligi riski sebebiyle tibbi acil durum olarak tanimlamistir.
DSO’niin trimester bazinda degisik Hb sinir degerlerinin kullanimina iliskin bir tavsiyesi
bulunmamaktadir, bununla beraber gebeligin ikinci trimesterinde Hb konsantrasyonunun yaklasik
0.5 g/dL azaldigi da bilinmektedir. ¥22) ingiliz Hematoloji Standartlar Birligi (BCSH) rehberlerinde
gebelik donemindeki anemi 1. trimester icin 11 g/dL, 2. ve 3. trimester icinse 10.5 g/dL olarak
tanimlanmistir. 428 Buna ek olarak DSO tarafindan postpartum anemi dogum sonrasi 24-48 saatlik
donemde Hb <10 g/dL olarak tanimlanirken, bu degerin postpartum birinci haftada Hb <11 g/dL, 8.
haftada ise <12 g/dL olarak kabul edilmesi tavsiye edilmistir. 22)

4.1.2. Optimal hemoglobin araligi

Gebelerde anemi ve gebelikle ilgili istenmeyen olaylar arasinda bir iliski olduguna dair kanitlar
bulunmaktadir. Bu kanitlar asagidakileri icermektedir:

e Birinci veya ikinci trimesterde anemik olan hastalarda distik dogum agirligi, erken dogum
(129) perinatal mortalite ve 6li dogum (139
e Plasental ayrilma, 3% anne 6limii £32) ve postnatal depresyon (433)
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Bu kanitlari ortaya cikaran calismalar asagida belirtilen istatistiksel anemi tanimlarini kullanmistir;
fakat birbiriyle ¢elisen birgok faktér mevcuttur. Optimal gebelik ve perinatal sonuglar ile
iliskilendirilen daha spesifik bir Hb araligi (istatistiksel olarak kararlastiriimis anemi disinda)
belirlenememistir. Daha ylksek Hb seviyelerinin de gebelikle ilgili istenmeyen olaylar ile
iliskilendirilmesine dair kanitlar 1siginda, 234 normal gebelik Hb seviyelerinin 10.3 ile 14.6 g/dL
arasinda oldugunu kabul etmek mantikh gérinmektedir.

4.1.3. Aneminin nedenleri

Gelismis ve gelismekte olan diinyada gebelikte aneminin en sik rastlanan nedeni demir eksikligidir.
135) vitamin B12 ve folik asit eksikliginden kaynaklanan megaloblastik anemiler, hemolitik
durumlar (orak hiicreli anemi, malarya, ve preeklampsi), helmintik enfeksiyonlar ve altta yatan
malignite veya kronik hastaliklar aneminin diger sebeplerindendir. 38 Anemi tedavisinde altta
yatan nedenin dogru tanimlanmasi ¢ok 6nemlidir, ancak gebelilkte bir¢ok faktériin sorumlu
olabilecegi diistintildiglinde bunu gergeklestirmek zordur.

Ferritin bir akut faz reaktani oldugu icin inflamatuar durumlarda dizeyleri yikselebilir. Buna
ragmen, gebenin demir durumunun 6l¢iimiinde tercih edilen test serum ferritin diizeyi testidir.
135) Kisith mevcudiyetleri, maliyetleri, standardize edilmemis referans araliklari ve giinliik
varyasyonlari sebebiyle yorumlama zorluklari olan diger demir durumu olgitleri (6rn. serum demir,
transferrin, transferrin reseptorleri ve eritrosit protoporfirini) gebelikte anemi tanisinda sinirli rol
oynar.

Tamamlanmis bir veya daha fazla gebeligi bulunan kadinlar, 6zellikle gebelikler arasindaki zaman
kisa ise veya dogumlar PPK ile komplike olmussa, ardindan gelecek herhangi bir gebelikte artmis
demir eksikligi riski tasimaktadirlar. Risk altindaki diger kadin gruplari ise adélesan gebeler 132 ve
gdécmenlerdir. (138141) Dijsiik sosyoekonomik durumda ise demir eksikligi anemisi riski 1.419
oraninda artmaktadir (%95 Cl 1.05-1.90). (142)

Bahsi gecen bu gruplar ve gerek duyulan diger risk gruplari gebelik baslangicinda demir durumu
degerlendirmesine tabi tutulmalidir.
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4.2. Dogum servislerinde transfiizyon destegi

Arka plan sorusu 2

Dogum servislerine transflizyon destegiyle ilgili nasil bir rehberlik verilebilir?

Bu bolimin amaci gebelikle ilgili transfliizyon tibbinin teknik yonleri ve kan bilesenlerine
erisilebilirlik uygulamalari hakkinda rehberlik saglamaktir.

UZMAN GORUSU NOKTALARI — dogum servisleri

UGN?

INSAN KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI .
PROGRAM OTORITESI

Tim dogum servislerinin kritik kanamali gebelerin yonetimi icin protokoli olmalidir. Bu
protokoller kabul edilmis iletisim ve nakil diizenlemelerini, transfliizyon tibbi uzmanina erisimi
ve tanimlanmis basamakl artirma (transflizyona kadar ilerleyen bir (st tedavi secenegini
kullanma) stratejilerini icermelidir.

Tim dogum servisleri lokal kan erisim uygulamalart ile ilgili bilgilerin (6rn. gruplama, tarama ve
cross-match testlerinin zamanlari ve bilesenlerin stok durumlar) tiim klinisyenlere
ulastirilmasinin saglanmasi igin transflizyon merkezleri ile iletisimde olmalidir.

Kirsalda veya licra bolgelerde bulunan dogum servisleri, uzman saglik hizmetlerine ve kan
bilesenlerini de iceren kaynaklara erisimdeki gecikmeyi en aza indirecek yonetim planlar
olusturmalidir.

Belirlenebilir obstetrik kanama risk faktorleri olan kadinlar, mimkiin oldugu durumlarda,
uygun bakim saglayabilecek dogum servislerinde dogum yapmalidir.

Major obstetrik kanama riski olan gebelerde (6rn. Plasenta akretali veya major plasenta
previali kadinlar) multidisipliner bir yaklasim onerilir.
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UZMAN GORUSU NOKTALARI — dogum servisleri
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Dogum servislerinde masif transflizyon gerektiren kritik kanamali gebelerde kullaniimak {izere,
EK’ne erisim ile kan bileseni tedavisinin doz, zamanlama ve oranini da iceren bir MTP sablonu /
PPK algoritmasi olusturulmasi 6nerilmektedir.

Tum kadinlara gebelik sirasinda rutin kan grubu ve antikor tarama testi yapilmalidir. RhD
negatif veya yenidoganin hemolitik hastaligina (YHH) sebep olabilecek alloantikoru olan
kadinlara takip testi de 6nerilmelidir. Antikorlari orta ve agir klinige sahip YHH (anti-D, anti-c,
anti-K) ile iliskilendirilen kadinlar ilgili alanda uzmanliga sahip bir dogum uzmanina
danigsmahdir.?

Klinik olarak 6nemli alloantikorlari olan kadinlarda hastaneye ilk basvuruda, dogum sirasinda
veya vajinal ya da sezaryen dogumdan o6nce kan gruplama ve antikor taramasi yapiimalidir.
Kompleks antikorlar veya nadir eritrosit fenotipleri tanimlaniyorsa ve uygun kanin temini zor
olabilecekse, yonetim plani 6zel kan bileseni destegine zamaninda ulasimi da icermelidir.

Vajinal veya sezaryenle dogumdan &nce kan grubu ve antikor taramasi yapilmalidir.?

Peripartum kanama riski degerlendiriimeli ve gerekli olabilecek kana erisimi geciktirecek
faktorler gz 6niinde bulundurulmahdir. Bu faktorler eritrosit alloantikorlarinin varliginda kan
bilesenlerinin temini igin gerekli dizenlemeleri de igerir.

CMV icermeyen® kan bilesenleri, tim gebe kadinlara CMV durumuna bakilmadan transflizyon
gerektigi durumlarda, onerilmelidir. Ancak mevcut degilse hayat kurtarici transflizyonlardan
sakinilmamalidir.

Mimkin oldugunca, K negatif veya K antijen durumu bilinmeyen ve gebelik potansiyeli olan
kadinlarda transflizyon igin K negatif EK tercih edilmelidir.
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4.2.1. Transfiizyon destegine erisim

Ulkemizde transfiizyon destegine erisim, “Ulusal Kan ve Kan Bilesenleri Hazirlanma, Kullanim ve
Kalite Giivencesi Rehberi — 2016” (43 tarafindan belirlenmistir. Transfiizyon ihtiyaci, gebelik
boyunca, dogumda ve postnatal donemde devamli degerlendirme gerektirir. Bu degerlendirme
transflizyon tibbinin 6ngorilebilen 6zellikleri, destek saglayan immiinohematoloji laboratuvarinin
kapsami, laboratuvarin konumu ve ¢alisma saatleri ile kan bilesenine erisim prosedirlerini de
igerir.

Major obstetrik kanama nadiren tahmin edilebilir oldugu icin sikinti yaratmaktadir. Risk faktorleri
mevcut oldugunda uygun basamak dogum servisinin belirlenmesi ve buraya nakil, potansiyel
morbidite ve mortaliteyi en aza distrir. Fakat kadinlarin 6nemli bir kisminda majér obstetrik
kanamanin ortada tanimlanabilir bir risk faktorii yokken de ortaya ¢ikabilecegi unutulmamahdir.

4.2.2. Yiksek riskli gruplar

Transflizyon tibbi agisindan asagidaki kategoriye giren gebeler icin daha yliksek risk s6z konusudur:

e Obstetrik kanama riski artmis gebe kadinlar (2,68, 194-146)

e Anormal Plasental Yapisma (OR: 3.3, %95 Cl: 1.7-6.4)
e Cogul gebelikler (OR: 2.3-4.7)

e Daha Once postpartum kanama oykisi (OR: 3.3)
e Gebelik bagimli hipertansiyon (OR: 1.9-2.5)

e Koryoamniyonit (OR: 2.5)

e Epizyotomi yapilmis hastalar (OR: 1.4-2.2)

e Eylem 6ncesi sezaryen (OR: 1.3-2.3)

e Dogum eylemi esnasinda sezaryen (OR: 1.7-3.6)
e Makrozomi /OR: 1.7-3.5)

e Operatif vajinal dogumlar (OR: 2.3)

e Kanama diyatezi olan kadinlar

e Kompleks alloantikorlari veya nadir eritrosit fenotipleri bulunan ve bu yilzden EK
transflizyonu yapilmakta giclik yasanan kadinlar

Bu kategoriler asagida tartisiimistir.
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Obstetrik kanama

Turkiye’de obstetrik kanama, anne 6limiu i¢in ciddi bir neden olmaya devam etmektedir; maternal
morbiditeyi artirir ve degisik derecelerde gebeliklerin %1-10’unu komplike eder. (47 148) Gepe
saghg ve kaynak kullanimi lzerindeki etkileri yeterince 6l¢iilmemistir. 442 Tanimlanabilir risk
faktorleri mevcut oldugunda, genellikle uterus atonisi ve laserasyona veya cerrahi midahaleye
sebep olur. Travay baslangicindan 6nce tanimlanabilen nedenler plasenta ayrilmasi, plasenta
previa, coklu gebelik ve preeklampsidir. Genellikle travay veya dogum sirasinda ortaya cikan
nedenler ise acil sezaryenle dogum, inkarsere plasenta, yardimli vajinal dogum, uzayan dogum ve
makrozomidir.

Kanama diyatezi

Edinsel veya kalitsal kanama bozukluklari PPK riskini yikseltir ve transflizyon yonetimini daha
kompeks hale getirir. Edinsel bozukluklar ciddi preeklampsi, HELLP (hemoliz, ylksek karaciger
enzimleri ve disiik trombosit sayisi ile karakterize sendrom), PPK’'nin kendisi (DIK’in genellikle
erken ortaya ciktig1), amniyotik sivi embolisi ve antikoagilan tedavisidir. Kalitsal kanama bozuklugu
(von Willebrand hastaligi, hemofili tasiyiciligi ve faktor Xl eksikligi, vb.) olan kadinlar daha yiksek
PPK riski ile karsi karsiyadir ve bu yiizden uzman takibi gerektirir. (150-152)

Kompleks antikorlar veya nadir fenotipler

Eritrosit alloantikorlari daha 6nce yapilmis transflizyonlara veya daha onceki gebeliklerde
karsilasilan antijenlere yanit olarak gelisebilir; hemolitik transflizyon reaksiyonlari ve yenidoganin
hemolitik hastaligina (YHH) neden olma potansiyeline sahiptir. Transflizyon 6ncesi testler cross-
match uygun ve antijen-negatif kan temini ile birlikte alloantikorlarin tespit ve tanimlanmasini
icermelidir. Taranacak antikorlarin karmasikligina bagli olarak bu testlerin yapilmasi birkag saat ile
birkac giin alabilir.

Nadir eritrosit fenotipleri, kisinin popilasyonda genellikle mevcut olan bir antijene veya antijenlere
sahip olmamasi durumunda ortaya cikar. Uygun kani bulmada antijene bagl olarak ciddi zorluk
cikabilir ki, bu durumda otolog kan kullanimi; lokal, ulusal veya uluslararasi kan servislerinden
temin edilen depolanmis ya da dondurulmus EK kullanimi gibi stratejiler gerektirebilir.

Gebelikte yapilan rutin testler alloantikor veya nadir eritrosit fenotiplerinin varligini belirler ve
boylece uygun ileri testler, uygun kan bileseni istemi ve temini yapilabilir.
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4.2.3. Transfiizyon oncesi laboratuvar testleri icin rehber

Dogum servisleri igin sunulan laboratuvar transfiizyon destegi fetlisi ve anneyi de ilgilendiren
mevcut ve sonraki gebelikler baglamindaki konulari dikkate alir. Amag, uygun transfizyon
stratejilerini uygulayarak YHH insidansi ve ciddiyetini en disik seviyeye indirmektir.

2016 yilinda yayinlanmis olan Ulusal Kan ve Kan Bilesenleri Hazirlanma, Kullanim ve Kalite
Giivencesi Rehberi'ne 143) pasvurulabilir. Gebelikte istenen testlerle, testlerin zamanlamalari ve
sonuglarin yorumlanmasi ile ilgili yaklasim asagidaki sekilde diizenlenebilir;

GENEL PRENSIPLER

ABO/RhD tipleme ve antikor tarama, ilk prenatal vizitte, tercihen gebeligin ilk trimesterinde 8-12.
haftalarinda yapilmalidir. Tim gebelere ayrica 28. gebelik haftasinda antikor tarama (indirekt
antiglobulin testi, IAT) degerlendirmesi yapilmahldir. RhD negatif kadinlarda, bu degerlendirme
profilaktik RhD-Ig yapilmadan dnce uygulanmalidir. Antikor saptanan olgularda, hemolitik hastalik
riski vardir ve bu olgularda titrasyonlu antikor degerlendirmesi de yapilmaldir. Klinik
degerlendirmede; gebenin obstetrik ve transflizyon 6ykisi 6zellikle degerlendirilmelidir. Paternal
fenotip degerlendirmesi de katki saglayacaktir.

GEBELIKTE ALLOIMMUNIZASYON

Alloimmunizasyona neden olabilecek tim olasiliklar degerlendirilmelidir. Uygun hasta yénetimini
saglamak igin asagidaki bilgilerin saglanmasi katki saglayacaktir:

e  Ozgecmis - orn. transflizyon, gebelikler ve RhD-Ig profilaksisi

e oOnceki etkilenmis gebelikler - 6rn. intrauterine transflizyon (IUT), yenidoganin exchange
transflizyonu ve sarilk

e baba kan grubu ve Rh fenotipi

Yenidogan ve fetusun hemolitik hastaligina neden olan antikorlar, 1gG yapisindadir ve IAT ile
saptanir. Anti-D, anti-c ve anti-K en sik, prenatal midahaleyi gerektirecek kadar agir hemolitik
hastaliga neden olan antikorlardir. Fetal anemi kaniti varsa IUT gerekebilir. Oykiisiinde YHH olan
veya |AT pozitif olan olgular, tercihen 20. gebelik haftasindan evvel ve antikor seviyesi ne olursa
olsun, perinatoloji tinitesi olan birimlere danisilarak sevk edilmelidir. Risk altindaki gebelikler, fetal
orta serebral arterin pik sistolik hizlarinin (MCA PSV) Doppler ultrason degerlendirmesi ile
izlenmelidir; bu teknik non-invazivdir ve seri amniyosentez ve spektrofotometrik OD450
Olciminden daha uygundur.
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ANTI-D POZITiF GEBELIK
Pasif ve immiin Anti-D yiksekliginin ayirt edilmesi

Anti-D pozitif olgularin, rezidl anti-D antikor veya profilaksi sonrasi pasif immuinizasyon antikoru
olup olmadiginin degerlendirilmesi énemlidir. Halen, laboratuvar olarak, pasif ve bagisiklik ile
olusan anti-D antikorlarin (anti-D) ayrimi yapilamamaktadir. Eger Anti-D, IAT ile uzun sireli tespit
edilemiyorsa ve antikor degeri disilyorsa, bu muhtemelen RhD-Ig (pasif antikor); aksine stabil
kaliyor veya vyikseliyorsa alloimmun anti-D olarak kabul edilebilir. Postprofilaksi RhD-Ig
konsantasyonu, ¢oklu doz uygulamasi yapilmadikca, 0,1 IU/mL (standart 625 IU/IM doz sonrasi)
veya 0,4 IU/mL (1500 IU/IV doz sonrasi) ylksek duzeyleri asmasi beklenmemelidir. Olgularda
alloimmun anti-D oldugu kanitlanmadik¢a, RhD-Ig profilaksisine devam edilmelidir. Alloimmun
anti-D varsa profilaksi onerilmez. 28. gebelik haftasindan sonra, dnceden RhD-Ig verilmis ve
sonradan tespit edilmemis olgularda veya son 8-12 hafta dncesi RhD-Ig uygulanmis olgularda ya da
anti-D konsantrasyonu <0,1 IU/mL saptanmis gebelerde daha fazla teste gerek yoktur. Son 8-12
hafta 6ncesi anti-D Ig uygulanmis olgularda, gerektiginde ileride profilaksi verilebilir.

immiin anti-D pozitif gebelik

Bazal antikor dizeyi ilk prenatal vizitte saptandiktan sonra, 28. gebelik haftasina kadar her 4
haftada bir, sonrasinda da her 2 haftada bir titrasyon 6l¢timleri yapilarak degerlendirilmelidir. Her
numune bir énceki degerle paralel test edilmelidir. Anti-D miktarinin 8lgiimii (internasyonal Anti-D
standart degerine karsin), potansiyel hemolitik hastalik ciddidiyetini gdstermesi bakimindan
titrasyondan daha degerlidir. Eger Anti-D duzeyi >4 IU/mL (>1/32 titre) ise gebe bir perinatoloji
Unitesine sevk edilmelidir.

Fetal-Neonatal hemolitik hastalik riski Antikor Konsantrasyonu (1U/mL)"
Onemsiz, Takip <4 (<1/32)
Orta Risk-Perinatolog konsiiltasyonu 4-15

Yiiksek Risk-Perinatoloji merkezine sevk >15
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Anti-c pozitif Gebelik

Oykiisiinde anti-c pozitifligi olan olgularda ilk prenatal vizitte bazal 6lciim yapilir. Daha sonra 28.
haftaya kadar 4 hafta ara ile, sonrasinda 2 hafta ara ile antikor 6lgiimleri yapilir. Degerlendirmede
antikor degeri, titrasyon degerlerine gore klinik sonuglar agisindan daha degerlidir. Anti-c dizeyi
>7,5 IU/mL (>1/32 titre) saptandiginda perinatoloji uzmanina sevk yapilmahdir.

Fetal-Neonatal hemolitik hastalik riski Antikor Konsantrasyonu (IU/mL)"
Onemsiz, Takip <7,5 (<1/32)

Orta risk-Perinatolog konsiiltasyonu 7,5-20

Yiksek risk-Perinatoloji Ginitesine sevk >20

Anti-C+D pozitif Gebelik (Anti-G)

Anti-G dogrulamasi 6zel labaroratuvar teknik gerektirir. Belirgin anti-C+D olgularinda dogru antikor
0zglnligunin tayin edilmesi 6nemlidir, ¢linkli anti-G (veya anti-C+G) olan ancak anti-D olmayan
kadinlar immiuin anti-D olusturabilirler ve bu nedenle hem profilaktik hem de dogum sonrasi RhD-Ig
uygulamasi i¢in uygundur.

Anti-K (veya diger Kell sistem antikoru) pozitif gebeler

Eger anti-K veya diger Kell antikorlari tespit edilmisse, antikor titresine bakilmaksizin perinatoloji
merkezlerine sevk edilmelidir. Anti-K hematopoezi bozar, ayrica periferik sekestrasyon ve hemolize
neden olabilir. Gebenin 6nceki oykisiinden gelisebilecek hastaligin siddeti &ngorilemez. ilk
prenatal vizitte bazal antikor degeri saptanir ve 28. haftaya kadar 4 hafta ara ile olglimler
tekrarlanir. 28 haftadan sonra 2 hafta ara ile devam edilir. Paternal K antijen durumu da kontrol
edilmelidir. Eger paternal fenotip K pozitif veya bilinmiyorsa, fetal genotip icin self free DNA
maternal kanda calisilabiir. Eger fetus K negatif ise gebelik, etkilenmeyecek gebelik olarak takip
edilir.
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Diger eritrosit antikoru pozitif gebeler

Potansiyel yenidogan ve fetal hemolitik hastaliga neden olan ve plasentadan gegen antikorlar, 1gG
ve IAT ile reaktive olan antikorlardir. Genel olarak hemolitik hastaliga neden olmayan antikorlarin
monitorizasyonu onerilmemektedir. Eger prenatal degerlendirmede anti-D, anti-c ve anti-K disinda
belirgin antikor tespit edilirse, titrasyon takipleri onerilmelidir. >1/32 olgular perinatoloji
tnitelerine gdnderilmelidir. Oncesinde hemolitik hastalik olmayan olgularda yapilan testler fazla
bilgi vermez. Bu olgularda fetal anemi igin fetal MCA doppler 6nerilebilir.

DOGUMDA YAPILACAK TESTLER
Annenin testleri

Eger annede ABO/RhD tipleme ve antikor degerlendirmesi 6nceden yapilmamissa veya kan
transfiizyonu ya da RhD-lg uygulanmasi gerekiyorsa, dogum oncesi-dogum sonrasi 6rneklerde
¢alisma yapilmalidir. Normal bir vajinal dogum veya sezaryen oncesi testlerle birlikte, perinatal
kanama ve kan bilesenlerine acil erisim problemi veya klinik olarak 6énemli antikorlarin varligi gibi
transflizyonu geciktirebilecek faktorler icin bir risk degerlendirmesi de yapilmalidir. Yenidoganda
YHH ile ilgili klinik kanit varsa (veya pozitif Direkt Antiglobulin Testi, DAT), ancak maternal antikor
taramasi negatifse ve fetomaternal ABO uyumsuzlugu yoksa, maternal serumda nadir bir antijene
karsi antikor varhigi dustintlmelidir. Bu gibi olgularda maternal plazma ile paternal eritrositler (ABO
uyumluysa) arasinda yapilacak crossmatch bilgilendirici olabilir.

Yenidoganin testleri

Eger anne RhD negatif ve antikorlari belirgin pozitifse veya gebelik siiresinde test edilmemisse,
kordon kani 6rneklemesi yapilmalidir. ABO/RhD tiplemesi, direkt antiglobulin testi, Hb ve
biltribinler icin 6rnekler cahlsilmalidir. Diger durumlarda bu testlere gerek yoktur. Kord kani
orneklerinin perinatal donemde gerektiginde calisilmak Uzere saklanmasi da mimkindir. DAT’In
annede belirgin antikor ve infantta anemi ve sarilik gibi klinik bulgularin varliginda calisiimasi
gerekir. Pozitif DAT, infant eritrositlerinin antikor ile baglandigini gosterirse de hemolizin siddetini
gostermez. Kordon eritrositlerini kaplayan antikorun tanimlanabilmesi icin elisyon yapilmahdir.
ABO uyusmazhgina bagl YHH'de DAT negatif olabilir. Bazi durumlarda hemolize neden olan ABO
antikoru DAT ile tespit edilemese de ellisyon ile varhigi gosterilebilir. Nadiren RhD varyantlari
olabilir. Bu olgularda yiiksek duyarhlikh anti-D tipleme reaktifleri ile calisiimalidir.
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Feto-maternal hemoraji testleri

Feto-maternal kanama (FMH) gebeligin herhangi bir evresinde veya dogum esnasinda olabilir.
Ozellikle alloimmunizasyonun &6nemli bir nedeni olarak karsimiza ¢ikar. Kanama miktari
immunizasyon gelismesinde dnemlidir. <20. hafta gebeliklerde, immunizasyona karsi profilaktik
antikor, standart dozda cogu olguda yeterli olup, kanama miktarinin degerlendirilmesine yonelik
tetkikleri gerektirmez. FMH testleri baslica su durumlarda yapilmalidir:

e RhD negatif kadinin, RhD pozitif bebek dogurmasi durumda
o Gebelik esnasinda sensitize olma ihtimali ylksek durumlar:

o Amniosentez, CVS, diger fetal cerrahi girisimler
o Ektopik gebelik

o Antepartum kanama

o Eksternal sefalik versiyon

o Maternal abdominal travma

o Inutero fetal kayip, fetal 6lim

o Spontan disik

o Gebelik terminasyonu

Oncesinde immun anti-D uygulanmis olgularda FMH miktarini degerlendirme icin testlerin
yapilmasina gerek yoktur. FMH’nin degerlendiriimesinde “Kleihauer-Betke Test” (asit ile muamele-
ayiklama) veya flow sitometri testi uygulanabilir. Betke testi; daha sik olarak uygulanmaktadir.
Ancak flow sitometrik test daha duyarldir. Teorik olarak tim RhD negatif kadinlar, RhD pozitif
bebek dogurduklarinda, 6ncesinde immiinize degillerse, dogumdan sonraki ilk 72 saat icinde
yapilabiliyorsa feto-maternal kanama degerlendirme testi yapiimalidir. Pratikte ise 6 ml’den fazla
feto-maternal kanamalarda tek doz 625 IU RhD-Ig, <6ml kanamalarda ise 100 IU/mL ile profilaksi
onerilmektedir.

Tahmini FMH hacmine bagh olarak, birden fazla RhD-lg dozu gerekli olabilir. Yiksek dozlarda RhD-
lg endike ise veya kas ici enjeksiyonlar uygun degilse [6rn. ylksek viicut kitle indeksi (BMI) olan
kadinlarda] IV RhD-Ig preparati diistintlmelidir.
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Tablo 4.2: Rutin prenatal testler

Test Kosullar Zamanlama
Kan grubu Tim gebe kadinlar ilk prenatal ziyaret
(ABO/RhD)
28. hafta
Transflizyon 6ncesi test Gerektiginde
Antikor Tim gebe kadinlar ilk prenatal ziyaret
tarama
28. hafta
RhD-Ig uygulamasindan 6nce kan 6rnegi alimi
Sensitizasyon sonrasinda RhD- | Gerektiginde
Ig alan RhD negatif kadinlar
RhD-lg uygulamasindan 6nce kan 6rnegi alinir
Transflizyon 6ncesi test Gerektiginde
Antikor Pozitif antikor tarama ilk antikor tespitini takiben ve gerektikce tekrar
tanimlama
Antikor Antikor  Ozgiinliigline  ve | Tercihen 20. haftadan 6nce bir uzman fetal tip
dizeyleri diizeyine bakilmaksizin 6nceki | lnitesine sevk

(titrasyon ya
da
kantitasyon
ile)

onemli YHH veya IUT oykisi
olan tim kadinlar

Anti-D, anti-c veya anti-K

28. haftaya kadar 4 haftada bir, bundan sonra
doguma kadar 2 haftada bir

Daha ileri yonetim icin uzman bir birime sevk

Rutin prenatal testlerde
YHH’ye neden olabilecek diger
antikorlarin tespiti

iIk prenatal ziyaret ya da 28. hafta

Titrasyon >32 (ya da lab. tarafindan belirlenmis
baska kritik titrasyon degeri) ise bir uzman fetal
tip Ginitesine sevk
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Feto- Potansiyel sensitize edici olay | Gerektiginde
maternal sonrasi RhD negatif kadinlar

kanama (20. hafta Gzeri)

testleri

RhD pozitif bebek doguran | Gerektiginde
RhD negatif kadinlar

Fetal YHH oOyklst olmayan, ancak | Gerektiginde
genotipleme | klinik  olarak  6nemli ve
titrasyonu artmis bir eritrosit
antikoru olan gebelik

Babanin kan grubu heterozigot | Gerektiginde
ya da bilinmiyor ve YHH ile
komplike eski gebelik

4.2.4. Dogum oncesi kan gruplama ve antikor taramasinin rolii

“Ulusal Kan ve Kan Bilesenleri Hazirlanma, Kullanim ve Kalite Giivencesi Rehber”i 2016 143) vajinal
ve sezaryen ile dogum oncesi kan grubu ve antikor taramasinin yapilmasini sart kosmaktadir.
Bununla birlikte, dogum sirasinda rutin kan grubu ve antikor taramasinin rolii hakkinda bir uzlasi
bulunmamaktadir. Gebeligin karmagsikligi ve dogum sekline bagli olarak gorisler degismektedir.

Vajinal dogum

Belirlenebilir risk faktorlerinin varliginda artmis peripartum kanama riski olan kadinlarda dogum
zamaninda kan grubu ve antikor taramasinin yapilmasi lizerine bir uzlasi saglanmistir.

Sezaryenle dogum

Sezaryenle dogum dncesinde kan grubu ve antikor taramasinin rolii lizerine tartismalar mevcuttur.
Ancak Ulkemizde Ulusal Kan ve Kan Bilesenleri Hazirlanma, Kullanim ve Kalite Glivencesi Rehberi
bu tetkikleri 6nermektedir. (143)
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4.2.5. Transfiizyon ihtiyaci bulunan gebeler icin eritrosit segimi
Sitomegaloviriis

Sitomegaloviriis (CMV) enfeksiyonu en yaygin gorilen dogumsal enfeksiyonlardan biridir ve
dinyada yenidoganlarin %1’ini etkilemektedir, bu enfeksiyon uzun donemde ciddi sekeller
birakabilir ve 6liim orani %20’dir. (154 155 Dogumsal CMV enfeksiyonu maternal primer enfeksiyon,
virtisin yeni bir susu ile re-enfeksiyon ya da daha nadir olarak gizli enfeksiyonun reaktivasyonu
kapsaminda ortaya cikabilir. Dogumsal CMV enfeksiyonu transfiizyonla iliskili olmaktan c¢ok
toplumdan gegse de gebelik sirasinda CMV’ye maruz kalma potansiyeli, gebe kadinlara CMV
givenli (I6kodeplesyon yapilmis) kan bilesenleri transflizyonu ihtiyacinin 6nemini ortaya
¢ikarmaktadir.

Gebelik kapsaminda hiicresel transflizyon alan gebeler igin, CMV antikor negatif veya lokosit
filtrasyonu yapilmis kan bilesenleri tercih edilmelidir.

Kell antijen sistemi

Kell sistemi icerisinde K antijeni gebelikle klinik iliskisi en ylksek olan antijendir. Gebelikte K
alloimmiinizasyonu 1000 gebelikte 1 gelisir. Rh sistemi disinda ciddi YHH sebeplerinin en sik
rastlananidir. K sensitizasyonu, vakalarin %50 kadarinda girisim gerektiren ciddi YHH riski ile
iliskilendirilmistir. 158 Anti-K antikorlarinin %50-88’inin daha énceki kan transfiizyonlari sonucu
ortaya ciktigi tahmin edilmektedir. K negatif veya K antijen durumu bilinmeyen tim dogurganhk
potansiyeli bulunan kadinlar igin transfiizyon igin mimkiin ise K negatif EK tercih edilmelidir.
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4.3. Bir masif transfiizyon protokoliinii adapte etme
veya modifiye etme

Arka plan sorusu 3

Masif transflizyon protokolini adapte ve/veya modifiye ederken hangi obstetrik-
spesifik faktorler dikkate alinmalidir?

Bu soru gebelerde agir kanama yonetimini iyilestirmek icin MTP’de modifiye edilebilecek alanlar ile
ilgilidir.

UZMAN GORUSU NOKTALARI - Bir masif transfiizyon protokoliinii adapte veya modifiye

etmek

M Gebelerde MTP / PPK algoritmalari erken baslatilmaldir.

MTP / PPK algoritmasi gebe kadina gore modifiye edilmelidir, ¢inkl 2 g/L’ye yaklasan
fibrinojen seviyeleri kritik fizyolojik bozukluklari isaret eder ve ciddi kanama ile
iliskilendirilmistir.

4.3.1. Masif transfiizyon protokoliiniin tetiklenmesi ve aktivasyonu

Kritik kanamalarda masif transflizyon protokoliniin tetiklenmesi ve aktivasyonunda amag
multidisipliner yaklasimin saglanmasidir. Transfiizyon destegi kanamayi durduracak onlemler ile
eszamanl yapilmalidir. Obstetrik kanama siklikla gercegin altinda degerlendirildiginden ya da
disaridan farkedilemeyebildiginden, kanamanin taninmasi ve buna verilen cevaptaki gecikmeler;
kanama sonucunda koagiilopatinin agirlasmasina, hizla erken DIK gelisimine, dolayisiyla anne
morbiditesi ve mortalitesine yol agmaktadir.
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4.3.2. Kan bilesenlerinin uygulanmasi
Eritrosit konsantresi

EK transflizyonu, siddetli kanamalarda Hb esik degeri yerine hemodinamik degisikliklere ve tahmin
edilen kan kaybina gore yapilir. Cogu kadin acil EK transflizyonuna ihtiya¢c duymadan 1000 mL’ye
kadar kan kaybini tolere edebilir.

Trombosit konsantresi

Trombosit sayisi 50 x 10°/L’nin altindaysa RCOG rehberinde oldugu gibi trombosit transflizyonu
onerilir. 30 Optimal trombosit sayisi ya da erken transfiizyonun faydali olup olmadig
belirsizdir. (158

Taze donmus plazma

DIK disinda, kritik kanamali gebelerde TDP’nin dozu ve zamanlamasinin standart MTP’lerden farkli
olmasi gerektigine dair bir kanit bulunmamaktadir.

Kriyopresipitat ve fibrinojen konsantresi

Gebelerde fibrinojen seviyeleri doguma kadar ortalama 5-6 g/L seviyelerine ylkselir (normalde
gebelik disinda 2-4.5 g/L seviyelerinde). 452 Bjr calismada fibrinojen seviyesinin 2 g/L’nin altinda
olmasi ciddi PPK olusumu icin %100 prediktivite gostermesi nedeniyle, ciddi PPK olusumu
acisindan bagimsiz bir risk faktoridir. 9 Lloyd ve arkadaslari, fibrinojen seviyesi ve kan kaybi
arasinda bir korelasyon gdstermistir. 289 Bu da, bazi yazarlarin devam eden kanama kapsaminda,
fibrinojen destegi esiginin <2 g/L ile 158 degistirilmesine neden olmustur.

Plazma fibrinojen seviyelerini yiikseltmenin en yaygin yolu oncelikle (ilkemizde ruhsatli olan
fibrinojen konsantrelerinin kullanimidir. Eger temin edilemez ise kriyopresipitat (fibrinojen, faktor
VI, von Willebrand faktoru, faktor Xl ve fibronektin iceren) transfiizyonu uygulanabilir. Gerekli 3-
4 gramlik bir fibrinojen dozu saglamak icin ¢ézdirildikten sonra yaklasik 8-10 (inite (normalde 30-
40 mL/unite) kriyopresipitat verilmesi gerekir. (&)
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Obstetrik kanama sirasinda fibrinojen konsantresi kullanimi ile ilgili olgu raporlar (6% 162)
mevcuttur. Bu raporlarda fibrinojen dizeyi 2 g/L nin altinda olan obstetrik kanamali vakalarda
fibrinojen konsantresi kullanimiyla kanama kontroli saglanmistir. PPK’da 2 g fibrinojen kullanimini
degerlendiren FIB-PPH calismasinda ise vajinal dogum veya sezaryen sonrasi PPK’li hastalarda
fibrinojen kullaniminin plaseboya gore kan transflizyonu gereksinimi, girisim gerekliligi, Hb distsi
arasinda iki grup arasinda fark gésterilmemistir. (163)

Traneksamik asit

Kritik kanama gegiren gebelerde TXA’nin dozu ve zamanlamasinin standart MTP’lerden farkli
olmasi gerektigine dair bir kanit bulunmamaktadir.

DSO intravendz TXA’nin vajinal dogum ya da sezaryen sonrasi klinik olarak PPK tanisi konmus
hastalarda standart uygulamalara ek olarak ilk 3 saat icinde 1 gram (100 mg/mL olacak dillisyonla)
dakikada 1 mL gidecek sekilde ve 10 dakika icinde IV yoldan uygulanmasini 6énermektedir.
Kanamanin devam etttigi durumlarda ikinci doz 1 gram IV olacak sekilde ilk dozdan 30 dakika sonra
uygulanir.

Rekombinan aktive faktor VIl

Agir kanama geciren gebelerde rFVIla’nin dozu ve zamanlamasinin standart MTPlerden farkli
olmasi gerektigine dair bir kanit bulunmamaktadir.

4.3.3. Kontrollii hipotansiyon

Travma hastalarinda cerrahi ve vaskiiler embolizasyon dncesinde kontrolli hipotansiyon (sistolik
kan basinci 80-100 mmHg) kavrami gecerli olmasina ragmen gebelerde kontrollli hipotansiyonun
roli belirsizdir. Clnkl postpartum gebede uteroplasental perflizyonu bozarak fetal saglik
durumunu ve uterus kontraktilitesini etkileyebilecegi endiseleri mevcuttur. (62
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4.4. Transflizyonun bir secenek olmadigi hastalarin
bakimi

Arka plan sorusu 4

Transflizyonun bir secenek olmadigi gebelerin bakiminda nasil bir rehberlik
verilebilir?

Bazi durumlarda kan transflizyonu bir tedavi secenegi olmayabilir (6rn. kisisel tercih, dini ve/veya
kiltlrel inanglar, nadir kan gruplari, kompleks antikorlar veya kan bilesenlerinin olmamasina
bagh). Gozlemsel calismalarda, standart-alti bakimlarin (ge¢ verilen kararlar dahil) daha koti

sonuglara katki yapmasi sebebiyle bu tiir durumlarda artmis maternal morbidite ve mortalite riski
bildirilmistir. (165 166)

UZMAN GORUSU NOKTALARI - Transfiizyonun bir segenek olmadigi hastalarin bakimi

UGN17
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Tim gebelerde antenatal donemde Hb’nin optimize edilmesi, dogum sirasinda kan
kaybinin en aza indirilmesi ve kanama durumunda hemostazin bir zorunluluk olarak
saglanmasi iyi klinik uygulamalardir. Bu, transfliizyonun bir secenek olmadigi
hastalarda hayati 6nem tasir.

Transflizyon bir secenek olmadiginda, ciddi ve hayati tehlike yaratan kanamayi
durdurmak igin, devam eden kan kaybini kesin olarak en aza indirecek islem
histerektomidir. Bu karar erken degerlendirilmeli ve uygulanmahdir.

Transflizyonun bir segcenek olmadigi kadinlarin erken belirlenmesi, genis ¢apli
multidisipliner (Kadin Hastaliklari ve Dogum uzmani, Hematolog, Anestezist ve varsa
Girisimsel Radyolog) plan olusturulmasi ve uygulanmasina olanak saglanmasi
acisindan hayati 6neme sahiptir.
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4.4.1. Antenatal bakim

Erken antenatal donemde transflizyon desteginin zor olacagl disinidlen (6rn. nadir kan
gruplari) gebeleri tanimlayin.

Transflizyon endike oldugunda gebelik takibi multidisipliner bir ekip tarafindan saglanmali ve
gebe, transflizyon yapilmazsa maternal mortalite ve morbidite riskinin artacagi konusunda
bilgilendirilmelidir. Tartisma kadinin alabilecegi belirli kan bilesenlerine karar vermek ve kan
bilesenlerine alternatifler bulmak icin bireysellestirilmelidir. Yapilan onerileri ve gebenin
tercihlerini antenatal kayitlarda yasal olarak kabul edilecek sekilde kayit altina alin.

Anemiyi ve demir eksikligini olusturulmus prosediire gore tanimlayin ve yonetin.

Gebeleri, kanamaya yonelik ortaya cikan obstetrik risk faktorleri, antikoagiilan kullanimi,
kisisel edinsel veya kalitsal kanama diyatezi 6ykisl (aile 6ykisii de dahil olmak (zere) ile
kanama riski agisindan degerlendirin.

Kabul edilebilir segenekse, ylksek kanama riski olan gebeleri cerrahi, GR ve kan kurtarma alt
yapisi olan bir merkezde dogum yapmasi igin yonlendirin.

Onemli derecede kan kaybi riski olan gebelerde EUA kullanimini degerlendirin. Bir EUA
kullanildiginda mutlaka demir tedavisi ile kombine edilmelidir.

4.4.2. Dogum yonetimi

Gebe dogum icin basvurdugunda ilgili kidemli personeli bilgilendirin.
Dogumun Uglincli agamasinin oksitosik ilaglar ile yonetimi 6nerilmektedir.

Kan kaybinin kaydi ve dogumdan sonra ilk birkac saat fundal degerlendirme dahil olmak lizere
kadinin dikkatli gozlenmesi ve takip edilmesi 6nerilir, boylece anormal bir kanamanin erken
tanisi ve uygun yonetimi miimkiin olur.
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4.4.3. Kanamanin tedavisi

Erken kesin tedavi kan bilesenlerinin kullanilamadigi durumlarda doku oksijenizasyonunun,
kardiyak sonuclarin ve hemostazin optimize edilmesi acisindan hayat kurtarici olabilir.

e Kanama hizli bir sekilde kontrol altina alinamazsa ilgili kidemli personeli devreye sokun ve bir
sonraki girisime hizl bir gecis ile birlikte postpartum kanama protokollerini aktive edin.

e Cerrahi mudahaleyi (balon tamponad dahil) ve GR’yi normalden daha erken degerlendirin.
e Uygun altyapi mevcutsa ve gebe icin kabul edilebilir ise kan kurtarmayi degerlendirin.

e Kanamanin durdurulmasina yardimci olmak igin topikal hemostatik ajanlar dahil farmakolojik
ajanlari degerlendirin.

e Gebe igin kabul edilebilir ise ve mevcutsa kriyopresipitat, fibrinojen konsantresi veya
protrombin kompleksi konsantresini degerlendirin.

4.4.4. Postpartum anemi yonetimi

Orta diizey anemisi olan kadinlarda IV demir kullanin ve aneminin ciddi oldugu durumlarda
EUA’larin eklenmesini degerlendirin.

Ciddi akut postpartum anemi durumunda yonetim, erken baslayan ve devam eden uzman onerileri
1siginda yapilmahdir.

4.4.5. Yasal ve etik konular

Transfizyonun reddinin fetlis saghgini tehdit edebilecegi herhangi bir durumda (6rn. derin
maternal antenatal anemi, intrauterin transfiizyon) hukuk danismanhgi alin ve ilgili belgeleri yasal
gerekliliklere gore tamamlayin.
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Arka plan sorusu 5

Aktif kanamasi olan gebelerde baslangic Hb olciminin bilinemesinin PPK
yonetimine yarari var midir?

Aktif kanamasi olan gebelerde baslangic Hb 6l¢imi kan kaybini dogru yansitmaz, ancak bazal
degerin bilinmesi anemi derecesinin bilinmesini sagladigl igin yararhdir. Devam eden PPK
durumunda erken ve tekrarlayan Hb Olgimleriyle (tercihen HBT kullanilarak) anemi
degerlendirmesini dneren yiiksek kalitede seviye | calisma bulunmustur. 24
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5. Gelecege yonelik oneriler

Oneriler olusturmak icin yeterli kanit bulunmayan c¢ok sayida alan vardir. Asagida 6zetlenen bu
alanlar ileri arastirmalar icin yol gosterebilir.
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5.1. Kanit bosluklari ve gelecekteki arastirma
alanlari

o Genelde gebelerde:

o Optimal maternal ve fetal sonuglar ile iliskilendirilen Hb ve ferritin seviyeleri

o Aneminin Hb “optimizasyonuna” esit olan klinik olarak ilgili derecesi

o Aneminin klinik olarak ilgili derecesi

o Aneminin farkl seviyeleri ile fonksiyonel ve performans seviyeleri arasindaki iligki

o Gebelik sirasinda ne zaman ve hangi siklikta demir deposu degerlendirilmeli
e Kanamasi olan gebelerde:

o Transflzyonun mortalite, morbidite, postnatal iyilesme, yasam kalitesi, fonksiyonel
durum, emzirme ve psikolojik saghk dahil hasta merkezli sonuglar tizerindeki etkisi

o MTP’nin yeri ve MTP’nin populasyonun belirli ihtiyaglarini karsilama amagh
adaptasyon gerekliligi; 6rn., amacg uterus kontraksiyonunu optimize etmekken (ve
medikal yonetime miidahale etmekken) uterus hala dogal halinde ise “kontrolli
hipotansiyon” obstetrik kanama yonetiminde kontrendike olabilir.

e Aktif kanamasi olmayan anemik kadinlarda transflizyonun hasta sonuglari tizerindeki etkisi

e Gebelikte ve demir eksikligi anemisinde rutin demir desteginin etkisi (calismalar laboratuvar
Olctimleri gibi hasta merkezli sonuglara odaklanmali ve uyumlulugu rapor etmeli)

e Gebeligin hepsidin seviyeleri ve demir emilimi tzerine etkileri

e |limhdan ciddiye kadar postpartum anemisi olan kadinlarda, IV demir ile EK transflizyonunun
kisa ve uzun dénemli hasta sonuglari Gzerindeki karsilastirmali etkinligi

e EUA ile ilgili calismalarda hastalarin demir depolarinin vyeterliligi sonuclari yanlis
degerlendirilmemeli ¢liinki ¢alismalar, IV demirin EUA’lara yaniti etkiledigini gostermektedir
(cogu EUA calismasi yeterince demir icermemektedir).

e Obstetrik kanama yonetiminde kan bilesenleri ve plazma Urinleri kullanimi yonetiminde
optimal stratejiler
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Fibrinojenin erken uygulanmasinin ciddi PPK’ya gidis (zerindeki etkisi ve fibrinojen
konsantresine erisimin bir avantaji olup olmadigi

Obstetrik kanamasi olan kadinlarda kriyopresipitat, fibrinojen konsantresi ve trombosit
transflizyonu dahil kan bilesenleri ve plazma Urinleri kullaniminin optimal stratejisi nedir?

Vajinal ve sezaryen dogumlar igin trombositopeninin hangi seviyelerinde kanama riskinde
artis goraltr?

istenmeyen olaylar ile iliskilendirilen hemostaz laboratuvar 6lciimleri degerlerinin
belirlenmesi

Normal dogum sirasinda PPK kapsaminda olusan hemostatik degisikliklerin ve HBT'nin PPK
yonetimindeki roli
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6. Rehberin uygulanmasi,
degerlendirilmesi ve
stirdurilmesi
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6.1. Uygulama stratejileri

Saglik Bakanlhig Kan ve Kan Uriinleri Dairesi, RHG ile birlikte bu modiiliin uygulanmaya
konulmasinda dogru iletisime rehberlik amaciyla bir plan gelistirmistir. Bu plan, modiliin hedef
kitlesini, etkili uygulama igin stratejileri ve geregleri, iletisim kanallarini ve anahtar mesajlari
tanimlamaktadir.

Uygulama modellerinde farkhliklari azaltmak, kan bileseni tedavisinin uygun kullanimini
desteklemek ve hastalarin kan bilesenlerine gereksiz maruz birakilmasini énlemek amaciyla bu
rehberin sirekli yeniden degerlendirilmesi gerekir. Rehberin bu alti modilinin uygulanmasini
degerlendirmek ve agagidakileri belirlemek igin bir plan tasarlanmistir:

¢ Rehberin klinik uygulamalar ve hasta sonuglari lizerinde yaratacagi degisikliklerin kapsami
¢ Varsa, rehbere uyumsuzluklari etkileyen faktorler

Degerlendirmenin sonuglari rehberin ilerideki gézden gecirmelerine katki saglamak amaciyla
kullanilacaktir. Kanita dayali oneriler formile edilirken ekonomik konular dikkate alinmistir. Saghk
Bakanligi, Tirkiye’de Kan Transflizyonu Yonetim Sisteminin Gelistirilmesi i¢in Teknik Yardim
Projesi’nin Teknik Destek Ekibi ve ana yararlanicilar ile birlikte, Hasta Kan Yonetimi Rehberlerinin
benimsenerek kullanilmasini saglamak amaciyla Ulusal Hasta Kan Yonetimi Strateji ve Eylem Plani
olusturmaktadir.

Bu plan klinik ortamda hasta kan yénetimi uygulamalarinin tanitimini desteklemek amacli genis
kapsamli bir arag takimi gelistiriimesini de kapsamaktadir. Bu baglamda, rehberin benimsenmesine
olanak saglayacak olan ve kani en ¢ok kullanan farkh branslardaki 2520 uzman doktora hazirlanan
bu rehberlerle hasta kan yonetimi ile ilgili egitimler uygulanacaktir. Ayrica proje tamamlandiginda
egitim faaliyetlerinin strdurulebilirligini saglamak amaciyla 75 uzman doktora hasta kan yonetimi
konusunda egitici egitimi verilecektir. Ulusal Hasta Kan Y&netimi sistemini olusturmak, Ulke
dizeyinde izlemek ve egitimde sirdurilebilirligi saglamak amaciyla bilgi sistemleri altyapisi
olusturulacak, ayni zamanda bu alt yapiya, uzaktan egitim saglayan uygulamalar, anketler,
duyurular, sertifikasyona olanak saglayan modiller eklenerek, proje tamamlandiktan sonra bu
altyapi Saghk Bakanligi’nin kullanimina sunulacaktir.

iNSA.N KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI .
PROGRAM OTORITESI

107

GOPA



Bu proje Avrupa Birligi ve Tirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Y6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Sozlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

6.2. Destek

Rehberin bu modiliine katkida bulunan bilimsel derneklerin ve uzmanlarin listesi Ek-A’da
mevcuttur ve HKY internet sitesinden (https://hastakanyonetimi.saglik.gov.tr) ulasilabilecektir.

6.3. Planlanmis gozden gecgirme ve glincelleme

Bu modiil, 6ne almayi gerektirecek farkli bir durum olmazsa (6rn. ilgili uygulamalar hakkinda yeni
klinik kanit), 5 yilda bir yeniden gozden gecirilecek ve glincellenecektir.

Bakanlik RHG'yi toplayarak bu gbézden gecirmeyi saglayacak ve onemli konular, olaylar veya
uygulama degisikliklerinde iletisime gecilecek kisiyi belirleyecektir.

Lutfen bu modilin gelecek gézden gecirmeleri icin geri bildirim saglamak ve bilgi vermek Uzere
herhangi bir icerik veya uygulama veya eslik eden materyallerle ilgili yorumlarinizi asagidaki
iletisim kanallarini kullanarak génderiniz:

E-posta: hastakanyonetimi@saglik.gov.tr

Adres: Saglhk Bakanhgi - Kan ve Kan Uriinleri Dairesi Baskanhg
Bilkent Yerleskesi 06540, Ankara

Faks: 0312 585 15 65-66

Gelen herhangi bir yazisma bir sonraki planlanan goézden gegirmede incelenmek lzere RHG'ye
iletilecektir.
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EK-A

Rehberin Hazirlanmasinda Katkida Bulunan Bilimsel
Dernekler ve Temsilcileri
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RHG Modiil 5

Calisma Grubu Uyeleri

Temsil Edilen Bilimsel Dernek

Prof. Dr. Berrin Glinaydin
(Grup Lideri)

Tirk Anestezi ve Reanimasyon Dernegi

Prof. Dr. Mehmet S6nmez

Turk Hematoloji Dernegi

Prof. Dr. Nevin Sagsoz

Turk Jinekoloji ve Obstetrik Dernegi

Prof. Dr. M. Tamer Mungan

Turkiye Maternal-Fetal Tip ve Perinatoloji Dernegi

Prof. Dr. Yalgin Kimya

Turkiye Maternal-Fetal Tip ve Perinatoloji Dernegi

Prof. Dr. Arif Glingoren

Tirk Perinatoloji Dernegi

Prof. Dr. Melike Doganay

Tirk Jinekoloji ve Obstetrik Dernegi

Dog. Dr. Yesim Oymak

Turk Hematoloji Dernegi

Dog. Dr. Mehmet Kiiglikbas

Turk Jinekoloji ve Obstetrik Dernegi

Dog. Dr. Elif Gul Yapar Eyi

Turk Perinatoloji Dernegi

Dog. Dr. Asli Demir

Tirk Anestezi ve Reanimasyon Dernegi

Uzm. Dr. Ferda Can

Turk Hematoloji Dernegi

Uzm. Dr. Latife Atasoy Karakas

Turkiye Organ Nakli Dernegi

Saglik Bakanhgi Temsilcisi

Uzm. Dr. Nigar Ertugrul Oriig

Operasyon Koordinasyon Birimi Koordinatori

Dog. Dr. Soner Yilmaz

Operasyon Koordinasyon Birimi Uyesi

Teknik Destek Ekibi

Prof. Dr. idil Yenicesu

Prof. Dr. Ahmet Tirker Cetin
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Proje YOnetiminin Yapisi

Bu rehber diger 5 rehber ile birlikte Turkiye’de Kan Transflizyon Yonetim Sisteminin Gelistirilmesi
Teknik Yardim Projesi’nin bir ¢iktisi olarak olusturulmustur. Bu nedenle bu projenin yonetimi ayni
zamanda rehberlerin yonetiminden de sorumludur.

Proje Yonetimi

Projenin genel yonetimi asagidaki yapilar tarafindan gergeklestirilmistir:

Sozlesme Makami

Aile Calisma ve Sosyal Hizmetler Bakanligi, Avrupa Birligi ve Mali Yardimlar Dairesi Baskanligi
projenin Sozlesme Makamrdir. ihale, sdzlesme, idare, proje denetimi, raporlarin gdzden
gecirilmesi ve nihai onayi, mali yonetim, proje faaliyetlerinin muhasebesi ve 6demeleri dahil
olmak lizere projenin genel uygulamasi ve yonetiminden sorumlu kurumdur.

Operasyon Yararlanicisi

Saghk Bakanhigl Saghk Hizmetleri Genel MidirlGgi'nin Kan ve Kan Uriinleri Dairesi, proje
ciktilarinin sahibi olacak Operasyon Faydalanicisi kurumdur. Saghk Hizmetleri Genel Mudir(;
Prof. Dr. Ahmet Tekin, Saglik Hizmetleri Genel Mudiir Yardimcisi; Do¢. Dr. Mehmet Glindiiz, Kan
ve Kan Uriinleri Dairesi Baskani; Uz.Dr. Himmet Durgut’tur.

e Operasyon Yararlanicisinin Kidemli Temsilcisi

Saglik Bakanhginin resmi temsilcisi olarak isletim sistemine karsi operasyonun basarili bir sekilde
uygulanmasi icin nihai sorumlulugu Ustlenmistir. S6zlesme Makaminin nihai onayindan once,
proje ciktilarinin onayindan sorumludur. Bu projenin Operasyon Faydalanicisinin Kidemli
Temsilcisi Uz.Dr. Himmet Durgut’tur.

® Operasyon Koordinasyon Birimi

Operasyon Koordinasyon Birimi, projenin teknik ve tematik olarak gilinlik uygulanmasi ile
dogrulanmasi kapsaminda etkin denetimi ve kontroliini saglamak icin uygun meslege ve
deneyime sahip yeterli sayida kisiden ve en az bir koordinatér, bir risk yoneticisi ve usulstzlik
gorevlisinden olusur. Projenin Operasyon Koordinasyon birimi su kisilerden olusmustur:
Operasyon Koordinasyon Birimi Koordinatérii; Uzm. Dr. Nigar Ertugrul Oriic, Operasyon
Koordinasyon Birimi Uyeleri; Dt. Tuna ilbars, Dr. Ulkii Kodaloglu, Dog. Dr. Dilek Giirlek Gékgebay,
Doc¢. Dr. Soner Yilmaz, Do¢. Dr. Aslihan Kiiciiker, Uzm. Dr. Biisra Tezcan ve Uzm. Dr. Sener
Balas’dir.
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Teknik Destek Ekibi

Proje yiklenicisi tarafindan atanan tim proje faaliyetlerinin uygulanmasina ve izlenmesine
destek saglayan uzmanlardan olusur. Teknik Destek Ekibi Takim Lideri; Prof. Dr. idil Yenicesu
projenin tim faaliyetlerinin gerceklesmesinden, Kilit Uzmani; Prof. Dr. Ahmet Tiirker Cetin
rehberlerin hazirlanmasi ve rehberler kapsaminda egitim faaliyetlerinin gergeklesmesinden
sorumludur.

Rehberin hazirlanmasina Ege Kacar, Dilan Ekin ve Serkan Baris Miilazimoglu katkida bulunmustur.

iNS.A‘N KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI .
PROGRAM OTORITESI

115



Bu proje Avrupa Birligi ve Tirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Y6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi

So6zlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

18auiaq uoAsewueay
\ m j an lojoAizasauy yanL

1gausag wiyeg ungo an
rﬂ\ 1zaysauy Jeweq diey ‘snfon

13ausag wijeg ungo
J3]wiIg 1Ye1aD A 1jIyeq AL U

18autaq wiyeg ungop sunl 18ausag ojojeway yan
@ LRI = :3@0\' G - e o 18auiaq 1epjijeIsey ¥2.q0g
an uohjsueniadiy yanL
13auiaq Iojoreucan YanL \ L j
183usaq 113E1pRd IIA 3AnL y Q)

I
\ 0 j 13ausaq 110]0NuO 1qqIL N L

1au13q 1fojoyaN HnL

&
\ .T ] 1§auaq syeloy ynL

1Bawiaq nqnig Hojoyug uepad Nt | §
NNy 1eIP3d }aNL @ Hielpad

oA uebopiuap 1943 aisaQ yiual Jepjijeisey 1jiyeq
@ 133uJaq yuewzn Lep|I|eIseH 3| 0L

rN\ Japuy

\ —. ] 1§auiaq ifojolewaH yanL

19ausag wnjeg ungop aa dig 9y ynaod \ M )
18au1aq wnjeg ungo)
1yeu3) 3 Jliyea JnL

199u1a( 1Sy eLIa] yN20) aAnunL \ N ]

18ousaq tfojorewan s L
1wg uohseuipiooy afold

\ m ] 1§autaq 1pjeN uedlo sApuny
&

leyely awsa|zos

i9 159311010 wesboig \ L J 13au1a@ 1yena) YL

1Bijuexeg yusAnD
|efsos aA ewsied L

18au1aq ifojoi unL

18ausaQ ye.Ia) (DY aA EwARIL [ESN|N | w )

1spiue|epiey aloig
nuoksebajag aknjan]
1gausag diy Py aAppnL L) edniny _@__.._s_am N1 bes

18auiaq 151yea) sngeo MnL g O ]
1gaulag wnjeg unfo,
m :OhNﬁmm:N‘_._L._wm_E

18awaq 1811019 1fojojeWwARL L

d @ an |padoQ }nL

\ < J 13au1aq 1siyenia) Jeweq aa djey spn L
43|wijig 1Yedda) an ljiyeq }nL

Mmesadouad \ I7y 1Bowndonuewzn uepijeiser SpnL

18auiaq uoAsewiueay 2A ewieuR)y )|
an llojohizaysauy any \ .T J
1dausag wijeg ungoa m
m>_umumw:<._m=.mn_n_mz.mammu f \

13auiaq uoAsewueay

\ m J anilojohizaisauy yang
N 18aulaq wnjeg ungop
Cm> _qumwca:mEmn_n_mu_ﬁammw

igausag H1123590 3A tfojoyauirynL | € wnpBo
O/ 200 \ L J '3auiaq tfojorewap yany

13aulaq fojolewaH YN, aMjleqeD
1gauaq ifo] H DL L ) rM\ 19auJaq ifojoreutiad yanL

13auwiag uoAsewiueay
an lfojohizaysauy yanL \ m ]

18awiaq 1fojojeulsag
9A dif |e3a4-leusaiei APNL \ .W_ J [ J 13auiaq ifojojewaH HnL

\C J 199120 1393590 9n tfojoxpuir anL

z
z
4
3
W.
2
4
a
z

@
w
=
o
=
=
o
=
w
o

‘w
w
E
[
5
=
<
o
o
[=]
-
[

116

SOPA






iNSA‘N KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI .
PROGRAM OTORITESI

Bu proje Avrupa Birligi ve Tirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Y6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Sozlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

EK-C

Rehberin Olusturulmasi




Bu proje Avrupa Birligi ve Tirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Y6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Sozlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

Avrupa Birligi ve Tirkiye Cumhuriyeti destekli “Turkiye’de Kan Transflizyonu Yonetim Sisteminin
Gelistirilmesi icin Teknik Yardim Projesi’”” 20 Mart 2019 tarihinde baslamistir. Bu projenin temel
hedefi llkede saglam bir Hasta Kan Yonetimi Sistemi kurmak ve uygulanabilmesi igin gerekli
kosullari ve alt yapiyi teskil etmektir. Hasta Kan Yonetimi uygulamalarinin temel gereksinimi ise bu
alandaki esas prensiplerin yer aldigi rehberlerin olusturulmasidir. Bu amagla asagidaki konularda
rehberler olusturulmasina karar verilmistir:

Kritik Kanama ve Masif Transflizyon
Perioperatif

Dahili Hastaliklar

Yogun Bakim

Gebelik ve Dogum

o vk wnN e

Yenidogan ve Pediatri

Tirkiye’de Kan Transfliizyonu Yonetim Sisteminin Gelistirilmesi igin Teknik Yardim Projesi’nin
sartnamesinde yukarida bahsi gecen rehberlerin uluslararasi rehberlerden adaptasyonu
ongorilmistir. Proje Koordinasyon Birimi tarafindan Avustralya'ya ait hasta kan yonetimi
rehberleri adaptasyona uygun bulunmustur. Avustralya Saglik Otoritesinden rehberlerin
adaptasyonu ile ilgili onay alinmigtir.

ikinci asamada rehberlerin terciimesi baslatilmistir. Daha sonra terciime edilen rehberler Proje
Koordinasyon Birimi tarafindan degerlendirilmistir.

Uclinci asamada ise ilgili rehberlerin ulusal adaptasyonu icin gerekli ¢calismalara baslanmustir.
Ulusal adaptasyon, ilgili rehberlerin bir yandan giincellenmesi ve bir yandan da ulke kosullarina ve
mevzuata uygun hale getirilmesi icin blylik 6nem tasimaktadir. Bu asamada en yiliksek dizeyde
katilimi saglayacak yapinin olusturulmasina karar verilmistir. ilgili rehber bagliklarinda faaliyet
siirdiiren dernekler Proje Koordinasyon Birimi tarafindan belirlenmistir. ilgili derneklerden HKY
rehberlerinin ulusal adaptasyonunda c¢alismasini uygun gordikleri temsilcilerini bildirmeleri
istenmistir. Bu asamayi takiben EK-C'de gosterildigi gibi bir Ulusal Rehber Hazirlama Grubu
olusturulmustur.

26 Kasim 2019 tarihinde Ulusal Rehber Hazirlama Grubu’nun tim katilimcilari Bilkent Otel-
Ankara’da gerceklestirilen Bilgilendirme Toplantisi’'nda bir araya gelmislerdir. Bu toplantida,
katihmcilara kanita dayal tibbi ve klinik rehber gelistiriimesi ve evreleme metodolojisi hakkinda
genel bilgilendirme vyapilmistir. Ayrica calistay calisma gruplari belirlenmis ve yol haritasi
tanimlanmistir. Her bir rehberin ulusal adaptasyonu ve glincellenmesi icin olusturulan gruplar ilgili
rehberlerin yayin tarihinden itibaren ilgili konu baslklarinda glincel literatlir taramalarini
yapmislardir. Daha sonra da her bir rehber icin planlanan tarihte 2 glnlik calistaylar
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gerceklestirilmistir. Bu calistaylarda gerek adaptasyon sirecinde yapilmasi gereken degisiklikler
gerekse glncellemeler ile ilgili hususlar karsilikli tartisiimistir.

Son asamada ise ilgili glncelleme ve adaptasyonun gerceklestirildigi rehberler Operasyon
Koordinasyon Birimi onayina sunulmustur. Onay sonrasi ise Proje web sayfasinda yayinlanmistir.
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Geleneksel olarak kan transflizyonunun hastalara faydal oldugu kabul edilmekle birlikte birgok
klinik senaryoda faydasi kanitlanamamistir. Buna ek olarak, transfiizyonla iliskili dolagim
yuklenmesi veya transflizyonla iliskili akut akciger hasari gibi istenmeyen olaylarin
disindldigiinden daha fazla oldugu hakkinda kanitlarin giderek arttigi ve yakin zamanda
tanimlanan durumlarin (6rn. transflizyonla iligkili imminomodilasyon) hastalara zarar verebilecegi
soylenebilir.

Bulasici hastaliklarin kan transflizyonu yoluyla yayilmasi, gelisen lretim ve laboratuvar siirecleri
sayesinde son zamanlarda 6nemli derecede azalmistir. Yine de tanimlanmamis bir enfektif ajanin
transflize edilmesi potansiyeli bulunmaktadir.

Sistem yonetimindeki gelismelere ragmen, uygulama hatalarina dayanan transflizyonla iligkili hasar
riski hala slirmektedir. Bu hatalarin 6limciil olabilecek ABO uyumsuzlugundan kaynakli akut
hemolitik reaksiyonla sonuglanma riski bulunmaktadir.

Transflizyonla ilgili bilinen istenmeyen olaylardan en yaygin olani transflizyon yapilan hastalarin
%1’inde rapor edilen transfiizyonla iligkili dolagim yiklenmesidir.

Transflizyon igin verilen klinik karar, ancak risklerin ve yararlarin tam olarak degerlendirilmesinden
sonra verilmelidir. Tablo D.1 riskleri, Tablo D.2 hastalara yonelik riskleri agiklamada klinisyenler igin
yararli olabilecek Calman tablosunu 262) sunmaktadir.
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Tablo D.1 Transflizyon Riskleri

TRANSFUZYON RISKi

TAHMIiNi ORAN?
(YOKSEKTEN DUSUGE

CALMAN

DEGERLENDIRMESI®

Transflizyonla iligkili dolagim yiklenmesi
(iatrojenik)

RiSK)

100 transflizyonda 1’e kadar

Yiksek

Transflzyonla iliskili akut akciger hasari

1200-190,000’de 1

Dislikten minimale

Hemolitik reaksiyonlar

Gecikmis: 2500-11,000'de 1
Akut: 76,000’de 1

Oliimciil: 1.8 milyonda 1’den
az

Disik-cok diistik
Cok disuk
ihmal edilebilir

Anafilaktik reaksiyonlar ya da anafilaksi

(genellikle IgA eksikligine bagh) 20,000-50,000°de 1 Gok dusuk
Bakteriyel sepsis: trombosit konsantresi En az 75,000°de 1 Cok dustk
Bakteriyel sepsis: eritrosit konsantresi En az 500,000’de 1 Minimal

Hepatit B virtisu

Yaklasik 557,000°de 1

ihmal edilebilir

Hepatit C virtisu

1 milyonda 1’den az

ihmal edilebilir

insan immiin yetmezlik viriisii (HIV)

1 milyonda 1’den az

ihmal edilebilir

insan T hiicreli 16semi viriisii (HTLV Tip 1 ve 2)

1 milyonda 1’den az

ihmal edilebilir

Sitma

1 milyonda 1’den az

ihmal edilebilir

Varyant Creutzfeldt-Jakob hastalig
(Test edilmiyor)

Mimkin fakat heniiz
Avustralya’da
bildirilmemistir

ihmal edilebilir

Transflzyon iliskili graft- versus — host hastalig

Nadir

ihmal edilebilir

Transflzyon iliskili immin modiilasyon hastalig

Olgiilmemistir

Bilinmiyor
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Tablo D.2 Calman tablosu?® (Birlesik Krallik yillik riski)

ihmal edilebilir 1,000,000’da 1'den distik | Yildirim ¢arpmasiyla 6lim

Minimal 100,000-1,000,000’da 1 Tren kazasinda 6lim
Cok dusuk 10,000-100,000'de 1 is kazasinda élim
Disuk 1,000-10,000’de 1 Yol kazasinda 6lim

Hane halkindan asisiz olan birine sugicegi

Yiiksek 1,000’de 1’den buyik
bulasmasi

Hasta kan yonetimi, kan bilesenlerinin, 6zellikle eritrositlerin uygulanmasina karsi ihtiyati bir
yaklasim icerir. Alternatif stratejilerin tartisiimasi, sadece transflizyon kabul etmemeyi tercih
edenler icin degil, tim hastalar icin gecerlidir.

Hasta kan yonetimi, kan bilesenlerine gereksiz yere maruz kalmaktan kaginarak klinik sonuglar
ivilestirmeyi amaclar. U¢ temel 6geyi icerir:

e Kan hacminin ve eritrosit kitlesinin optimizasyonu
e Kan kaybini en aza indirme

e Hastanin anemiye toleransinin optimizasyonu

Onam alinmasi surecinde, bir klinisyen hastanin soru sormasi igin yeterli zaman ayirmali ve bu
sorulari cevaplamalidir. Hasta bu tlkenin dilini konusamiyor veya anlayamiyorsa, klinisyenin yanina
terciman almasi gerekebilir. Bazen, egitimli bir tibbi terciman gerekebilir (bir aile tyesi veya
arkadas yerine). Yazili bilgi ve diyagramlar, anlasmaya yardimci olmak i¢in belirli durumlarda uygun
olabilir.
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Ulkemizde kullanimda olan kan ve kan bilesenleri hakkinda daha fazla bilgi igin

https://sbu.saglik.gov.tr/Ekutuphane/kitaplar/STANDARTLAR-TR-%2012%20N%C4%B0SAN%202016.pdf

web sayfasindan KAN HiZMET BIiRIMLERI iCIN ULUSAL STANDARTLAR REHBERI’ne bakiniz
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Belgenin

Rehberlik — 6neriler, uygulama noktalari ve uzman goriisii noktalar ilgili
Boliimii

ORAL VE/VEYA PARENTERAL DEMIR

o1 Tiim gebe kadinlara demir takviyesinin rutin uygulanmasi énerilmez (DERECE C). 3.3.1

Demir eksikligi anemisi olan gebe kadinlara demir tedavisi 6nerilir; hizli bir sekilde
Hb degerini ylkseltme ve demir deposunun doldurulmasi gerektiginde IV demir 3.3.1
tercih edilmelidir (DERECE C).

Aneminin tedavi edilmesi icin demir tedavisine ihtiya¢ duyan gebelerde folik asitin
rutin eklenmesi 6nerilmez.? 3.3.1

(DERECE C)

Demir eksikligi anemisi olan gebelerde, elementer demir terapotik dozu (glnliik
UN11 100-200 mg) regete edilmeli ve tedaviye yanitlar gézlenmelidir. Oral demire yanit 3.3.1
yeterli degilse IV demir kullaniimalidir.

Demir eksikligi olup anemisi olmayan gebelerde elementer demirin diisik dozu

(6rn. Ginliik 20-80 mg) verilebilir ve yiiksek dozlara gére daha iyi tolere edilebilir 3.3.1
Demir ihtiy.aa . b.ulunan gebel.e.rde, oral demir yeterirTce tqlere .gdilemediginde 331
(uyumu etkilediginde) veya emilim zayifladiginda IV demir tercih edilir. E—
UN14 IV demir regete edildiginde, doz hesaplamasi demir eksikligini hesaba katmalidir. 3.3.1
Diger segenekler mevcut iken IM demirin rutin kullanimi énerilmez. 3.3.1

ERITROPOEZ UYARICI AJANLAR

EUA’lar gebelerde rutin olarak kullanilmamalidir. (DERECE C) 3.3.2

Anemisi olan gebelerde, EUA’lar kullanildiginda demir de tedavi semasina

eklenmelidir.?
UN16 3.3.2
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GEBELIKTE KAN GRUBU VE ANTiIKOR TARAMASI

Tum kadinlara gebelik sirasinda rutin kan grubu ve antikor tarama testi
yapilmahdir. RhD negatif ve yenidoganin hemolitik hastaligina (YHH) sebep
olabilecek alloantikoru olan kadinlara takip testi de 6nerilmelidir. Antikorlari ihmh 4.2
ve ciddi YHH (anti-D, anti-c, anti-K) ile iliskilendirilen kadinlar ilgili alanda uzmanliga

sahip bir dogum uzmanina danismalidir.

Klinik olarak 6nemli alloantikorlari olan kadinlarda hastaneye ilk basvuruda, dogum
sirasinda veya vajinal ya da sezaryen dogumdan 6nce kan gruplama ve antikor
taramasi yapilmahdir. Kompleks antikorlar veya nadir eritrosit fenotipleri 4.2
tanimlaniyorsa ve uygun kanin temini zor olabilecekse, yonetim plani 6zel kan

bileseni destegine zamaninda ulasimi da igcermelidir.

Vajinal veya sezaryenle dogumdan 6nce kan grubu ve antikor taramasi yapilmasi

karari igin peripartum kanama riski degerlendirilmeli ve gerekli olabilecek kana

erisimi geciktirecek faktorler goz oniinde bulundurulmalidir. Bu faktorler eritrosit 4.2
alloantikorlarinin varligini; test etme ve kan Grtnleri temini icin lokal diizenlemeleri

icerir.

Yiksek anemi riski olan kadinlarda, gebeligin erken doéneminde demir
deposunu ve anemiyi degerlendirmek amaciyla TKS ile birlikte ferritin test
edilmelidir. Secilmis kadinlarda folik asit, vitamin B12 eksikligi veya helmintik -
enfeksiyonlar gibi anemiye etki eden faktorler de degerlendirilmelidir.

Anemi riskini en aza indirmek icin kadinlara gebelikleri arasinda uygun sire,
tuketilebilecek saglikli bir diyet ve herhangi bir dahili ek hastaligin optimal 4.1
yonetimi gibi bilgi ve 6neriler verilmelidir.

TRANSFUZYONUN BiR SECENEK OLMADIGI HASTALARIN BAKIMI

Tim gebelerde antenatal donemde Hb’nin optimize edilmesi, dogum sirasinda kan
kaybinin en aza indirilmesi ve kanama durumunda hemostazin bir zorunluluk olarak
saglanmasi iyi klinik uygulamalardir. Bu, transflizyonun bir secenek olmadigi —
hastalarda hayati 6nem tasir.

Transflizyon bir secenek olmadiginda, ciddi ve hayati tehlike yaratan kanamayi
durdurmak icin, devam eden kan kaybini kesin olarak en aza indirecek islem 4.4
histerektomidir. Bu karar erken degerlendirilmeli ve uygulanmahdir.
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Transflizyonun bir secenek olmadigl kadinlarin erken belirlenmesi, genis caph
multidisipliner (Kadin Hastaliklari ve Dogum uzmani, Hematolog, Anestezist ve
varsa Girisimsel Radyolog) plan olusturulmasi ve uygulanmasina olanak saglanmasi
acisindan hayati 6neme sahiptir.

AKTIF KANAMASI OLMAYAN KADINLAR

Aktif kanamasi olmayan gebelerde, EK transflizyonu karari yalnizca Hb diizeyi
dikkate alinarak degil, ayni zamanda hastanin klinik durumunun da
degerlendirmesine goére verilmelidir (6rn. ileride olusabilecek kanama riski). Birgok
gebe saglikhdir ve genellikle tibbi tedaviler devam ederken orta diizeylerde anemiyi
tolere edebilir.

Aktif kanamasi olmayan gebelerde, transflizyonsuz tedaviler, demir dahil, anemi
tedavisinin bir pargasi olarak kabul edilmelidir.

Aktif kanamasi olmayan gebelerde, transflizyon endike oldugunda, tek tnite EK’sini
takiben daha fazla transfiizyon ihtiyaci olup olmadigina karar vermek igin yeniden
klinik degerlendirme gereklidir. Bu degerlendirme ayni zamanda Hb seviyesini
yeniden 6lgme kararina da rehberlik edecektir.

Gebelerde EK transfliizyonu risk ve faydalari degerlendirilirken eritrosit
alloimmiinizasyon riski ve potansiyel klinik etkisi dikkate alinmahdir.

EK transflizyonunun anemi tedavisindeki etkinligi hakkinda dogrudan kanit
bulunmamaktadir. Diger hasta gruplarindan elde edilen kanitlar RHG ve KTRG
uzlasisina gore:

« Hb konsantrasyonu >9 g/dL, EK transfiizyonu genellikle uygun degildir.
« Hb konsantrasyonu 7-9 g/dL, EK transfizyonu dusik mortalite ile
iliskilendirilmemistir.

Transflizyon karari (tek Uniteyi takiben yeniden degerlendirme) aneminin klinik
belirti ve bulgularini hafifletmeye, anemi tedavisi icin diger segeneklerin
mevcudiyetine, doguma kalan tahmini siire ve kanama riski faktorlerine dayal
olmalidir.
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KAN BILESENLERI TRANSFUZYONU — MODIFIYE KAN BIiLESENLERI
(CMV SERONEGATIF VE FENOTIPLENDIRILMIS)

CMV icermeyen kan bilesenleri® tim gebe kadinlara CMV durumuna bakilmadan

transfiizyon gerektigi durumlarda, onerilmelidir. Ancak mevcut degilse hayat
kurtarici transflizyonlardan sakinilmamalidir.

Mimkiin oldugunca, K negatif veya K antijen durumu bilinmeyen ve gebelik
potansiyeli olan kadinlarda transflizyon icin K negatif EK tercih edilmelidir. -

KANAMA RiSKi OLAN KOAGULOPATILi HASTALAR

Genel olarak >50 x 10°/L trombosit sayisi vajinal dogum veya sezaryen cerrabhisi igin
kabul edilebilir degerlerdir; fakat daha disiik trombosit sayilari da tolere edilebilir.
Devam eden ciddi PPK'da eger trombosit sayisi <50 x 10°/L veya HBTlerde 3.4
trombosit fonksiyon bozuklugu varsa trombosit sayisi >50 x 10°/L olacak sekilde
trombosit transflizyonu yapilmasi konusunda gords birligi vardir.

Kriyopresipitat ve TDP’nin kanamasi olmayan (gizli kanama hari¢), anormal

koagililasyon testlerine sahip gebelerde rutin kullanimi desteklenmemektedir. 3.4
Gebelerde koagtilopatinin altinda yatan sebepler belirlenmeli ve tedavi edilmelidir.
Trombosit, kriyopresipitat veya TDP transflizyonu gerekli gorildiginde (devam 34

eden kanama varliginda), her hasta icin risk ve faydalar degerlendirilmeli ve uzman =
gorist alinmahdir.

Daha onceden hematolojik hastaligi bilinen (6rn. trombositopeni, kalitsal veya
edinsel koagiilasyon bozukluklari) gebelerin bu durumlari dogumdan 6nce optimize 34
edilmeli, dogum sirasinda ve sonrasinda multidisipliner bir yaklagim izlenmelidir.
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OBSTETRIK KANAMA / KRiTiK KANAMA

Dogum sirasinda major kan kayiplari hemodinami bozulmadan ¢ok hizl bir sekilde
olusabilir, bu ylzden tim gebelerin yakin takibi, erken tani ve hizli yanit igin
kritiktir.

Masif transflizyon gerektiren gebelerde, EK ve diger kan bilesenlerinin kullanimi
hayat kurtarici olabilir. Fakat gebelik disi diger hasta gruplarinda EK ve diger kan
bilesenleri transflizyonu bagimsiz olarak artmis morbidite ve mortalite ile
iliskilendirilmistir.

Kritik kanamasi olan gebeler icin postpartum kanama (PPK) algoritmasi gibi giderek
yogunlasan bir prosediri igeren yapisal yaklasim, zamaninda ve uygun EK ve diger
kan bilesenleri kullanimi saglar, morbidite ve mortalite riskini diistrebilir.

Tim dogum servisleri kolay anlasilir ve uygulanabilir bir PPK y&netim
algoritmasina sahip olmali ve dizenli olarak acil durum tatbikatlari yapmahdir.
Bu algoritmada; lokal kaynaklar, uzman Oonerileri, kan bilesenleri ve
ekipmanlarina erisim olanaklari géz o6niinde bulundurulur. Ekipler, PPK'yi
onlemek ve PPK’nin erken belirtilerini tanimak icin egitilirek farmakolojik,
mekanik ve cerrahi yontemlerle PPK’y1 durdurur.

UN18

Major obstetrik kanamasi olan kadinlarda klinik gézlemlere ek olarak asagidaki
parametreler erken ve dizenli olarak dl¢lilmelidir:

e viicut sicakhg
asit baz durumu
iyonize kalsiyum
hemoglobin
trombosit sayisi
PT/INR

e aPTT

fibrinojen seviyesi

Basarih tedavi ile degerler normal seyretmelidir.

Kritik fizyolojik bozukluga isaret eden degerler asagida siralanmaktadir:

e vicut sicakhgl <35°C

pH <7.2, baz agig1 —6’dan kotl, laktat >4 mmol/L
iyonize kalsiyum <1.1 mmol/L

e trombosit sayisi <75 x 10%/L

PT >1.5 x normal

INR >1.5

aPTT >1.5 x normal

fibrinojen seviyesi <2 g/L

B
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Masif transflizyon gerektiren obstetrik kanamasi olan kadinlarda 6nerilen kan
bilesenleri dozlari®

TDP: 15-20 mL/kg
e trombosit: 1 erigkin terapotik dozu 34
e kriyopresipitat: 150-200 mL terap6tik dozu (4-6 mL/kg)

ya da hematoloji/transfiizyon uzmani tarafindan onerildigi sekilde

Major obstetrik kanama riski olan gebelerde (6rn. Plasenta akretali veya major
plasenta previal kadinlar) multidisipliner bir yaklasim énerilir. —=

GEBELiIK BAKIMINDA MASIF TRANSFUZYON PROTOKOLU

Dogum servislerinde masif transflizyon gerektiren kritik kanamali gebelerde
kullanilmak Uzere, EK’'ne erisim ile kan bileseni tedavisinin doz, zamanlama ve 4.2
oranini da igeren bir MTP sablonu / PPK algoritmasi olusturulmasi dnerilmektedir.

Gebelerde MTP / PPK algoritmalari erken baslatiimalidir. 4.3

MTP / PPK algoritmasi gebe kadina gére modifiye edilmelidir, ¢linkii 2 g/L'ye
yaklasan fibrinojen seviyeleri kritik fizyolojik bozukluklari isaret eder ve ciddi 4.3
kanama ile iliskilendirilmistir.

Tim dogum servislerinin kritik kanamali gebelerin yonetimi icin protokoli
olmalidir. Bu protokoller kabul edilmis iletisim ve nakil diizenlemelerini,

. e . 4.2
transflizyon tibbi uzmanina erisimi ve tanimlanmis basamakli artirma (transfiizyona -
kadar ilerleyen bir Ust tedavi segenegini kullanma) stratejilerini icermelidir.

Tim dogum servisleri, lokal kan erisim uygulamalar ile ilgili bilgilerin (6rn.
gruplama, tarama ve cross-match testlerinin zamanlari ve bilesenlerin stok 4.2

durumlari) tiim klinisyenlere ulastiriimasinin saglanmasi i¢in transflizyon merkezleri
ile iletisimde olmalidir.

Kirsalda veya lcra bolgelerde bulunan dogum servisleri, uzman saglik hizmetlerine
ve kan bilesenlerini de iceren kaynaklara erisimdeki gecikmeyi en aza indirecek 4.2
yonetim planlari olusturmahdir.

Belirlenebilir obstetrik kanama risk faktorleri olan kadinlar, mimkiin oldugu
durumlarda, uygun bakim saglayabilecek dogum servislerinde dogum yapmalidir. -
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REKOMBINAN AKTIVE FAKTOR VII (rFVlia)

Yiksek fatal tromboz riski nedeniyle profilaktik rFVIla kullanimi dnerilmez.
Major PPK yonetiminde rutin rFVIla kullanimi ruhsath olmadigindan uygun
degildir.

Hayati kanamasi olan gebelerde yalnizca konvansiyonel, cerrahi veya girisimsel

radyolojik yontemlerin ve/veya yogun koagllasyon tedavisinin basarisiz olmasi
halinde endikasyon disi” rFVlla kullanimi degerlendirilebilir.

rFVlla yalnizca lokal olarak adapte edilmis bir PPK algoritmasinin bir pargasi
olarak endikasyon disi uygulanabilir.

Hayati tehlike olusturan PPK’si olan gebelere, eger uygulanacaksa, rFVila IV
bolus (3-5 dakikada) 90 pg/kg verilebilir.

TRANEKSAMIK ASIT

PPK’y1 6nlemek amaciyla TXA rutin olarak verilmemelidir.

PPK basladiktan sonraki ilk 3 saat icinde 1 gram TXA IV inflizyonla 10 dk icinde
verilir, kanama halen devam ediyorsa ilk dozdan 30 dk sonra IV 1 gram TXA
tekrarlanir.

w
U
D

TXA yalnizca genel hasta yonetimi kapsaminda uygulanmalidir; protokol kanamanin
kontrolii, fizyolojik ve metabolik parametreler, koaglilasyon durumu ve ates
yonetimi konusunda azami dikkati icermelidir.

KAN KURTARMA

Gebelerde tahmin edilen kan kaybi miktarinin transflizyon gerektirebilecegi 6n
goriliyorsa kan kurtarma distndlmelidir.

Kan transflizyonunun bir segcenek olmadigi (nadir kan grubuna veya ¢oklu
alloantikora sahip) ve kanama riski yilksek gebelerde intraoperatif kan
kurtarma secenegi gz 6nlinde bulundurulmalidir.

Kan kurtarma; hasta se¢imi, ekipman kullanimi ve reinflizyon hakkinda bilgiler
iceren lokal bir uygulama rehberi gerektirir. Kan kurtarmayi gerceklestiren tim
personelin pratik ve teorik olarak kullanilan teknigi ©6grenmesini ve
uzmanlagsmasini saglamak icin periyodik olarak uygun egitim verilmesi
planlanmalidir.
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Kurtarilmis kan alan RhD negatif gebelerde kordon kani RhD pozitif ise, bir doz
RhD immiuinoglobulin uygulamasi gereklidir. Feto-maternal kanama testinin
degerlendirmesine gore ek dozlar da gerekebilir.

GIRiSIMSEL RADYOLOJi (GR)

Secilmis gebelerde PPK gelismeden o6nce GR’nin, islem sonrasi ortaya

cikabilecek komplikasyon riskleri ile potansiyel faydalari arasindaki denge 3.5.3
gozetilerek uygulanmasi tavsiye edilir.

Terap6tik GR, major obstetrik kanama tedavisindeki roli bilinmemesine

ragmen genel yonetim yaklasiminda degerlendirilebilir. Obstetrik kanama

tedavi protokoliinde farmakolojik (uterotonik ve prokoagilan) ve cerrahi 353

ve/veya endovaskiler girisimlerin kullanimi onerilir. Uterin atoniye bagl PPK
tedavisinde, diger yontemlerin basarisiz olmasi durumunda ve uygun teknik
kosullar varliginda selektif uterin arter embolizasyonu tavsiye edilir.
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EK-G

RHG uzlasisi sonucu Minér ve Major (ciddi) PPK Yonetim Algoritmalari Acil Obstetrik Bakim
Yénetim Rehberi'nin & PPK Yénetim Bélimii’nden giincel kanitlara dayanarak klinik kullanim icin
adapte edilmistir.
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Major PPK yonetim algoritmasina gegin.
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MINOR POSTPARTUM KANAMA ALGORITMASI

PPK: Kan kayb1 =500 mL ve devam ediyor.

Minér PPK

Kan kaybi 500-999 mL ve klinik sok bulgulan yok

Y

Kan kaybl 2500 mL ve dogumhanede kanama devam ediyorsa yardim isteyin.

Hastayi terketmeyin.

1 damar yolu acin (14G veya 16G IV kanille).

Kan 6rnedi alin (TKS ve koagiilasyon profili igin)

10 dk iginde 1 g IV TXA verin.

Annenin durumunu degerlendirin: A-B-C-D-E (A: Havayolu - B: Solunum -
C: Dolasim - D: Norolojik muayene/Ilaglar - E: Etrafin/Hastanin kontrol(i)
Monitdrize edin ve 6lglim yapin.

- KB, nabiz, EKG ve SS (15 dk arayla)

1 Lsitilmig kristaloid (Ringer laktat) inflizyonu yapin.
e Idrar sondasi takin.
e Es zamanl kanama nedenlerini arastirin (4 T) ve gerekirse

- mekanik (6rnegin; bimanuel kompresyon) veya
- farmakolojik tedavi yapin.

Hasta ve aile Uyelerine bilgi verin. Durumu tekrar degerlendirin.

¥

Kanama =1000 mL?

EVET HAYIR

¥ ¥

EKG: Elektrokardiyografi PPK: Postpartum Kanama TKS: Tam Kan Sayimi
KB: Kan Basinci SS: Solunum Sayisi TXA: Traneksamik Asit

4 T, Tonus: Uterin atoni, Tissue (doku): Tam cikmamis plasenta, Travma: Genital travma, Trombin: Koagllopati

GOPA

Kanama kontrolii saglandiysa takip edin.
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MAJOR POSTPARTUM KANAMA ALGORITMASI

Kan kaybi =1000 mL ve klinik sok bulgulan +/-

+ Kan kaybi 21000 mL ve devam ediyorsa yardim isteyin ve 2222'yi arayin - Hastay terk etmeyin.
» Hastaya pozisyon verin(yatad) dliz pozisyona getirin).
» Hastaya maskeyle 15 L/dk oksijen verin.
» Hastanin durumunu degerlendirin =» A-B-C-D-E
» Devamli monitdrizasyon yapin.
- (EKG; Kalp Hizi, Kan Basinci, Sok Indeksi, Sp0, ve Solunum Sayist)
1 g IV TXA 10 dk iginde verin (kanama devam ediyorsa ilk dozdan 30 dk sonra 2.dozu verin).
« 1 L isitilmig kristaloid (Ringer laktat) inflizyonuna devam edin/basingh uygulayin.
+ 2 damar yolu agin (elden veya onkoldan, 14-16 G kaniille).
» 20 mL kan drnedi alin (laboratuvar*-viskoelastik testler igin).
- 1. SOK PAKETINI isteyin.
(Grup bilinmiyorsa 4 U O Rh D negatif EK+4 U AB grubu TDP; biliniyorsa grup spesifik/uyumlu 4 U EK+4 U TDP)
» Kan gazinda Hb, laktat, pH ve baz agidina bakin.
» Bobrek-karaciger fonksiyon testlerini kontrol edin.
+ 1 L daha kristaloid infiizyonu yapin.
+ Seri kan gazi analizi galisin (hedef Hb >9 g/dL).
« idrar sondasi yoksa takin ve saatlik idrar gikigi takibi yapin.
* 4T'yi tekrar degerlendirin.
« Viicut sicakhigini 15 dk arayla dlglin ve hastayl sicak tutun (>36 °C).
» 15 dk arayla kanama miktarini 6lgiin/tahmin edin.

HAYIR Kan kaybi 21500 mL veya kanama EVET
Kanama kontrolii saglandiysa takip edin. devam ediyor mu?

¥ Cerrahi girisimleri diisiiniin ve ameliyathaneye transferi saglayin.
~ Hemodinami ve sivi yénetimi; normovolemiyi saglayin.

~ Varsa noninvaziv kalp debisi monitrizasyonu yapin.

~ Yoksa invaziv (arteriyel/santral) monit6rizasyon dustniin.

+ Kan temin edilene dek toplam 3.5 L'ye kadar sivi verilebilir (2 L kristaloid-Ringer laktat ve 1.5 L kolloid-Gelofusin®).
~ Klinik veya hematolojik olarak gerekiyorsa EK transfiizyonu yapin.

~ Kan kurtarma dustiniin ve 1 g IV TXA tekrarlayin.

~ Hipotermiyi 6nleyin, doku oksijenizasyonunu ve metabolik (asit baz-kalsiyum dengesi) optimizasyonu saglayin.

V¥

HAYIR Laboratuvar veya HBT sonuglarina * EVET
Transfiizyon merkezini arayin. ulasildi mi? Koagillopatiyi diizeltin.
2, SOK PAKETINI (4 U EK + 4 U TDP+1 U TrK**) v Fibrinojen_<2_ g/L veya FIB_TEM AS <_1_2 mm ise; 25-50 )
isteyin. EK:TDP:TrK 1:1:1 oran bazli replasmani diisiiniin. mg/kg fibrincjen konsantresi/kriyopresipitat 4-6 ml/kg verin.
Kan gazi analizi ve tam kan sayimi yapin. < aPTT, PT veya INR> normalin 1.5 kati veya
EXTEM CT>75 sn ise; 15-20 mL/kg TDP verin.
l Trombosit sayimi <50,000/uL ise 1 U TrkK** verin.
~ pH>7.2, laktat <2 mmol/L, Baz agigji <-6,
Kanama devam ediyorsa 3. SOK PAKETENI diistinin. Ca*2 > 1 mmol/L olmasini saglayin.
2 U kriyopresipitat + 1 0 Tr K** v Diger oneriler; Eger varsa intraoperatif kan kurtarma
Oran bazl replasman ve sonuglara gore transfiizyona ve tim yapilan miidahalelere ragmen durdurulamayan
devam etmeyi diiginain. kanama durumunda IV rFVIIa 90 mcg/kg uygulanabilir.

aPTT: Aktive Parsiyel Tromboplastin Zamani HBT: Hasta Bagi Test TDP: Taze Donmus Plazma
EK: Eritrosit Konsantresi INR: Uluslararasi Normalize Oran TKS: Tam Kan Sayimi
EKG: Elektrokardiyografi rFVIIa: Rekombinan Aktive Fakto TrK: Trombosit konsantresi
Hb: Hemoglobin PT: Protrombin Zamani Traneksamik Asit

EXTEM; Tromboelastometreye rekombinan doku faktoriintin eklenmesi (Ekstrensek yolak hakkinda bilgi verir).
FIBTEM; EXTEM testine (Cytochalasin D) trombosit inhibitsrii eklenir (Fibrin polimerizasyonu dederlendirilebilir).

*Kan grubu/ cross match/ TKS/ biyokimya/ koagtlasyon profili ve fibrinojeni dlglin.
**1 () aferez TrK veya 4 U random trombositten havuzlanarak hazirlanan 1 U TrK
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Bu yayin Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti'nin mali katkisiyla hazirlanmistir.
Bu yayinin iceriginden yalnizca GOPA Konsorsiyumu sorumludur ve bu icerik hicbir sekilde
Avrupa Birligi veya Tiirkiye Cumhuriyeti'nin goriis ve tutumunu yansitmak zorunda degildir.




