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Onsoz
Degerli Meslektaslarim,

Saglk Bakanhgi olarak ulusal saglk sistemimizi daima ileriye tasimak, mesleki uygulamalarinizda
yaninizda olmak ve uygulama pratiginizi kolaylastirmak dnceliklerimiz arasinda en st siralarda yer
almaktadir.

Kan hizmetleri yetkili otoritesi olarak, ulusal kan politikamiz; génilli, diizenli ve karsiliksiz kan bagisi
yapan kan bagiscilarindan glivenli kan tedariki, kan ve kan bilesenlerinin kalite glivencesinin
saglanmasi, hastanin ihtiyaci olan kan ve kan bilesenlerine ihtiya¢ duyulan anda ve miktarda
ulasilabilmesi ve kan transfilizyon glvenliginin saglanmasi olarak belirlenmistir.

Tek kaynagi insan olan kan ve kan bilesenlerinin, dogru endikasyon ile dogru zamanda ve etkin
kullanimi, hasta guivenliginin saglanmasinin yani sira, gereksiz kullanimin énlenmesi ile bagiscilarin
Ozgeci cabalarina saygi gosterilmesi adina da 6nemlidir.

Bu gergevede, ulusal kan politikamiz ve uluslararasi glincel gelismeler kapsaminda yurittigimiz
¢alismalardan bir tanesi de Hasta Kan Yonetimi yaklasiminin uygulamaya gecirilmesi 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 géz 6niinde bulundurarak, uygun oldugunda transflizyon uygulamak icin kanita
dayali tibbi ve cerrahi kavramlarin zamaninda uygulanmasini saglayan multidisipliner bir yaklagim
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 c¢ok ihtiya¢c duyan hastalar i¢in kullanilmasini saglarken, transfiizyon ihtiyacini ve
dolayisiyla saglik masraflarini azaltabilir. Mevcut kanitlar, azaltilabilecek uygunsuz kullanimin var
oldugunu ve mevcut kullanimdaki yillik artis egiliminin stirdirilebilir olmadigini géstermektedir.

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

Su anda okumakta oldugunuz “Modiil 6 Yenidogan ve Pediatri Rehberi”, yenidogan ve pediatrik
hastalarda kan yonetimi hakkinda klinisyenlere klinik kararlar almalarinda yardimci olmayi ve
rehberlik etmeyi amaclamaktadir.
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Guncel ve bilimsel gelismeler cercevesinde hazirlanan rehberlerin tedavi planlamalarinizda ve
transfiizyon kararlarinizda yol gosterici olmasini temenni ederim.

Prof.Dr. Ahmet TEKIN
Saglik Hizmetleri Genel Muduru
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Tesekkiir

Rehberin hazirlanmasina katki saglayan bilimsel derneklere tesekkr ederiz.

Gocuk Acil Tip ve Yogun Bakim Dernegi
Turkiye Cocuk Cerrahisi Dernegi
Turk Hematoloji Dernegi
Turkiye Milli Pediatri Dernegi
Tirk Neonatoloji Dernegi
Tirk Organ Nakli Dernegi
Turk Pediatrik Onkoloji Grubu Dernegi

Tark Pediatri Kurumu
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Kisaltmalar ve Tanimlar

AGREE Appraisal of Guidelines for Research & Evaluation (Arastirma ve Degerlendirme
incelenmesi Rehberi)

ANH Akut Normovolemik Hemodillisyon

ANZSBT Australian & New Zealand Society of Blood Transfusion (Avustralya ve Yeni Zelanda Kan
Transflizyonu Cemiyeti)

ASBT Australasian Society of Blood Transfusion (Avustralasya Kan Transflizyonu Cemiyeti)

BPD Bronkopulmoner Displazi

CHC COAG Health Council (COAG Saglik Konseyi)

KBY Kronik Bobrek Yetmezligi

cmv Sitomegalovirus

COAG Avustralya Hikiimetleri Konseyi

KPB Kardiopulmoner baypas

KTRG Klinik/Tuketici Referans Grubu

EACA Epsilon Aminokaproik Asit

TKH Tahmini Kan Hacmi

EKYD Ekstrakorporeal Yasam Destegi

ECMO Ekstrakorporeal Membran Oksijenasyonu

KBB Kulak Burun Bogaz

UGN Uzman Go6rusi Noktasi

KO Kanit Onermesi

EUA Eritropoez Uyarici Ajan

ET Exchange Transflizyon

UCG Uzman Calisma Grubu

TDP Taze Donmus Plazma

FYAIT Fetlis ve Yenidoganin Alloimmi{in Trombositopenisi

Hb Hemoglobin

Hct Hematokrit

YHH Yenidoganin Hemolitik Hastalig

HIV Human Immunodeficiency Viriis (insan immiin Yetmezlik Viriisti)

HLA Human Leucocyte Antigen (insan Lokosit Antijeni)

HPA Human Platelet Antigen (insan Trombosit Antijeni)

IKK intrakranyal Kanama
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YBU Yogun Bakim Unitesi

DEA Demir Eksikligi Anemisi

IgG immunoglobulin G

IT Bilgi Teknolojileri

iuT intrauterin Transfiizyon

\Y; intravendz

IVK intraventrikiiler Kanama

IViG intravendz immunoglobulin

KDIGO Kidney Disease: Improving Global Outcomes (Bobrek Hastaligi: Kiiresel Sonuglari

lyilestirme)

K antijeni Kell antijeni

MCA Orta Serebral Arter

McCV Ortalama Eritrosit Hacmi

MET Acil Tip Ekibi

MODS Multiple Organ Dysfunction Syndrome (Coklu Organ Yetmezligi Sendromu)

MR Manyetik Rezonans

NBA National Blood Authority (UKO: Ulusal Kan Otoritesi)

NEK Nekrotizan Enterokolit

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

NICE National Institute for Health and Care Excellence (Ulusal Saglk ve Bakim Mikemmelliyet
Enstitlis()

YYBU Yenidogan Yogun Bakim Unitesi

NIH National Institutes of Health (Ulusal Saglik Enstitileri)

NNNI Northern Neonatal Nursing Initiative (Kuzey Yenidogan Hemsirelik inisiyatifi)

HKY Hasta Kan Yonetimi

PCC Protrombin Kompleks Konsantresi

PGKS Popiilasyon, Girisim, Karsilastirici, Sonug

PYBU Pediatrik Yogun Bakim Unitesi

P/iVK Peri/intraventrikiler Kanama

HBT Hasta Basi Testi

UN Uygulama Noktasi

PSV Pik Sistolik Velosite

0 Oneri

EK Eritrosit Konsantresi
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RKC Randomize Kontrollii Calisma

OGA Onerilen Giinliik Alim

rFVila Rekombinan Aktive Faktor VII

rHUEPO Rekombinan insan Eritropoetini

ROP Prematdirite Retinopatisi

ROTEM Rotasyonel Tromboelastometri

OHH Orak Huicre Hastalig

SCID Severe Combined Immunodeficiency (Agir Kombine immiin Yetmezlik)

SIT Silent Cerebral Infarct Multi-Center Clinical Trial (Sessiz Serebral infarkt Cok Merkezli
Calismasi)

TACO Transfiizyon iliskili Dolasim Asiri Yiiklenmesi

TAGVHD Transfiizyon iliskili Graft-versus-Host Hastalig|

TKD Transkranyal Doppler

TEG Tromboelastografi

TGA Therapeutic Goods Administration (Terapétik Malzeme idaresi)

THA Topical Hemostatik Ajan

TRALI Transflizyona Bagli Akut Akciger Hasari

TRIPICU Transfusion Requirements in Pediatric Intensive Care Units (Pediatrik Yogun Bakim
Unitelerinde Transflizyon Gereklilikleri

TWITCH TCD With Transfusions Changing to Hydroxyurea (Hidroksilire'ye Degisen
Transfuizyonlarla Transkranyal Doppler)

TXA Traneksamik Asid

UK Birlesik Krallik

USA Amerika Birlesik Devletleri

VKA Vitamin K Antagonisti
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Ozet

Diinya Saglik Orgiitli, 2010 yilinda yapilan 63. Diinya Saglik Toplantisi’nda kan diriinlerinin kalitesini,
glvenligini ve etkinligini saglamak icin aldig1 6 numaral kararla, tye devletleri Hasta Kan Yonetimi
(HKY) sistemi olusturmaya yonlendirmistir. Bu karar dogrultusunda, bazi gelismis Ulkeler konu ile
ilgili projeler yirtterek, HKY sistemini ylrirlige koymak amaciyla, kani en ¢ok kullanan klinisyenler
oncelikli olmak Uzere, egitimler vererek cesitli hasta gruplari igin rehberler olusturmuslardir.
Ulkemizde de Saghk Bakanhgi, Diinya Saglik Orgiitii’niin bu kararina uygun hareket etmek amaciyla,
Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti destekli “Tlrkiye’de Kan Transflizyonu Yonetim Sisteminin
lyilestirilmesi icin Teknik Yardim Projesi”ni 20 Mart 2019 tarihinde baslatmustir.

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 Uzere segilmistir. Gerekli onaylarin alinmasini takiben ulusal adaptasyon
slreci baslamistir.

Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modiil 6 — Yenidogan ve Pediatri, kanita dayali hasta kan yonetimi
Uzerine odaklanmig alti modilden olusan bir serinin sonuncusudur. Diger bes modil ise Kritik
Kanama/Masif Transfiizyon!!), Perioperatif®, Dahili Hastaliklar®, Yogun Bakim® ve Gebelik ve
Dogum®dur. Bu modiiller proje kapsaminda olusturulan Rehber Hazirlama Gruplar (RHG)
tarafindan glincellenerek Kasim 2019 — Mart 2020 tarihleri arasinda Tiirkiye’ye uyarlanmistir.

Modiil 6 — Yenidogan ve Pediatri rehberi, Avustralya Ulusal Kan Otoritesi tarafindan 2016 yilinda
yayinlanmistir.®® Uyarlanan bu modiiliin 2016 versiyonunun olusturulmasinda kullanilan sistematik
derlemelerin detaylari, belgeye eslik eden iki ciltlik raporda mevcuttur.(® 7)

Bu Ozet asagidaki bélimleri icermektedir:

. Kanita dayali 6nerilerin 6zeti
o Uzlasi ile alinan kararlardan olusan uygulama noktalarinin 6zeti
. Uzlasiyla alinan kararlardan olusan uzman goriisii noktalari 6zeti
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Sistematik

Yeterli yiiksek
derlemeden gelen .. .
& Evet kalitede veri var mi? Evet ONERI
kanita dayali mi?

> UYGULAMA NOKTASI

KTRG/RHG uzla;mna]

dayal mi? J Evet * UGN | UZMAN GORUSU NOKTASI
Aciklama

yapilmamigtir
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Onerilerin ve uygulama noktalarinin ve uzman
gorusu noktalarinin ozeti

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

DERECE A Kanit, uygulamayi yonlendirmek igin gtivenilirdir.
DERECE B Kanit bircok durumda uygulamayi yonlendirmek icin glivenilirdir.
DERECE C Kanit oneriler icin destek saglamaktadir, ancak uygulamada dikkatli olunmalidir.

DERECE D Kanit zayiftir ve uygulamada dikkatli olunmalidir.

KTRG, sistematik gozden gecirme ile kanita dayali 6neriler Giretmek igin yeterli sayida yiksek kalite
veri bulunamadigi, ancak klinisyenlerin iyi klinik uygulama igin rehberlige ihtiya¢ duyduklarini
distndikleri durumlar icin uygulama noktalari olusturmustur. Ayni zamanda KTRG arkaplan
sorularinda belirtilen materyalle ilgili uzman goris noktalari gelistirmistir. Hem uygulama noktalari
hem de uzman gorisii noktalari komite Gyeleri tarafindan uzlasi ile olusturulmustur.
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Rehberlik —Oneriler, Uygulama Noktalari Ve Uzman Goriisleri

EK TRANSFUZYONU

Belgenin ilgili

Bolumi

ERITROSIT KONSANTRESI (EK) TRANSFUZYONU — ENDIKASYONLAR, Hb ESIKLERi VE HACIM

Kritik hastaligi olanlar dahil pediatrik hastalarda kisitlayici transflizyon
stratejisi dnerilmektedir (Derece C).2b¢

a Kisitlayici transflizyon stratejisi hakkinda rehberlik icin Bkz. UN6

b Cok diisiik dogum agirliklarinda ve preterm yenidoganlarda daha
ylksek Hb esikleri uygun olabilir.

¢ Preterm yenidoganlar hakkinda rehberlik igin Bkz. UN2, UN3 ve Ek F
(preterm ve term bebeklerde EK transflizyonu)

w
N
=

w
N
N

w
N
@

w
N
N

Yenidogan ve pediatrik hastalarda EK transflizyonu verme karari
yalnizca Hb konsantrasyonu ile degil; ayni zamanda hastanin klinik
durumunun degerlendirmesine gore verilir. Hastanin altta yatan
durumu, anemiyle iligkili belirti ve bulgulari ile 6nceki transflizyonlara
yaniti dikkate alinmahdir. Transflizyon kararini etkileyecek altta yatan
hastaliklar dogumsal veya edinsel kalp hastaligi ve ciddi solunum
hastaliklaridir.

a Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modiil 3 — Dahili Hastaliklar UN1.2)

Hemodinamik olarak stabil pediatrik hastalarda (yenidoganlar harig)
diger hasta gruplarindan alinan kanitlar ve KTRG ve RHG uzlasisi
asagidakileri 6nermektedir:

e Hb konsantrasyonu <70 g/L olan hastalarda EK transfiizyonu
genellikle uygundur. Fakat iyi kompanse hastalarda veya farkl
spesifik tedaviler mimkin oldugunda transflizyon gerekli
olmavabilir.

e Hb konsantrasyonu 70-90 g/L olan hastalarda EK transfiizyonu
uygun olabilir. Transflizyon karari, hastanin klinik bulgularini ve
anemi semptomlarini  rahatlatma ihtiyacina ve 06nceki
transflizyonlara verilen cevabina gore verilmelidir.

e Hb konsantrasyonu >90 g/L olan hastalarda EK transflizyonu
genellikle gereksizdir ve uygun olmayabilir.

w
N
N

w
N
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w
N
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Yenidogan ve pediatrik hastalar igin asagidakileri iceren spesifik bir EK
transflizyonu uygulama rehberi kullaniimalidir:

w
N
N

® Yasa gore Hb referans araliklari

= Transflizyon hacmi ve uygulama hizi
= Transflizyon sirasinda ve sonrasinda hasta monitdrizasyonu 3.£.6
* jstenmeyen olaylarin taninmasi ve raporlamasi

* Transfiizyon teknigi (6rn. inflizyon pompasi kullanimi)

w
N
v

w
N
(=)]

20 kg’'den az pediatrik hastalarda istenilen Hb artisina ve hastanin
agirhgina gore transflizyon hacmini (mL) hesaplayin.? 3.2.2

2 Bkz. Ek F (preterm bebeklerde EK transfiizyonu) ve Ek G 3.2.5,
(yenidoganlar, bebekler ve kiiciik cocuklar icin transfiizyon hacmi 3.2.6
hesaplama)

20 kg’den agir pediatrik hastalarin cogunda, transflizyon ihtiyaci icin
yeniden degerlendirmenin takip edecegi tek bir tinite EK transflizyonu 3.2.2,
uygundur. Bu yeniden degerlendirme ayni zamanda Hb seviyesini 3.2.5,
yeniden test etme kararina rehberlik edecektir.? 3.2.6

a Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modiil 2 — Perioperatif UN2.2)

Transflizyona ihtiya¢ duyan preterm bebeklerde kisitli veya serbest EK
transflizyonu stratejisini destekleyecek veya aksi yonde bilgi verecek 3.2.1
yeterli kanit bulunmamaktadir.

Yenidogan vyogun bakim {Uniteleri, preterm bebeklerde EK
transflizyonu icin asagidakileri iceren bir uygulama rehberi®
kullanmahdir:

e Bebegin yasi
e Yasa gore Hb referans araliklari

2.1
e Hb veya hematokrit 3.2.1
e Solunum desteginin seviyesi
e Devam eden veya beklenen eritrosit kaybi
e Beslenme durumu
2 Bkz. Ek F (preterm ve term bebeklerde EK transfiizyonu)®
Yenidogan hastalarda istenilen Hb artisina ve hastanin agirhgina gore 3.2.1

transfiizyon hacmini (mL) hesaplayin.? I
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b Bkz. Ek F ( Preterm ve term bebeklerde EK transfiizyonu) ve Ek G
(yenidoganlar, bebekler ve kigclk cocuklar icin transflizyon hacmi
hesaplamasi).

Masif transflizyon gerektiren agir kanamall yenidogan ve pediatrik
hastalarda bir kritik kanama protokoli uygulayin.? Bu moddl icerisinde
bir taslak protokol bulunmaktadir.?

III

@ “protokol” s6zcigu kullanimi kisitlayici degildir.

b Ek K’'de (kritik kanama protokolii) verilen taslak lokal adaptasyon
amaci tasimaktadir.

w
N
N

w
N
o

w
N
N

Mimbkin oldugunda K-negatif veya K antijen durumu bilinmeyen ve
gebelik potansiyeli olan tim kadinlarda, transfiizyon icin K-negatif EK
tercih edilmelidir. Bu gereklilik fetal transflizyonu da kapsar. (bkz.
Modil 5, UGN13)

UGN24

Fetal anemi veya trombositopeni riski tasiyan gebeliklerin yonetimi
ultrason goériuntilemesi, invaziv fetal girisimlerde uygun uzmanhgi
olan; spesifik kan Urlinlerine ve yenidogan yogun bakimina erisimi
olan merkezlerde yapilmalidir.

UGN25

Fetal anemi riski altindaki gebeliklerde, fetal kan 6rnegi alimi ve
intrauterin transflizyonun gerekli olup olmadigini anlamak igin, fetal
orta serebral arter pik sistolik hizi Doppler ultrason ile
degerlendirilmelidir.
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EK TRANSFUZYONU - ENDIKASYONLAR, Hb ESIKLERI VE HACIM
KRONiK ANEMIDE EK TRANSFUZYONU

Artmis inme riski degerlendirmesi yapilmis® orak hiicre hastaligi olan
cocuk ve ergenlerde inme olusumunu azaltmak icin® profilaktik EK
transflizyonu programi kullaniimahdir (Derece A).

aTranskranyal Doppler ultrasonografi®® 19 ve MR gériintiileme(% 11 jle
degerlendirilmistir.

b Degerlendirme yéntemleri icin bkz. UN11

Primer inmeden korunmak igin*%

GOPA
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e 2-16 yas arasi HbSS veya HbSB? talasemili ¢cocuklarda, primer
inme olusumunu azaltmak icin Transkraniyal Doppler
Ultrasonografi taramasi yillik olarak yapiimalidir (Derece A).

e Anormal TKD akim hizi olan 2-16 yas arasi HbSS veya HbSB°
talasemili ¢cocuklarda, primer inme riskini azaltmak icin eger
mimkin ise HbS diizeyini %30 un altinda ve Hb degerini 90 g/L
seviyesinde tutmak amaci ile en az bir yil diizenli transflizyon
yapilmasi onerilir (Derece A).

e Anormal TKD akim hizi olan 2-16 yas arasi HbSS veya HbSB°
talasemili cocuklarda, az bir yildir dizenli EK transfiizyon
uygulamasi sonrasinda MR ve MR anjiografi gériintilenmesi
ile risk saptanmaz ise, EK transflizyonu vyerine tedaviye
hidroksilire ile devam edilir (Derece B).

e Anormal TKD akim hizi olan 2-16 yas arasi HbSS veya HbSp°
talasemili cocuklarda, primer inme riskini azaltmak icin diizenli
EK transflizyonu yapilmasi mimkin degil ise hidroksilire
kullanimi dnerilir (Derece B).

Tekrarlayan inmeden korunmak igin{©)

e HbSS veya HbSB® talasemili cocuklarda, gecirilmis inme &ykisi
var ise tekrarlayan inme riskini azaltmak igin; Hb degerinin
90g/L’'nin lizerinde ve HbS diizeyinin de %30’un altinda tutulmasi
onerilir (Derece B).

e Gegici iskemik atak, inme oykilsi ve moyamoya sendromu olan
orak hiicre hastaligi olan cocuklarda, tekrarlayan inmelerden
korunabilmek i¢in diizenli kan transfiizyonu oénerilir (Derece B).

HbSS veya HbSBC talasemisi olan cocuklarda yaygin olarak goriilen
sessiz serebral infarktlar bilissel ve kognitif fonksiyonlari olumsuz
etkileyeceginden sedasyon olmadan en az 1 kez MR goriintiileme
taramasi 6nerilir (Derece B).(10

Orak hiicre hastaligi olan ¢ocuk ve ergenler hem transkranyal Doppler
ultrasonografi ® hem de MR gériintiileme 1Y) kullanarak inme riski igin
degerlendirilmelidir.

Orak hiicreli anemisi olan pediatrik hastalarda, hidroksiire,
transfiizyon insidansini ve inme insidansini azaltabilir.? (12-14)
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2Bkz. 02-5 ve UN22.

Orak hiicreli anemisi olan 9 aydan biylik pediatrik hastalarda,
hidroksilire, vazo-okliiziv agri krizleri ve akut goégis sendromlarini 3.3.9
azaltmak igin 6nerilmelidir.

Beta talasemili pediatrik hastalarda, kanitlar mevcut uygulama olan
transflizyon 6ncesi Hb konsantrasyonunu 90-100 g/L arasinda tutma
uygulamasinda bir degisikligi desteklememektedir.? 2e2e2

a Bkz. Hasta Kan Ydnetimi Rehberi: Modiil 3 — Dahili Hastalklar? UN23

Kronik olarak transflizyon alan 20 kg'nin (zerindeki pediatrik
hastalarda (6rn. Hemoglobinopatiler veya kemik iligi yetmezligi
sendromlari) tek bir Unite yaklasimi uygun olmayabilir. Bunun yerine 3.2.2
transfiizyon hacmi hesaplamasi (mL) vicut agirligina ve istenilen Hb
artisina gore yapilmalidir.

Kronik olarak transflizyon alan hem kiz hem erkek hastalarda EK, RhD,

AL C/c, E/e ve K antijen uyumlu olacak sekilde secilmelidir. —==

EK TRANSFUZYONU iHTIiYACININ AZALTILMASI
PLASENTAL TRANSFUZYON

Resusitasyon ihtiyaci olmayan prematiire bebeklerde gobek kordonu
klemplenmesinin en az 30 saniye ile 180 saniye arasinda geciktirilmesi
uygundur. Bu uygulamanin 8lim ve transfiizyon sikligini, iVK ve NEK
gelisimini azaltabilecegi bilinmekte; ancak diger sonucglar (major
morbidite ve noérogelisimsel sonuclar) Gzerindeki etkileri, 6zellikle =
ADDA preterm bebeklerde (6rn. <28 hafta) ve aktif resusitasyon
ihtiyaci olanlardaki gecerliligi ile hangi yontemin (ge¢ kord
klemplemeye karsin kordun sagilmasi) onerilecegi bilinmemektedir.

Normal donemde dogan bebeklerde gobek kordonu klemplenmesinin
en az 1 dakika geciktiriimesi, ilk 6 ayda demir eksikligi riskini
dislirmektedir. Bu midahale, sarilik icin fototerapiye erisim
oldugunda aktif reslsitasyon ihtiyaci olmayan bebekler icin 2e2e2
dustndlebilir.

aBkz. McDonald ve ark. (2013).1%)
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EK TRANSFUZYONU iHTiYACININ AZALTILMASI
ORAL VE/VEYA PARENTERAL DEMIR

Demir eksikligi anemisi olan veya riski tasiyan cerrahi hastalarda
preoperatif demir tedavisi &nerilmektedir.? (Derece C) 3.3.12

2 Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modiil 2 — Perioperatif 04.?)

Onemli derecede kan kaybi beklenen yenidogan ve pediatrik cerrahi
hastalarda EK transflizyonunu en aza indirme amaciyla preoperatif
anemi ve demir eksikligi® tanimlanmali, degerlendiriimeli ve
ydnetilmelidir.?

@ Demir eksikligi, normal Hb diizeyi ile birlikte de olabilir.

b Optimal doz stratejisi hakkinda daha fazla bilgi icin Bkz. Ek H
(Pediatrik hemoglobin degerlendirmesi ve optimizasyonu taslagi).

UN 24’Gn uygulanabilmesi icin hastalar mimkiin olan en erken
zamanda degerlendirilmelidir ki; ameliyat, hastanin Hb ve demir 3.3.12
depolarinin optimizasyonu ile koordine edilebilsin.

Preterm ve distk dogum agirlikli bebekler onerilen besin alimi icin
gerekli olan demir destegini almalidir. Bununla beraber, transfiizyon
insidansini azaltmak icin Onerilenden fazla rutin besin alimi ==
desteklenmemektedir.

Bebekler ve gocuklar yeterli besin aliminin veya Onerilen ginlik
beslenmenin saglanabilmesi igin gida ile yeterli demiri almalidir. Eger
yeterli beslenme veya glinlik Onerilen beslenme gida ile
karsilanamiyorsa demir destegi onerilmektedir. Agirlhikh olarak anne 3.34
sutl ile beslenen term bebeklerde ilk dort aydan sonra 1 mg/kg/giin
preterm bebeklerde de birinci aydan sonra 2-3 mg/kg/glin olacak
sekilde demir desteginde bulunmak gerekir.

Bebekler ve demir eksikligi acisindan risk grubunda olan ¢ocuklar? bu
durum icin taranmahdir.”

a2 Bkz. Domellof ve ark. (2014)1®) ve Pottie ve ark. (2011)7) B
b Bkz. Bolum 4.5
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Demir eksikligi olan bebekler ve cocuklar demir destegi ve diyet
modifikasyonlari ile tedavi edilmelidir.

Kritik pediatrik hastalar dnerilen besin aliminin saglanmasi icin gerektigi kadar
demir destegi almalidir.

6 ayliktan itibaren tim bebekler ve cocuklar demirden zengin besinler
almalidir.

UGN34

inek stitl 12 ayhktan kiiciik bebeklere verilmemelidir; 12. Aydan sonra
inek sttt alimi glinlik 500 mL’yi gegmemelidir.

UGN35

IV demir, kullanilan spesifik Grin ile ilgili bir protokole gore
uygulanmahdir:?

e |V demir formilasyonlari farkli demir konsantrasyonlari,
maksimum dozlari, ¢ozeltileri ve uygulama oranlarina sahiptir;
doz, dilisyon ve uygulama oranlari agisindan birbirleriyle
degistirilebilir degillerdir.

e |V demir formilasyonlari yalnizca tibbi personelin ve
reslisitasyon  tesislerinin ~ bulundugu  uygun  saglik
merkezlerinde yapilmalidir.

2 Daha fazla bilgi icin bkz. Ek | (intraven®z demir).
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EK TRANSFUZYONU iHTiYACININ AZALTILMASI
ERITROPOEZ UYARICI AJANLAR (EUA’lar)

Distk dogum agirhgl olan (<2500 g) preterm bebeklerde EUA’larin
rutin kullanimi 6nerilmez (Derece C).

Kemoterapi alan pediatrik hastalarda EUA’larin kullanimi 6énerilmez.

EUA’larin  kullanimi  transflizyon insidansini  disirebilir; fakat
calismalar eriskin poplilasyonda artmis mortalite ve tromboembolik
olaylar Gizerindeki etkilerini belirlemek icin yeterince giicli degildir.?

2 Bkz. Hasta Kan Ydnetimi Rehberi: Modiil 3 — Dahili Hastaliklar 02.)1?)

GOPA
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Kronik bobrek hastaligi olan pediatrik hastalarda, her hastanin riskleri
ve faydalarinin degerlendirilmesinden sonra EK transflizyonundan
kaginmak amacgh dusiikten orta dizeye kadar Hb hedeflerine
ulasabilmek icin EUA tedavisi kullanilabilir.? ¢

a Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modiil 3 — Dahili hastaliklar 04.2

b KDIGO rehberi®® pediatrik hastalar icin 110-120 g/L Hb hedefi 3.3.7
onermektedir ve bazi hastalarin daha yiksek Hb konsantrasyonlarinda
yasam kalitesinde iyilesmeler olabilecegi icin EUA tedavisinin mantikli
oldugunu belirtmektedir.

¢ NICE rehberi®® 2 yasinda ve daha biiyiik cocuklarda 100-120 g/L, ve
2 yasindan kiigik ¢ocuklarda 95-115 g/L Hb hedefi nermektedir (o
yas grubunda daha disiik normal araligi)

Kronik bobrek hastaligi olan yetiskin hastalarda artan morbidite
nedeniyle >130 g/L Hb hedefine ulasmak icin yapilan EUA tedavisi
Onerilmemektedir; bu ylzden bu limitin pediatrik hastalara da 3.3.7
uygulanmasi mantikli gériinmektedir.?

a Bkz. Hasta Kan Ydnetimi Rehberi. Modiil 3 — Dahili hastaliklar.®?

Mutlak veya fonksiyonel demir eksikligi bulunan kronik bobrek
hastalarinda EUA kullanimi daha az etkilidir.?

3.3.7
3 Bkz. Hasta Kan Yénetimi Rehberi: Modiil 3 —Dahili hastaliklar UN13.? —
Yenidogan ve pediatrik hastalarda aneminin 6nlenmesi veya tedavi
edilmesi icin EUA’lar endike oldugunda demir tedavisi ile kombine 3.3.7
edilmelidir.
Yenidogan ve pediatrik cerrahi hastalarda EUA, yalnizca pediatrik
hematologa danisarak recete edilmeli ve demir tedavisi ile kombine 3.3.11
edilmelidir.
Kritik hastaligi olan pediatrik hastalarda EUA’lar rutin olarak
kullanilmamalidir.®
@ Bu nokta EUA’larin kritik hastaligi bulunan yetiskin hastalarda 3.3.13

mortalite Uzerindeki etkisizligine dayanmaktadir. Bkz. Hasta Kan
Yénetimi Rehberi: Modiil 4 — Yogun Bakim®
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EK TRANSFUZYONU iHTiYACININ AZALTILMASI
EXCHANGE TRANSFUZYON iHTiYACININ AZALTILMASI

Fetlis ve yenidoganin hemolitik hastaligi olan yenidoganlarda IVIG
kullanimi:

Rh veya ABO iliskili YD hemolitik hastaliginda yogun fototerapiye 3.5.2
ragmen devam eden hemoliz varliginda IVIG fototerapiye ek tedavi
olarak verilebilir. (Derece C)

Fetlis ve vyenidoganin hemolitik hastaligi olan vyenidoganlar,
dogumdan hemen sonra degerlendirilmelidir. Sarilik riski ytksek 3.5.2
olanlar yogun fototerapi almahdir.

Yiksek erken fetal hidrops veya o6lim riski bulunan ve fetlis ve
UGN6 yenidogan hemolitik hastaligindan etkilenmis fetlisi bulunan 3.5.2
gebelerde haftalik IVIG programi dislintlmelidir.

EK TRANSFUZYONU iHTIYACININ AZALTILMASI
KAN KAYBININ AZALTILMASI

Ameliyata giren pediatrik hastalarda hipotermiyi dnlemeye yonelik
yontemler kullanilmalidir (Derece B).2 3.5.3

3 Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberleri: Modiil 2 — Perioperatif’de 012.2)

Kardiyopulmoner baypasla birlikte kalp ameliyatina giren pediatrik
hastalarda antifibrinolitik kullanimi dnerilmektedir (Derece C). ® ¢

@Transflizyonda azalmaya yonelik kanitlar bulunsa da tromboembolik 3.5.8
komplikasyon riskini belirlemek icin yeterli kanit bulunmamaktadir.

b Daha fazla bilgi icin Bkz. Ek J (Traneksamik asit doz rehberi).

Onemli derecede kan kaybi beklenen skolyoz ameliyati geciren
pediatrik hastalarda antifibrinolitik kullanimi degerlendirilebilir
(Derece C).2 2:2.8

3 Daha fazla bilgi icin Bkz. Ek J (Traneksamik asit doz rehberi).
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Onemli derecede kan kaybi beklenen kranyofasiyel ameliyata giren
pediatrik hastalarda antifibrinolitik kullanimi  degerlendirilebilir
(Derece C).2 2:2:0

3Daha fazla bilgi igin Bkz. Ek J (Traneksamik asit doz rehberi).

Kardiyopulmoner baypasla birlikte kalp ameliyatina giren g¢ocuk
hastalarda rFVIla’nin rutin kullanimi 6nerilmemektedir (Derece C). =

Cerrahi hemostaz, antifibrinolitik kullanimi ve uygun kan bileseni
tedavisi gibi konvansiyonel yontemlerin yetersiz kaldigi durumda
hayati tehlike yaratan kanamasi olan perioperatif hastalarda rFVila
kullanimi degerlendirilebilir.®?

arkVIla nin kullanimi bu alanda ruhsatli degildir, kullanimi yalnizca 6zel E—
durumlarda degerlendirilmelidir.

bBkz. Hasta Kan Yénetimi Rehberi: Modiil 2 — Perioperatif 022 ve
UN20.

Akut kanamasi olan kritik hasta pediatrik travma hastalarinda
traneksamik asit yaralanmadan sonraki 3 saat igerisinde
uygulanmahdir.®®

2 Bkz. Hasta Kan Yénetimi Rehberleri: Modiil 4 — Yogun Bakim’da‘®

b Daha fazla bilgi icin Bkz. Ek J (traneksamik asit doz rehberi).

12 yasindan kiglk pediatrik travma hastalarinda kanama kontrol
altina alinana kadar veya 8 saate kadar intravendz yolla 10 dakika
icinde 15 mg/kg’lik (maksimum 1000 mg) bir traneksamik asit dozunu
takiben 2 mg/kg/saat (maksimum 125 mg/saat) traneksamik asit
verilmesi tavsiye edilmektedir.® ® 3.5.8

@ Bkz. Ek K'de (kritik kanama protokolii) verilen yerel adaptasyon
amaci taslyan taslak.

b Daha fazla bilgi icin Bkz. Ek J (Traneksamik asit doz rehberi).

Pediatrik  hastalarda akut normovolemik  hemodillisyonun
transflizyonu  azalttigt veya  klinik  sonuglari iyilestirdigi
gosterilmemistir. Bununla beraber, akut normovolemik hemodilisyon 3.5.5
kullanilacaksa; hasta secimini, damar girisi, alinacak kanin hacmini,
yerine konulacak sivinin se¢imini, kan stogu yonetimini ve tekrar
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verilme zamanlamasini yonlendirecek lokal bir uygulama rehberi
hazirlanmaldir.

Kardiyopulmoner baypasla birlikte kalp ameliyatina giren pediatrik
hastalarda ameliyatta kan kurtarma degerlendirilebilir. Ameliyatta
kan kurtarma kullanilacaksa hasta se¢imi, ekipman kullanimi ve tekrar
verilmesi icin  yoOnlendirecek yerel bir uygulama rehberi 3.5.6
hazirlanmalidir. Kan kurtarma cihazlarini yonetecek tim personel,
cihazlarin kullanimi ile ilgili teknik bilgi ve uzmanlik i¢in uygun egitimi
almalidir.

Viskoelastik testler kardiyopulmoner baypas ile birlikte kalp
ameliyatina giren c¢ocuk hastalarda ve masif kanama olan veya 3.5.7
beklenen durumlarda kullanimi disinilebilir.

Flebotomi (test amach kan alma) kayiplarini glivenli sekilde en aza
indirme stratejileri tim yenidogan ve pediatrik hastalarda
kullanilmalidir. Bu stratejiler (glvenli ve mimkin olmasi halinde)
asagidakileri icerebilir:

e Rutin numune alinmasi yerine “ihtiyac oldugunda” alinmasi

e Fazla kan alinmamasina 6zen gostermek

¢ Numune hattinda iptal edilen kanin geri verilmesi

e Kapali set ici numune alim cihazlari kullanimi

UGN28 e Numune hatlarinin akilci kullanimi ve “zamaninda” gikarilmasi 4.3.6

e Numunelerin laboratuvar tarafindan reddedilmesini 6nlemek igin
optimal numune alimi teknikleri ve numune korunmasi

e Mimkin olan en kigik numune hacmini kullanan laboratuvar
ekipmaninin kullanimi

e invaziv olmayan tekniklerin ve hasta basi test cihazlarinin
kullanimi

e Diizenli araliklarla secilmis hasta gruplarinda uyum ve kiimulatif
flebotomi kaybinin denetimi.

Vitamin K antagonisti alan ve acil ameliyata giren yenidogan ve
UGN29 pediatrik  hastalarda  protrombin  kompleks  konsantreleri 4.4.1
degerlendirilebilir.(2%)

UGN30 Dolasim asiri yiklenme riski ylksek olan pediatrik hastalarda 4.4.1
protrombin kompleks konsantreleri kanamayi tedavi etmek igin
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degerlendirilebilir (6rn. Kardiyopulmoner baypasta kalp ameliyatina
giren hastalar).

UGN31

Yenidogan ve pediatrik cerrahi hastalarinda topikal hemostatik ajanlar
kanama kontrolline yardimci olarak kullanilabilir.

UGN32

Topikal hemostatik ajanlarin kullanimi Ureticinin kullanim kilavuzuna
ve glvenlik bilgilerine uyum gostermelidir.

UGN4

KOAGULOPATIYi AZALTMAYA YONELIK ONLEMLER.
trombositler

Yenidogan ve pediatrik hastalarda trombosit transflizyonu karari
verirken, potansiyel risk ve faydalar dikkate alinmalidir; yalnizca
laboratuvar sonuglari degil, hastanin klinik durumu da géz 6ninde
bulundurulmahdir. Karari etkileyebilecek faktorler, aktif kanama,
trombosit fonksiyonunu etkileyen ilaglar ve koagiilasyon durumu,
dogumsal ve edinsel kanama bozukluklaridir.

Kemoterapi ve hematopoietik kdk hiicre transplantasyonu uygulanan
hastalarda, profilaktik kullanim stratejisi icin tavsiye edilen trombosit
esik degeri risk faktorlerinin yoklugunda <10 x 10°/L ve risk
faktorlerinin varliginda <20 x 10%/L’dir. 2

@ Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberleri: Modul 3 — Dahili hastaliklar
08.2

Genelde >50 x 10°/L trombosit sayisi olan yenidoganlara ve pediatrik
hastalara ciddi bir kanama gecirmeden invaziv prosediir uygulanabilir,
Bununla beraber, daha disuk trombosit sayilari da tolere edilebilir.?

2 Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modiil 2 — Perioperatif'te UN17.()

UGN26

Daha once fetlis veya yenidoganin alloimmiin trombositopeni
nedeniyle fetal veya vyenidogan intrakraniyal kanama veya
trombositopeniile sonuglanmis bir gebelik gecirmis gebe kadinlar IVIG
ile tedavi edilmelidir.(?V)

UGN27

Fetlis ve vyenidoganin alloimmiin trombositopenisi sebebiyle
intrakraniyal kanamali ¢ocuk dogurmus kadinlarda, IVIG’e verilen
yanitt  degerlendirmek icin fetal flebotomi g6z oOninde
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bulundurulmalidir. Fetal flebotominin riski suboptimal IVIG yaniti
nedeniyle olusacak kanama riski ile dengelenmelidir.

UGN17

Bilinen veya slphelenilen fetlls ve yenidoganin alloimmiin
trombositopenisi olan yenidoganlar igin:

e Zamaninda dogmus bir bebekte trombositler 30 x 10°/L’nin
altinda veya erken dogan ¢ocuklarda 50 x 10°/L’nin altinda ise,
klinik olarak ciddi bir kanamanin yoklugunda bile, acil
trombosit transflizyonu verilmelidir.

e Aktif kanama varsa daha yliksek bir esik degerlendirilmelidir
(intrakraniyal kanama icin 100 x 10°/L ve diger bélgelerdeki
kanamalar icin 50 x 10°/L)

e Her durumda bir pediatrik hematoloji uzmanina danisilmahdir.

UGN18

Bilinen veya slphelenilen fetlls ve yenidoganin alloimmin
trombositopenisi olan yenidoganlarda transflizyona vyanit igin
trombosit sayisi 12 saat icerisinde kontrol edilmelidir.

UGN19

Bilinen veya suphelenilen fetiis ve yenidoganin alloimmin
trombositopenisi olan yenidoganlar igin acilen antijen uyumlu
trombosit, mevcut degilse random donoér trombosit kullaniimalidir.
Antijen uyumlu trombosit temin edilemiyorsa random donér
trombosit konsantresi kullanimina devam edilebilir. Random donér
trombositin kisa 6mrii nedeniyle tekrar transflizyon gerekli olabilir.

UGN20

Bilinen veya suphelenilen fetiis ve yenidoganin alloimmin
trombositopenisi olan yenidoganlar icin IVIG diisiiniilebilir.(2)

UGN21

Splenomegali veya enfeksiyon gibi immin olmayan sebeplere
dayandirilabilecek trombosit direnci gésteren yenidogan ve pediatrik
hastalar i¢in taze, ABO-uyumlu, tek donér aferez trombosit
konsantresi trombosit sayisinda artisa katkida bulunabilir.

UGN22

Trombosit direncinin nedeni belli degilse arastirma HLA antikorlarinin
taranmasini da icermelidir. HLA antikoru saptanirsa HLA-uyumlu
trombosit konsantresi kullaniimahdir.

HLA antikor taramasi negatifse veya HLA-uyumlu trombositlere zayif
yanit veriliyorsa insan trombosit antijenine karsi gelismis antikor
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taramas! yapilmasini takiben, pozitifse insan trombosit antijeni-
uyumlu trombosit konsantresi kullaniimalidir.

Bernard-Souliér Sendromu ve Glanzmann trombastenisi gibi kalitsal
trombosit bozuklugu olan hastalarda hastanin alloimiinizasyon riskini
UGN23 distirmek igin trombosit transflizyonlarindan  kaginilmahdir. 4.1.6
Trombosit transfiizyonu kaginilmazsa hasta HLA-uygun trombosit
konsantresi almahdir.

KOAGULOPATIYi AZALTMAYA YONELIK ONLEMLER.
TAZE DONMUS PLAZMA (TDP), KRiYOPRESIPITAT VEYA FiBRINOJEN KONSANTRESI

Kalp ameliyatina giren yenidogan ve pediatrik hastalarda TDP bazl bir
pompa prime solisyonunun rutin kullanimi 6nerilmez, ¢lnki
postoperatif kan kaybi veya perioperatif transflizyon ihtiyaclarina 3.45
bagl albimin bazlh sollisyonlar ile karsilastinldiginda bir avantaj
saglamamaktadir (Derece C).

Yenidogan ve pediatrik hastalarda TDP, kriyopesipitat veya fibrinojen

konsantresi transflizyonu karari verirken, potansiyel riskler ve 3.4.1,
faydalar dikkate alinmalidir; yalnizca laboratuvar sonuglari degil, 3.4.5,
hastanin klinik durumu da g6z 6niinde bulundurulmalidir. 3.4.6,

Karari etkileyebilecek faktorler, aktif kanama (K vitamin eksikligi, 3.4.8-3.4.12,
karaciger fonksiyon bozuklugu, DIK), koagiilasyon durumunu 3.4.14,
etkileyen ilaglar ve dogumsal (spesifik faktor eksikligi) veya edinsel 3.4.15
kanama bozukluklaridir.

Spesifik hasta gruplarinda TDP kullanimi hakkinda rehberlik icin:

e Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modul 1 — Agir Kanama/Masif
Transfiizyon®
e Hasta Kan Yénetimi Rehberi: Modiil 2 — Perioperatif(?)

e Tirk Hematoloji Dernegi, Edinsel Kanama Bozukluklari ve Kalitsal 3.4.4,
Trombofili Tani ve Tedavi Klavuzu (www.thd.org.tr) 3.4.5,
e Tirk Hematoloji Dernegi,Nadir Faktor Eksiklikleri Tani ve Tedavi 34.1

Klavuzu (www.thd.org.tr)
e Tirk Neonatoloji Dernegi, Kan uriinleri Transflizyon Rehberi
e Kanin Uygun Klinik Kullanimi Rehberi 2020

Hasta Kan Yénetimi Rehberi: Modiil 3 — Dahili Hastaliklar UN17(?)
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UGN1

Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalarda TDP, yalnizca
koagllopatinin etkin bir faktdér oldugu durumlarda tedavi igin
endikedir. Kullanimi klinik degerlendirme tarafindan yénlendirilmeli,
hasta basi veya laboratuvar testleri tarafindan desteklenmelidir.

UGN2

Genel olarak INR <2 olan yenidogan veya pediatrik hastalar igin ciddi
bir kanama olmadan invaziv prosedirler uygulanabilir; bununla
beraber, daha yliksek INR degerleri de tolere edilebilir.?

2 Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modiil 2 — Perioperatif(?

UGN3

Kriyopresipitat veya fibrinojen konsantresi, fibrinojen seviyesi <1.5 g/L
oldugunda aktif kanamayi tedavi etmek icin kullanilmalidir. Belli
durumlarda 2 g/L hedef diizeyi uygundur (6rn. Agir kanama olusmaya
basladiginda veya beklendiginde)?

@ Ek K'de (Kritik kanama protokolii) verilen taslak lokal adaptasyon
amaci tasimaktadir.

UGN5

intrakranyal, intraokiiler ve néroaksiyel isleme giren riskli hastalarda
ve ciddi trombositopenisi veya koagtllopatisi olan hastalarda uzmanlk
rehberlerine veya hematoloji uzmani gortsiine basvurulmalidir.

SECILI HASTALARDA OZEL BIiLESENLER

‘TAZE’, ISINLANMIS VEYA SITOMEGALOVIRUS (CMV) NEGATIF KAN BILESENLERININ

ENDIKASYONLARI

UGN?

“Taze” (<7 guin) EK rutin kullanim igin desteklenmez, fakat asagidaki
klinik durumlarda degerlendirilebilir:

e intrauterin transfiizyon (<5 giin, mevcutsa)

e Yiksek hacimli transfiizyon (>25 mL/kg)

e Exchange transflizyon

e Kalp ameliyati

e Transflizyona bagimli kronik anemi (EK <14 giin)
e Isinlanmis kan bilesenleri kullanilan yerler

UGN10

Isinlanmis hiicresel kan bilesenleri (EK ve trombosit konsantresi)
transflzyonlailiskili graft-versus-host hastaligni dnlemek icin kullanilir
ve asagidakiler icin endikedir:
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e intrauterin transfiizyon ve daha énce intrauterin transfiizyon
yapilan 6 ayliktan kiguk bebekler

e Silpheli veya bilinen agir konjenital T-hiicreli immiin yetmezlik
(6rn. Ciddi kombine immiin yetmezlik)

e Hastalikla ya da ila¢c tedavisiyle iliskili ciddi edinsel T-hiicresi
disfonksiyonu (Bkz. Yayinlanan rehberler)(22 23)

e HLA-uygun hiicresel kan bilesenleri (EK, trombosit konsantresi ve
granulosit konsantresi)

Ayni zamanda asagidakiler igcin de degerlendirilebilir:

e Yenidoganin exchange transfiizyonu, bunun transflizyonu
gereksiz yere geciktirmedigi varsayildiginda

e Cok duslk agirlikl yenidoganlar, ozellikle ¢ok erken pretermler
(<28 hafta) veya ¢ok diisiik dogum agirlikh bebekler

e Kemoterapi alan hastalar (immiinsupresyonun derecesine bagl
olarak)

UGN11 Kok hiicreler ve verici lenfositleri (DLI) isinlanmamalidir. 4.1.3

Fazla miktarda isinlanmis kan transfiize edildiginde hiperkalemi
olusabilir. Riskli hastalarda isinlanmis kan mimkiin oldugunca taze

4.1.
UGN12 olmahdir (<7 gin) ve isinlanmasindan sonra 24 saat iginde 4.1.3
kullanilmalidir.
Transflizyona bagh graft-versus-host hastaligi riski yliksek olan
UGN13 hésFaIarulsmla?n.mlg, kan b|Ie§en|v aIma.Iarl .geregl konuiunda 413
bilgilendirilmelidirler. Ayrica, saghk hizmeti ve transflizyon -
laboratuvarinin bilgi sistemlerine de uyarilar dahil edilmelidir.
Tim gocuklara, CMV serolojilerine bakilmaksizin CMV igermeyen kan
Urana onerilmelidir.
CMV-negatif bilesenler, o6zellikle asagidaki durumlarda dikkate
alinmalidir:
UGN14 e Intrauterin transflizyon a.1.4

e Erken dogan yenidoganlar (beklenen dogum tarihinden 28
ginden daha erken)

e CMV negatif olan ve ciddi kombine immin yetmezligi olan
hastalar

e Hem bagisci hem de alicinin CMV negatif oldugu bilinen kok
hiicre transplantasyonu
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e CMV seronegatif veya CMV durumu bilinmeyen alicilar igin
grantlosit konsantresi transfiizyonlari

Tum cocuklara, CMV icermeyen kan Urlini 6nerilmekte ise de, CMV
seronegatif kan bilesenleri mevcut degilse hayat kurtarici
UGN15 transfliizyonlardan kaginilmamalidir. Bu tiir acil durumlarda gecikmeyi 414
onlemek amaciyla, CMV-taranmamis |6kodeplesyon yapilan
bilesenler kullaniimahdir.

UGN16 CMV gecisini Onlemek icin mutlaka depolama oOncesi |6kosit

4.1.4
filtrasyonu (l6kofiltrasyon) uygulanmalidir. —
KRITIK KANAMA
KRITIK KANAMAYA YATAK BASI VE LABORATUVAR YANITI
UGN36 Yenidogan ve pediatrik hastalara bakan kuruluslar bu hastalara 6zel 4.6

bir kritik kanama protokoliine sahip olmalidir. —

Kritik kanama protokoli, agir kanama gegiren veya riski olan hastalari
UGN37 hizli ve etkili sekilde tedavi etmek icin gereken temel adimlar 4.6
(koordinasyon ve iletisim dahil) 6zetlemelidir.

Kritik kanama protokolii kan bileseni destegini ve uygulanmasini
yonlendirmek igin vicut agirlhigi ayarlamalarini igermelidir. Klinisyen,
hematoloji uzmani veya transflizyon uzmanina danisarak gesitli klinik
durumlarda verilecek trlinlerin tipi, hacmi ve sirasini olusturmalidir.

UGN38

ADDA: asiri dustuk dogum agirhikli, CMV: sitomegalovirus, EK: eritrosit konsantresi, EUA: eritropoez
uyarici ajan, Hb: hemoglobin, HLA: human leucocyte antigen, INR: uluslararasi normalize oran, IV:
intravenoz, 1VIg: intravendz immunoglobulin, K: Kell, KDIGO: Kidney Disease-Improving Global
Outcomes, KTRG: Avustralya klinik/tuketici referans grubu, MRG: manyetik rezonans gorintileme,
NICE: National Institute for Health and Care Excellence, O: dneri, rFVlla: rekombinan aktive faktor
VIl, TDP: taze donmus plazma, UGN: uzman goris noktasi, UN: uygulama noktasi
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1. Giris

Hasta kan yonetimi kan bilesenlerine gereksiz maruz kalmayi 6nleyerek klinik sonuglari gelistirmeyi
hedefler. U¢ ana maddeye dayanir:

. kan hacmi ve eritrosit hacminin optimizasyonu
. kan kaybinin en aza indirilmesi
o hastanin anemiye toleransinin optimizasyonu

Hasta kan yonetimi (HKY) hastanin tibbi ve cerrahi yonetiminin hastanin kanini korumaya odakli
olmasini saglayarak hasta sonuclarini iyilestirir. Daha iyi bir yonetimin sonucu olarak hastanin
genellikle bagislanan kan bileseni transflizyonu ihtiyaci azalir ve bdylece transflizyonla iliskili
komplikasyonlardan kaginilir.

Kan bilesenleri muhtemelen kullanilacaksa, transflizyon ilk akla gelen karar olmamalidir. Aksine,
transflizyon karari diger tim mimkiin tedaviler géz 6éniinde bulundurularak ve potansiyel risklere
karsi etkinlik ve gelismis klinik sonuclarin kanitlarini dengeleyerek dikkatle alinmalidir (Ek C).
Bilgilendirilmis onam alimi asamasinda klinisyenler hastaya sorularini sormalari igin yeterli siire
tanimali ve o sorulari yanitlamahdir.

INSAN KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI
PROGRAM OTORITESI

GOPA

23



Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Yo6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Soézlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

Tanimlar
Hasta popiilasyonu
Bu rehberin amaci igin:

e Yenidogan hastalar (<28 giinliik) asagidaki gibi siniflandirilir:
o preterm (<37 haftalik gebelik)
o asiri disik dogum agirhg (<1000 g)
o c¢ok dusiuk dogum agirligi (<1500 g)
o distk dogum agirhg (<2500 g)
e pediatrik hastalar (1 ayliktan 18 yasina kadar) asagidaki gibi siniflandirilir:
o bebek (1-23 ay)
o cocuk (2-12 yas)
o ergen (13-18 yas).

Bu belge, Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modil 6 — Yenidogan ve Pediatri, kanita dayali hasta kan
yonetimine odaklanan ve alti modilden olusan bir serinin sonuncusudur. Avustralya Kan Otoritesi
blinyesinde bir araya gelen Klinik/Tiiketici Referans Grubu (KTRG) tarafindan 2011 yilinda ilk defa
yayinlanan bu modiil, “Tiirkiye’de Kan Transfiizyonu Yénetim Sisteminin lyilestiriimesi icin Teknik Yardim
Projesi” kapsaminda uzman hekimlerden olusturulan Rehber Hazirlama Grubu (RHG) tarafindan
giincellenerek Tirkiye'ye uyarlanmistir.

1.3. Rehberin gelisimi

Bu belge, Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modil 3 — Dahili Hastaliklar, kanita dayali hasta kan
yonetimine odaklanan ve alti modilden olusan bir serinin tglncilsidir. Avustralya Kan Otoritesi
bunyesinde bir araya gelen Klinik/Tuketici Referans Grubu (KTRG) tarafindan 2011 yilinda ilk defa
yayinlanan bu modiil, “Tiirkiye’de Kan Transfiizyonu Yénetim Sisteminin lyilestirilmesi icin Teknik
Yardim Projesi” kapsaminda uzman hekimlerden olusturulan Rehber Hazirlama Grubu (RHG)
tarafindan glincellenerek Tirkiye’ye uyarlanmistir.

Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti destekli “Turkiye’de Kan Transflizyonu Yonetim Sisteminin
lyilestirilmesi icin Teknik Yardim Projesi” 20 Mart 2019 tarihinde baslamistir. Bu projenin temel
hedefi llkemizde saglam bir Hasta Kan Yonetimi Sistemi kurmak ve uygulanabilmesi i¢in gerekli
kosullari ve alt yapiyi teskil etmektir. Hasta Kan Yonetimi uygulamalarinin temel gereksinimi ise bu
alandaki esas prensiplerin yer aldig1 rehberlerin olusturulmasidir. Bu amacla asagidaki konularda
rehberler olusturulmasina karar verilmistir.

INSAN KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI
PROGRAM OTORITESI

GOPA

24



Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Yo6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Soézlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

Kritik kanama ve masif transfiizyon
Perioperatif

Dahili hastaliklar

Yogun Bakim

Gebelik ve dogum

Pediatri ve yenidogan

S

Tirkiye’de Kan Transflizyonu Yénetim Sisteminin lyilestirilmesi icin Teknik Yardim Projesi’nin
sartnamesinde yukarida bahsi gecen rehberlerin uluslararasi rehberlerden adaptasyonu 6n
gorulmustir. Proje Koordinasyon Birimi tarafindan Avusturalya’ya ait hasta kan yonetimi rehberleri
adaptasyona uygun bulunmustur. Avustralya Saglik Otoritesinden rehberlerin adaptasyonu ile ilgili
onay alinmstir.

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

Uglincii asamada ise ilgili rehberlerin ulusal adaptasyonu icin gerekli calismalara baslanmistir. Ulusal
adaptasyonilgili rehberlerin bir yandan glincellenmesi ve bir yandan da tlke kosullarina ve mevzuata
uygun hale getirilmesi icin blylk 6nem tasimaktadir. Bu asamada en yiksek dizeyde katilimi
saglayacak yapinin olusturulmasina karar verilmistir. ilgili rehber basliklarinda faaliyet siirdiiren
dernekler Proje Koordinasyon Birimi tarafindan belirlenmistir. ilgili derneklerden HKY rehberlerinin
ulusal adaptasyonunda calismasini uygun gordikleri temsilcilerini bildirmeleri istenmistir. Bu
asamay! takiben Sekil 1'de gosterildigi gibi bir Ulusal Rehber Hazirlama Grubu olusturulmustur.

26 Kasim 2019 tarihinde Ulusal Rehber Hazirlama Grubunun tim Katimcilari Ankara’da
gerceklestirilen Bilgilendirme Toplantisinda bir araya gelmislerdir. Bu toplantida, katiimcilara kanita
dayall tibbi ve klinik rehber gelistirilmesi ve evreleme metodolojisi hakkinda genel bilgilendirme
yapilmistir. Ayrica galistaylar igin ¢alisma gruplari belirlenmis ve yol haritasi tanimlanmistir. Her bir
rehberin ulusal adaptasyonu ve gilincellenmesi igin olusturulan gruplar ilgili rehberlerin yayin
tarihinden itibaren ilgili konu basliklarinda giincel literatiir taramalarini yapmislardir. Daha sonra da
her bir rehber icin planlanan tarihte ¢alisma gruplari ile 2 giinliik ¢alistaylar gergeklestirilmistir. Bu
calistaylarda gerek adaptasyon siirecinde yapilmasi gereken degisiklikler gerekse glincellemeler ile
ilgili hususlar karsilikh 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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1.2. Rehber hazirlama i¢in olusturulan gruplar ve

imin yapisi

t

yone

1gau1ag uoAsewnueay

\ £ J @n lojokizarsauy yuny
z 1gausag wnjeg ungo, an
f \ _umummgq._mEmem_wz,mcmww

132us2q winjeg ungo .T
JBJw|Ig IYeLBD) OA [j1yea HNL

i§ausaq wneg unfoanL § § L J 1awsaq tlojoreway yany
3/ winjeg un \Ly# "
Djeg unboj 13auiaq LEp|IEISEH Ya.q04

A L j an uoMisuenadiy L

18aus2q 1fojoreuocan yinL h

183u1aq LaeIPad A SAPNL | 9 J

1§auiaq iojoyuQ 19q1L 3nL

[ 18ausaq 1lojonaN Ny
13oua@ nqnup IfojoyuQ YLIeIPad YNl @ C
nwniny mempadunt § Hjelpad \ 7 j 18owea sieior
e aA ueBopiuap 1913 y=isag yiuyal

13ausag wrjeg ungo, aa dif |19y 3nao) 4 M ] [t M ] 1#aulaq HI|uewWzZn LepjeISeH 3| y.nL

1au1aQ I1sIYel 433 yn2os aAppnL A N ] /

19eusaq 1fojo3ewuaH YN § L ]

N 1Zausaqg wnjeg ungop
C LQ_E_m__._m._._mumz__.:._mn_v_:_h

\ _. ] 18auiaq iojoreway ynL
g uokseuipiooy sloig

183u1aq IPeN UeB.Q PADMAL

&
&

\ £ j 1#owna meusd sunL

18au1aq 1lojoaf) unL

nueyep awsazos

133113 1yeLa) [Py aA ewiel) jesnin | § -
3 Isaj0)0 weiboig

nuoAsebajaqg adnjng M.u_:m_n_vhuu u.:m_._
[l edniay 1Dijueyeg yijbes _m.wmnmn“”nn“_"___._“wﬁ..w.._. 1§auiaq 181419 1ojoyewnel]

an ipadonio ynL

13ausag dip 12y 2ApnL

\
&
s ‘ uofznjsueu) jisepy

18au1aQ 151yea) N80 N

L
\ @
rm\ 18auIaq 1s1ye.ua) Jewed aa dje 0L
Mmesadonag ‘ ¥

\ ] 15aulag yijuewzn LepjeIseH 5| nL

M 18ausaq uoAsew|ueay
\8auiag wijeg ungoy m \&J anilojodizaisauy yinL
A zajsauy seweq diey ‘sngon \&/ igausag wibjeg ungop

Cw: 1zajsauy Jeweq diey ‘sn8gn

™~

1391130 113350 A HOOBUIM DL | [4 ) wnboq

13auiaq 1fojojewsaH yan,
EISTTIEDEL) \ L) geuiaa ol HpnL

18ausaqg ilojojewsy 301

\ € j 18ousaq ifojoreupad nanL

13awag uoAsewueay

an lfojoAizaisauy yany \ m J
18ausaq ifojojeuriag

andip |eyag-jeusoley sApung \ .v ) 3\ J 183waq (fojojewsH Nl

A\ 1#2u1aq 1121590 34 fojoxauf yinL

z
z
3
3.
:
g
=z
3
z

@
w
=
=
i
=
: s
3
frr
o

@
w
£
[
m
=
4
4
Q
Q
4
a

GOPA

26



Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Yo6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi

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

1.3. Belgenin yapisi ve ilgili materyaller

1.3.1. Belge

Bu modiil asagidakileri icermektedir:

e Oneri—sistematik derlemelerden elde edilen kanitlara dayall
e uygulama noktalari — uzlasi kararlarina dayall, sistematik derlemenin kanita dayali dneriler
olusturmak igin yeterli yuksek kalite veri bulamadigi fakat klinisyenlerin iyi klinik uygulamayi

saglamak icin rehberlige ihtiya¢ duydugu noktalarda

e uzman gorust noktalari — uzlagi kararlarina dayali, sistematik derlemenin kapsami disinda

kalan rehberliklerde

Sistematik

derlemeden gelen Evet _Yeterli yi‘iksek
kalitede veri var mi?
kanita dayali mi?

KTRG/RHG uzla§|sma]

m
<]
m
-

Y

|

dayali mi? J

co

Aciklama
yapilmamistir

ONERI

UYGULAMA NOKTASI

UGN | UZMAN GORUSU NOKTASI

2 Oneriler, uygulama noktalari ve uzman goriisii noktalari 6zet kisminda 6zetlenmistir. Ayni zamanda eklerde klinik durum (Ek

L) ve yasa (Ek M) gore organize edilmis sekilde tekrarlanmistir.
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Bu belgenin kalani agsagidakileri igermektedir:

¢ Klinik calisma sorularinin, literatliriin sistematik bir gézden gecirmesinin yapilmasinin, éneri
ve uygulama noktalarinin olusturulmasinda izlenen yontemlerin ana hatlari (Bolim 2)

e Klinik uygulama yonlendirmeleri, sistematik gdzden gecgirmenin ana c¢iktilari ve KTRG
tarafindan olusturulan diger degerlendirmeler, uygun oneri ve uygulama noktalari (Bolim 3)

e Arka plan sorulari (Bolim 4)

e Gelecek yonlendirmeler hakkinda oneriler (Bolim 5)

e Rehberin uygulanmasi, degerlendirilmesi ve saklanmasi hakkinda bilgiler (Bolim 6)

Bu belge ayni zamanda rehberi olusturan rehber hazirlama grubu lyeleri ve temsil edilen dernekleri;
yonetimin yapisini; rehberin olusturulma sireci; transflizyon riskleri; kan bileseni hakkinda bilgiler;
yenidogan ve pediatrik populasyonda farkli durumlar ve farkl Griinlerin dozu, degerlendirmesi ve
optimizasyonu hakkinda rehberlik iceren ekler icermektedir. Son olarak belge bir kaynak listesi
icermektedir.

INSAN KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI
PROGRAM OTORITESI

28






Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Yo6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Soézlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

2. Yontemler

Kanita dayali klinik uygulama rehberlerinin gelistirilmesi, bir dizi klinik arastirma sorusu gelistirmeyi,
bu sorularla ilgili kanitlar icin bilimsel literatiiri sistematik olarak gézden gegirmeyi ve daha sonra
kanitlarin yapilandiriimis bir degerlendirmesine dayanarak 6neriler gelistirmeyi ve derecelendirmeyi
icerir. Modillin gelistirilmesine, glincellenmesine ve ulusal adaptasyonun gergeklestiriimesine
yonelik kullanilan yontemler asagida ana hatlariyla belirtilmistir. Genel siirecin bir 6zeti ise Ek C'de

verilmistir.
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2.1. Klinik arastirma sorulari

2.1.1. Soru gelistirme ozeti

Modiillerin hazirlanmasindan 6nce ilgili klinik arastirma sorulari Uzman CGalisma Grubu, NHMRC
Rehber Degerlendirme Bolimi Danismanlari ve KTRG tarafindan olusturulmus, énceliklendirilmis,
birlestirilmis ve dizenlenmistir. Kasim 2019 ve Temmuz 2020 arasinda ise RHG tarafindan
gerceklestirilen giincelleme ve ulusal adaptasyon calismalari sirasinda sorular gézden gecirilmis,
gerekli degisiklikler yapiimis, ihtiya¢c duyulan konularda yeni sorular eklenmistir. Tablo 2.1’de
goruldugi gibi, bu stireg ile farkh soru tipleri ortaya ¢cikmistir.

Sistematik gdzden gecirme icin olusturulan klinik arastirma sorularinin tamami (Kutu 2.1) PGKS
(popitilasyon, girisim, karsilastirici ve sonug) kriterlerine gore girisimsel sorulardir.

Kutu 2.1. Sistematik gézden gegirme sorulari

Soru 1-3 bu rehberlerin 6 moduluyle de ilgilidir; soru 4 ise yenidogan ve pediatride transfiizyona
ozeldir (yani bu modiile).

Soru 1 - Yenidogan/pediatrik hastalarda EK transflizyonunun (allojenik) hasta sonuglari
Uzerindeki etkisi nedir? (Girisimsel soru)

Soru 2 - Yenidogan/pediatrik hastalarda Hb konsantrasyonunu yukseltmeye yo6nelik
transflizyonsuz miidahalelerin morbidite, mortalite ve EK transfiizyonu ihtiyaci Gizerindeki etkileri
nelerdir? (Girisimsel soru)

Soru 3 - Yenidogan/pediatrik hastalarda TDP, kriyopresipitat, fibrinojen konsantresi ve/veya
trombosit transflizyonunun hasta sonuglari Gizerindeki etkileri nelerdir? (Girisimsel soru)

Soru 4 — Ameliyat geciren hastalarda perioperatif hasta kan yonetimine multidisipliner,
multimodal, programatik bir yaklasimin hasta sonuclari tizerindeki etkileri nelerdir?

TDP: taze donmus plazma, Hb: hemoglobin, EK: eritrosit konsantresi
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2.1.2. Arkaplan materyali

Arka plan sorulari ile ilgili materyaller RHG tarafindan glincellenmistir. Kaynaklar ders kitaplari,
yayinlanmis bilimsel ve derleme makaleleri, yillik seri kitaplar ve diger ilgili tibbi literatirden
olusmaktadir; fakat sistematik gézden gecirme sirecleri uygulanmamistir. Arastirilan sorular Kutu
2.2'de listelenmistir.

Kutu 2.2. Arkaplan arastirma sorulari

Arkaplan sorusu 1 — Fetis, yenidogan veya pediatrik hastalar icin spesifik kan Griinlerinin se¢imi
rutin kan Urunleri ile karsilastirildiginda sonuglari iyilestiriyor mu?

Arkaplan sorusu 2 — Trombositopeni veya anemi riski olan fetlisde belirli tespit stratejileri,
intrauterin transflizyon ve diger tedaviler sonuglari iyilestiriyor ve/veya yenidoganin transfiizyon
ihtiyacini dastrdyor mu?

Arkaplan sorusu 3 —Yenidogan ve pediatrik hastalarda 6érnek alinmasi sirasinda kan kaybini en
aza indirmeye yonelik farmakolojik olmayan kan korunma stratejileri eritrosit transflizyonu
insidansini diisiriiyor mu?

Arkaplan sorusu 4 — Kalp ameliyatina giren perioperatif yenidogan ve pediatrik hastalarda, kan
kaybini en aza indirmeye yonelik stratejiler transflizyon insidansini diisliriyor mu?

Arkaplan sorusu 5 —Yenidogan ve ¢ocuklarda demir eksikligi anemisinin saptanmasi, tanisi ve
yonetimi icin ne gibi dneriler verilebilir?

Arkaplan sorusu 6 —Yenidogan ve cocuklarda agir kanama ile miicadelede ne gibi 6neriler
verilebilir?

INSAN KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI .
PROGRAM OTORITESI

32



Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Yo6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Soézlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

2.2. Gozden gegirme ve arastirma

2.2.1. Sistematik gozden gegirme siireci

Sistematik gozden gecirme yenidogan ve pediatrideki hasta kan yonetimi ile ilgili tek bir soruya ve
bu modiil ile ilgili oldugu dislintlen (g jenerik soruya cevap vermek lzere yapilmistir. Sistematik
gozden gecirme sorulari Kutu 2.1’de listelenmistir.

Bu sorulari yanitlamak amaciyla genis kapsamli tarama stratejileri tasarlanmistir. Taramalar ilgili
elektronik veri tabanlarinda, ilgili ¢alismalarin bibliyografilerinde ve RHG’nin uzman Uyeleri
tarafindan onerilen literatiirde yapilmistir.

Bu modiliin glincellenmesi ve Turkiye'ye uyarlanmasi icin yapilan calismada, RHG yukarida belirtilen
yontemlerle 2016 ile Ocak 2020 tarihleri arasinda, ilgili kriterleri karsilayan, yeterli kalitede
¢alismalari da degerlendirmeye almistir.

2.2.2. Literatiir arastirmasi tarihleri

Bu modaiil i¢in yapilan sistematik derlemeler her bir soru icin yalnizca dahil etme kriterlerine uyan,
yeterli kalitede olan ve literatlr arastirmasi tarihinden 6nce yayinlanan c¢alismalardan8 alinan
verileri icermektedir. ilgili kanitlarin tanimlanmasi ve degerlendiriimesi 2011 NHMRC Klinik
Uygulama Rehberi standartlarina uyum prosediirleri ve gereklilikleriyle uyumlu olarak yapilmistir.4

2.2.3. Dahil etme ve harig¢ tutma kriterleri

Bu modildeki sorular klinik olarak belirsizlik olan noktalara cevap verebilecek sekilde
olusturulmustur.

Kisaca icerik kriterleri sistematik olarak derlenmis arastirma sorularinin tabanini olusturan PGKS
kriterlerinden olusturulmustur. ingilizce veya Tiirkce olmayan yayinlar hari¢ birakilmistir.
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2.3.Kanit O6nermelerinin, oOnerilerin, uygulama
noktalarinin ve wuzman goriusu noktalarinin
olusturulmasi

Sistematik gozden gegirme kapsamindaki her arastirma sorusu incelenirken kanitlar, kanit
onermeleri olarak bir araya getirilmis ve Tablo 2.2’deki (asagida) matrikse gore derecelendirilmistir.
Bu tablo bes alanda derecelendirme saglamistir: kanit tabani, tutarlilik, klinik etki, genellestirilebilme
ve uygulanabilirlik. Dahil edilen galismalarda kanit tabani ve tutarlilik kriterleri dogrudan her
arastirma sorusunun tanimladigl literatirden alinirken; klinik etki, genellestirilebilme ve
uygulanabilirlik kriterleri KTRG ve RHG tarafindan tanimlanmistir. En iyi kanitin kullanildigindan emin
olmak adina distik seviye kanitlar (6rn. seviye lll ya da IV) yerine yliksek seviye kanitlar (Seviye | ya
da 1) tercih edilmistir. Bu da, sorular icin yapilan sistematik taramalarda yanilgi ihtimalini en aza
indirmistir. Fakat esas sonuglar icin yapilan yiksek seviye calismalarda kanitbulunamadig
durumlarda dusuk seviyeli galismalar da incelenmistir.

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

e Kanitlar yeterli ise — yani, kanitlar 6neriler icin en azindan NHMRC derece C (Bkz. Tablo 2.2)
ile destek saglamissa
e soru tipi girisimsel ise — yani, eger girisimin etkisini degerlendirmisse

Oneriler, kanitlarin giiciinii yansitabilmek amaciyla dikkatle yazilmistir.

Yeterli kalitede veya sayida kanit bulunamadigi durumlarda kanita dayali Oneriler
olusturulamamistir. Bu durumlarda KTRG ve RHG klinik uygulamayi yonlendirecek uzlasiya dayal
uygulama noktalari olusturmustur. Sistematik gézden gegirmenin konusu olmayan, fakat KTRG ve
RHG tarafindan 6énemli oldugu disintlen birka¢ alan arka plan sorusu olarak gosterilmistir. Bu
alanlarda diizenlenen tartismalar ve uzlasi slireci yoluyla uzman gorisu noktalari olusturulmustur.

TUm O6neriler, uygulama noktalari ve uzman gorisi noktalari icin uzlasi saglanmistir; ayri goris
olmamistir.
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Tablo 2.1. Kanit matriksi

- A (/YY) B(+) c() D (X lanabil
BILESEN Miikemmel iyi Tatminkar Zayif UYEUIaP.abIIIr
degil
Kanit tabani Yanilgi riskinin | Yanilgi riskinin distik | Yanilgiihtimali | Seviye IV
disik oldugu | oldugu bir veya iki disik Seviye lll | calismalar ya
bircok Seviye | | Seviye Il calisma, ¢alismalar veya | da yliksek
veya ll calisma | sistematik gézden yanilgi ihtimali | yanilg riskli
gecirme, ya da olan Seviye | Seviye I-1lI
yanilgi riskinin dtsik | veya ll calismalar
oldugu bircok Seviye | ¢alismalar
Il galisma
Tutarhlik Tim Calismalarin ¢cogu Klinik soru Kanit Sadece tek
calismalar tutarh ve hakkinda bazi tutarsiz calisma
tutarli tutarsizhiklar tutarsizhklar
aciklanabilir. kiguk
belirsizlikler
yaratiyor.
Klinik etki Cok fazla Belirgin Orta Hafif veya kisitli
Genellestirilebil | Kanitta Kanitta galisilan Kanitta calisilan | Kanitta ¢alisilan
me cahsilan populasyon/lar popllasyon/lar | populasyon/lar
popilasyon/l | rehberin hedef rehberin hedef | rehberin hedef
ar rehberin popllasyonuyla popiilasyonuyla | popiilasyonuyla
hedef benzer farkli, ancak farkli ve klinik
popilasyonu klinik olarak olarak kaniti
yla ayni kaniti rehber rehber
popiilasyonuna | popiilasyonuna
uygulamak genellestirmek
mantikli mantikli mi
karar vermek
zor
Uygulanabilirlik | Tarkiye'nin Turkiye’'nin saghk | Tarkiye'nin Tirkiye'nin
saglik icerigiyle birka¢ serh | saglik icerigiyle | saghk icerigiyle
icerigiyle ile uyumlu birkag serh ile | uyumsuz
dogrudan muhtemelen
uyumlu uyumlu
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Tablo 2.2. Oneriler icin NHMRC derecelerinin tanimlari

DERECE A Kanit, uygulamayi yonlendirmek igin glivenilirdir.

DERECE B Kanit birgok durumda uygulamayi yonlendirmek igin gtivenilirdir.

DERECE C Kanit oneriler icin destek saglamaktadir, ancak uygulamada dikkatli olunmaldir.

DERECE D Kanit zayiftir ve uygulamada dikkatli olunmalidir.

Kaynak: NHMRC 2009(2°)
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3. Klinik rehberlik
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3.1. Giris

3.1.1. Amag ve hedef kitle

Bu belge saglk profesyonellerine yenidogan ve pediatrik hastalarda kan yonetimi hakkinda kararlar
alirken rehberlik etmeyi ve yardimci olmayi amaglamaktadir. Bu yas gruplarinda 6zglin rehberler
gerekmektedir, clinkii yenidogan ve cocuklar arasinda farkli gelisimsel asamalar, cocuklar ve
eriskinler arasinda 6nemli fizyolojik farkhliklar bulunmaktadir. Transflizyonlar hayat kurtarici olabilir
ve saghg iyilestirebilir, fakat ayni zamanda istenmeyen sonuclar da dogurabilir. Yenidogan ve
pediatrik poptlasyonda transflizyonun hem faydalari hem de istenmeyen sonuclari yasam boyu
surebilir.

Bu bolim ayni zamanda asagidakiler icin rehber ihtiyacini da ana hatlariyla icermektedir:

e Preterm bebeklerde eritrosit konsantresi (EK) transflizyonu (Ek F)

e Transflizyon hacminin hesaplanmasi (Ek G)

e Pediatrik hemoglobin (Hb) degerlendirmesi ve optimizasyonu (Ek H)
e intravendz (IV) demir (Ek 1)

e Traneksamik asit (TXA) dozu (Ek J)

e Kritik kanama protokolii (Ek K)

Ek F-K’daki kaynaklar lokal hasta poplilasyonuna ve saglik kurulusu ortamina gére adapte edilebilir.

3.1.2. Kapsam

Bu bolim oneriler (kanita dayah) ve uygulama noktalari rehber hazirlama grubu (RHG) uzlasisina
dayali ile klinik rehberlik saglamaktadir. Rehberlik, sistematik gozden gegirmenin temelini olusturan
dort adet sorunun etrafinda verilmektedir.

Yenidogan ve pediatrik hastalarda anemiye tanisal bir yaklasim bu rehberin kapsami disinda
bulunmaktadir. Fetal transflizyon Bolim 4’te tartisiimistir.

Modiil 1-4’teki ilgili sorular yenidogan ve pediatrik popiilasyonlarda dahili, cerrahi ve kritik hastalik
alt gruplari dahil olacak sekilde, spesifik olarak degerlendirilmistir:
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3.1.3. Hasta popiilasyonu ve ortam
Hasta popiilasyonu

Tanimlar

Bu rehberin amaci igin:

e Yenidogan hastalar (<28 glinliik) asagidaki gibi siniflandiriimistir:
Preterm (<37 haftalik gebelik)

Distk dogum agirlikh (<2500 g)

Cok diisik dogum agirlikh (<1500 g)

Asiri distik dogum agirhikli (<1000 g)

e Pediatrik hastalar (1 ayliktan 18 yasina kadar) asagidaki gibi siniflandiriimistir:
o Bebek (1-23 ay)
o Cocuk (2-12 yas)
o Ergen (13-18 yas)

Ortam

Burada verilen rehberlik sehir merkezi, kirsal veya uzak bdlgeler dahil yenidogan ve pediatrik
hastalarin yonetildigi her ortami kapsamaktadir. Hematoloji veya transflizyon tibbi uzmanina erisim
kisithysa, erken danisma veya sevk gereklidir.

3.1.4. Kanit 6nermelerinin olusumu

Burada verilen kanit 6nermeleri Tablo 3.1’de gosterildigi gibi standart bir ciimle yapisi kullanilarak
olusturulmustur. Bu ciimle yapisi mimkin oldugunca kullanilmistir. Ancak bazi durumlarda
anlasilabilirlik ve dogru gramerin korunabilmesi adina bilesenlerin sirasi degistirilmistir.
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Tablo 3.1. Kanit 6nermelerinin yapisi

iCERIK
1.ilgili popiilasyonun Cok diistik dogum agirlikl bebeklerde (<1500 g) ...
tanimu.
2. Girisimin tanimi. Cok dusiik dogum agirlikh bebeklerde (<1500 g), serbest (liberal)
EK transfiizyonu ...

3. ilgili sonucun tizerindeki | Cok diisiik dogum agirlikli bebeklerde (<1500 g), serbest EK

etkinin tanimi. transflizyonu kognitif gecikmeleri azaltabilir...
4.Uygun yerlerde Cok diisik dogum agirlikh bebeklerde (<1500 g), serbest EK
karsilastirmanin tanimi. transflzyonu kisitlayici EK transfiizyonu ile karsilastirildiginda,

kognitif gecikmeleri azaltabilir.

Girisimin etkisinin tanimi da Tablo 3.2’de gosterildigi sekilde standartlastiriimistir.
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Tablo 3.2. Girisimlerin tanimi

ONERMENIN YAPISI

Etkinin veya etkisizligin Bir etkinin oldugunu veya Cok diisik dogum agirlikli bebeklerde
yeterince gugli, tutarl olmadigini giiclii sekilde (<1500 g), serbest EK transflizyonu
kaniti var. belirtir. kisitlayici EK transflizyonu ile
karsilastirildiginda, kognitif
gecikmeleri azaltir (veya azaltmaz).

Bir etki ile ilgili kanit Bir etkinin olabilecegini Cok dusuk dogum agirlikh bebeklerde

mevcuttur, fakat kanitin | belirtir. (<1500 g), serbest EK transflizyonu

yeterliligi veya tutarlilig kisitlayici EK transflizyonu ile

hakkinda klguk karsilastirildiginda, kognitif

cekinceler vardir. gecikmeleri azaltabilir.

Az sayida kanit vardir Etkinin belirsiz oldugunu Cok disuk dogum agirlikh bebeklerde

veya kanitlar celiskili belirtir. (<1500 g), serbest EK

veya yeterince glicli transfliizyonunun kisitlayici EK

degildir. transfliizyonu ile karsilastinildiginda,
kognitif gecikmeler Gzerindeki etkisi
belirsizdir.

Belirli bir soru veya Etkinin bilinmedigini belirtir. | Cok distk dogum agirlikh bebeklerde

sonug hakkinda kanit (<1500 g), serbest EK

yoktur. transfiizyonunun kisitlayici EK

transfizyonu ile karsilastirildiginda,
kognitif gecikmeler Gzerindeki etkisi
bilinmemektedir.
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3.2. EK transfiizyonunun sonuglar lizerindeki etkisi

Soru 1 (Girisimsel)

Yenidogan/pediatrik hastalarda, EK (allojenik) transflizyonunun hasta sonuglari tizerindeki etkileri
nedir?

EK: eritrosit konsantresi

Yenidogan ve pediatrik hastalarda morbidite ve mortalitenin azaltiimasi ve yasam kalitesinin
iyilestirilmesi igin transfiizyon yapilir. Bu soru igin yapilan literatiir taramasi EK transflizyonunun
hasta sonuglarini etkileyip etkilemedigini belirlemeyi amaglamaktadir. Gézden gegirme, EK
transfiizyonlarinin yenidoganlarda (term ve preterm), bebeklerde, cocuklarda ve ergenlerde
etkilerini incelemistir. EK transflizyonunu, transflizyonsuz yaklasim veya farkli bir dozda EK
transfizyonu ile karsilastiran calismalari ve serbest ile kisitlayici transflizyon stratejilerini
karsilastiran ¢alismalari degerlendirmistir.

3.2.1. Yenidogan hastalar — EK transfiizyonunun hasta sonuglar lizerindeki etkisi

[}
=
= v
Q0 =
Q =
— = o
x = > e
Kanit 6nermeleri - Preterm ve diisiik dogum = = ; < %’
agirlikli bebekler (EK transflizyonu) S E £ o 2
2 = = © >
Cok dusuk dogum agirlikh bebeklerde
(<1500 g), transfiuzyonsuz yaklasim ile
KO1.1 | karsilastirildiginda, EK v uD v I v

transflizyonunun mortalite Gzerindeki
etkileri belirsizdir.

. Preterm bebeklerde, transfiizyonsuz
KO1.2 | yaklasim ile karsilastirildiginda, EK X ub X v v
transflizyonunun mortalite + ciddi
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morbidite Gizerindeki etkileri
bilinmemektedir.

Preterm bebeklerde, transflizyonsuz
yaklasim ile karsilastirildiginda, EK

KO1.3 transfizyonunun NEK Gzerindeki ad v X \ad v
etkileri belirsizdir.
Preterm bebeklerde, transflizyonsuz
.. yaklasim ile karsilastirildiginda, EK
KO1.4 v v v v v

transfiizyonunun ROP Uzerindeki
etkileri belirsizdir.

Cok dusuk dogum agirlikh bebeklerde
(<1500 g), transflizyonsuz yaklasim ile
KO1.5 | karsilastirildiginda, EK v 7 7 I 7
transflizyonunun VK zerindeki
etkileri belirsizdir.

Cok diisik dogum agirlikli bebeklerde
(<1500 g), serbest EK transfiizyonu ile
KO1.6 | karsilastinldiginda, kisitlayici EK I IS ubD 7 I
transflizyonunun mortalite Gzerindeki
etkileri belirsizdir.

Cok dusuk dogum agirlikh bebeklerde
(<1500 g), serbest EK transfiizyonu ile
karsilastirildiginda, kisitlayicr EK
transflizyonunun mortalite + ciddi
morbidite Gzerindeki etkileri
belirsizdir.

KO1.7 I I X I v

Cok disuk dogum agirlikh bebeklerde
(<1500 g), kisitlayici EK transflizyonu
KO1.8 | ile serbest EK transfiizyonu arasinda I I ubD I I
NEK, ROP veya BPD insidansi
bakimindan fark yoktur.
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Cok diisik dogum agirlikli bebeklerde
(<1500 g), serbest EK transfiizyonu ile
KO1.9 | karsilastirildiginda, kisitlayici EK I I ubD I I
transfiizyonunun beyin hasari
uzerindeki etkileri belirsizdir.

Cok diigiik dogum agirlikli bebeklerde
(<1500 g), kisitlayici EK transflizyonu
K01.10 | ile karsilastirildiginda, liberal EK I ubD 7 7 I
transfliizyonu kognitif gecikmeleri
azaltabilir.

Cok diigstik dogum agirlikli bebeklerde
(<1500 g), serbest EK transfiizyonu ile
karsilastirildiginda, kisitlayici EK
KO1.11 | transfiizyonunun sensorindral ' ubD v I '
bozukluk, serebral palsi, gorme ve
isitme ile ilgili bozukluklar Gzerindeki
etkileri belirsizdir.

BPD: bronkopulmoner displazi, EK: eritrosit konsantresi, IVK: intraventrikiiler kanama, KO: kanit
onermesi, NEK: nekrotizan enterokolit, ROP: prematiire retinopatisi

VVV=A;VV=B; vV=C; X=D; UD: uygulanabilir degil

ONERI - Preterm ve diisiik dogum agirlikli bebekler (EK transfiizyonu)

Kritik hastaligi olanlar dahil pediatrik hastalarda kisitlayici transflizyon stratejisi
dnerilmektedir (Derece C).P<

a Kisitlayicl transfiizyon stratejisi hakkinda rehberlik icin Bkz. UN6

01 b Cok diisiik dogum agirliklilarda ve preterm yenidoganlarda daha yiiksek Hb esikleri
uygun olabilir.

¢ Preterm yenidoganlar hakkinda rehberlik icin Bkz. UN2, UN3 ve Ek F (preterm ve term
bebeklerde EK transfiizyonu)

INSAN KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI
PROGRAM OTORITESI

GOPA

45



Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Yo6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Soézlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

UYGULAMA NOKTALARI — preterm ve diisiik dogum agirlikli bebekler (EK transfiizyonu)

Yenidogan ve pediatrik hastalarda EK transflizyonu verme karari yalnizca Hb
konsantrasyonu ile degil; ayni zamanda hastanin klinik durumunun degerlendirmesine
gore verilir. Hastanin altta yatan durumu, anemiyle iliskili belirti ve bulgulari ile dnceki
transflizyonlara yaniti dikkate alinmalidir. Transflizyon kararini etkileyecek altta yatan
hastaliklar, dogumsal veya edinsel kalp hastaligi ve ciddi solunum hastaliklaridir.

a Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modiil 3 — Dahili Hastaliklar UN1.?)

Yenidogan yogun bakim (Uniteleri, preterm bebeklerde EK transfiizyonu igin
asagidakileri iceren bir uygulama rehberi® kullanmalidir:

e Bebegin yasi

e Yasa gore Hb referans araliklari

e Hb veya hematokrit

e Solunum desteginin seviyesi

e Devam eden veya beklenen eritrosit kaybi

e Beslenme durumu
a Bkz. Ek F (preterm ve term bebeklerde EK transfiizyonu)®

Transflizyona ihtiyac duyan preterm bebeklerde kisitlayici veya serbest EK
transflizyonu stratejisini destekleyecek veya aksi yonde bilgi verecek yeterli kanit
bulunmamaktadir.

Yenidogan hastalarda istenilen Hb artisina ve hastanin agirligina gore transfiizyon
hacmini (mL) hesaplayin.?

b Bkz. Ek F (Preterm ve term bebeklerde EK transfiizyonu) ve Ek G (yenidoganlar,
bebekler ve kii¢clik cocuklar icin transflizyon hacmi hesaplamasi).

EK: eritrosit konsantresi, Hb: hemoglobin, UN: uygulama noktasi, O: dneri
Arkaplan

Yenidogan ve preterm bebeklerde yapilan transflizyonlarin cogu doku oksijenizasyonunu iyilestirme
amaciyla yapilan, prematirite anemisini tedavi etmek lGzere verilen kiglk hacimli transflizyonlardir
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(10-20 mL/kg). Fakat bu girisimin hasta sonuglari tizerindeki etkisi belirsizligini korumaktadir. Hb
esikleri ve EK transflizyonu icin diger endikasyonlarla ilgili uygulamada dnemli derecede farkhliklar
mevcuttur.

Yenidoganlar bliyuk hacimli transflizyonlar da alabilir; 6rnegin kernikterusu 6énleme veya kalp
cerrahisi ve ekstrakorporal membran oksijenasyonu (ECMO) igin pompa priming amagl.

Yenidoganlarda EK transfiizyonunun transfiizyonsuz yaklagim (veya farkl EK dozu) ile karsilagtirilmasi

Bu derleme, yenidoganlarda ve preterm bebeklerde EK transfiizyonu ile transflizyonsuz yaklasimi
veya farkli EK dozlarini karsilastiran Seviye | veya Il galisma bulamamistir. Bu ylizden kanit tabani,
Seviye Il calismalarin 6 adet sistematik derlemesi (biri diisiik kalitede ¢) ve digerleri iyi kalitede (27
31) ve 19 adet Seviye llI-2 calismadan %47 olusmustur.

Mortalite

Bir retrospektif kohort ¢alisma ¢ok diisiik dogum agirlikli, yenidogan yogun bakim Unitesine (YYBU)
alinmis 194 preterm bebekte sagkalim ile iliskili faktérleri incelemistir.®® Transfiizyon alanlar ile
(%63,1) almayanlar (%65,5) arasinda anlamli bir fark rapor edilmemistir.

Yeterli kalitedeki bir retrospektif kohort ¢alisma, ¢ok distik dogum agirlikh (dogum agirhg <1250 g
olarak tanimlanan) 1077 preterm bebekte, EK transflizyonu ile mortalite arasindaki iliskiyi
incelemistir. 3% Daha yiiksek neonatal morbidite ile bagimsiz olarak iliskili degiskenleri kontrol
ettikten sonra yazarlar asagidaki sonuglara varmistir:

e Hastane i¢i mortalitenin goreceli riskinin, yasamin 28. gilinliine kadar en az bir EK
transflizyonu alan bebeklerde 6nemli derecede yiksek kaldigi gérilmustir.

e Yenidogan déneminden sonra goreceli 6lim riski, bir veya iki EK transfizyonu almis
bebeklerle karsilastirildiginda, iki veya daha fazla EK transfiizyonu almis bebeklerde
ciddiyetini korumustur.

Bir retrospektif kohort calisma cok diisik dogum agirhkli, (dogum agirhg <1500 g olarak tanimlanan)
641 preterm bebekte yasamin ilk 28 glinlinde veya 28 gliniinden sonra EK transflizyonu ile mortalite
arasindaki iliskiyi incelemistir. Yasamin ilk 28 giiniinde, EK transfiizyonlartiile birlesik 6lim veya ROP,
BPD ve NEK riski arasinda bir iliski gozlemlenmis, mortalite ve hastalik riskinin EK transfiizyon sayisi
ile arttigi rapor edilmistir.(4?) EK transfiizyonu almamis bebeklerle karsilastirildiginda, {i¢ veya daha fazla
EK transfiizyonu almis bebeklerde 6liim, ROP, ve BPD’nin énemli derecede yiksek oldugu gorilmis.
Ancak EK transfiizyon alan ve almayan gruplarin farkh ozellikleri ile calismanin gézlemsel olmasi
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nedeniyle bu ¢alismanin kanit diizeyi disiktir. Kirpalani H. ve Whyte RK. tarafindan bu ¢alismayi da
kapsayan bir derlemede, EK transflizyonun nedensel olmadigini, etkisinin belirsiz oldugu
bildirilmistir.(28)

Mortalite + ciddi morbidite

Hicbir ¢alisma preterm bebeklerde EK transflizyonunu transflizyonsuz yaklasimla karsilastirip
bronkopulmoner displazi (BPD), nekrotizan enterokolit (NEK), prematiire retinopatisi (ROP) veya
ultrasonda beyin hasari gibi mortalite + ciddi morbidite rapor etmemistir.

Ciddi morbidite
BPD

Hicbir calisma preterm bebeklerde EK transflizyonunu transflizyonsuz yaklasimla karsilastirip BPD
sonucu rapor etmemistir.

NEK

Seviye Ill calismalarin dort sistematik derlemesi (2628 300 ye ek alti adet Seviye llI-2 kohort vaka
kontrolli calisma (3 3% 4L 44) preterm bebeklerde EK transfiizyonu ile NEK arasindaki iliskiyi
incelemistir. iki sistematik derleme de EK transfiizyonu ile NEK arasinda énemli bir iliski rapor
etmistir; fakat Seviye Il calismalar birbiriyle ¢elisen sonuglar rapor etmistir.

ileriye déniik gdzlemsel bir ¢calismada transfiize edilen ¢ok diisiik dogum agirlikli yenidoganlarda
transflizyon oncesi Hb <80 g/L degilse; transfiizyonun NEK riskini arttirmadigi saptanmistir ve NEK’e
neden olanin transflizyon degil de resirkiilasyon hasari oldugu diistinGlmustur.

EK transflizyonu ile NEK arasindaki iliski belirsizdir ¢ciink:

e Transflzyonun uygulama zamanlamasi ile NEK olusumu arasindaki iliski, calismalar arasinda
farklihk gostermistir; bazi ¢alismalarda NEK baslangici transflizyondan o6ncedir ve bazi
calismalarda ise NEK vakalarinda transflizyondan uzun zaman sonra ortaya ¢ikmistir ki, ikisi
arasindaki iliski belirsiz kalmistir.

e Yenidoganda transflizyon oncesi Hb degerlerinin NEK gelisimi icin 6nemli oldugu da
bildirilmektedir.

e Bazi calismalarda sonug verilerinin tamamlanmamis raporlamasi sebebiyle yanilgi (bias) riski
cok yiksekti.
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e Gozlemsel galismalar, transflizyon icin ortak risk faktorleri ihtimalini ve nedensellik
olmadan iliski ile sonuglanacak NEK olusumunu ekarte etmemektedir.

ROP

Distkten yeterli kaliteye kadar dokuz Seviye Ill calisma preterm bebeklerde, EK transflizyonu ile
ROP arasindaki iligkiyi incelemigtir,(36-38 40, 42, 43, 45, 46, 48)

Yapilan alti calisma (4042 43,45,46,48) EX transfiizyonu ile ROP arasinda énemli bir iliski rapor etmis; fakat
kalan Uc¢ calisma,®638) EK transfiizyonu ile ROP insidansi arasindaki iliskinin artik énemli olmadig
sonucuna varmistir.

Son zamanda yapilan EK transfiizyonu ile ROP arasinda énemli bir iliski rapor eden iki énemli galisma
bulunmaktadir. Turkiye’den yeterli kalitede ¢cok merkezli yapilan bir prospektif kohort calismada
<1500g dogan, 4964 preterm bebekte ROP icin risk faktorleri incelenmistir. Calismada iki veya daha
fazla EK transfiizyonu ciddi ROP gelisimi icin bagimsiz risk faktdrii olarak bulunmustur.*? Baska bir
kohort galismada ise <32 hafta dogan 1635 preterm yenidoganda, yasamin ilk 10 giininde EK
transfizyonu alan preterm bebeklerde, EK transfuzyonu almayanlara gore ciddi ROP 6nemli
derecede yiiksek bulunmustur.3

Ultrasonda beyin hasari

Bir seviye Il calisma, preterm bebeklerde EK transfiizyonu ile ciddi intraventrikiiler kanama (iVK)
arasindaki iliskiyi incelemistir.7)

Calisma ciddi IVK olusumu ile iliskili farkli risk faktérlerini degerlendirmis ve EK transfiizyonu ile 1 ay
icinde ciddi IVK gelismesi arasinda ®énemli bir iliski rapor etmistir. Bununla beraber; bu iliski,
tekrarlanmamis tek bir retrospektif vaka kontrol calismasina dayandigi icin belirsizdir.

Norogelisimsel oziirliiliik

Preterm bebeklerde hicbir calisma EK transflizyonunu transfliizyonsuz yaklasim ile karsilastirip
norogelisimsel 6zirlilik rapor etmemistir.
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Transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olaylar

Preterm bebeklerde higcbir galisma EK transfizyonunu transflizyonsuz yaklagim ile karsilastirip
transflizyonla iliskili dolasim asiri yiklenmesi (TACO), transfiizyonla iliskili akut akciger hasari
(TRALI), hemolitik transflizyon reaksiyonlari, transflizyonla bulasan enfeksiyonlar, transfiizyonla
iliskili graft versus host hastalig (Ti-GvHH) ve anafilaktik reaksiyonlar gibi transfiizyonla iliskili ciddi
istenmeyen olay rapor etmemistir.

Yenidoganlarda kisitlayici EK transfiizyonu ile serbest EK transfiizyonu karsilastirmasi

Dort adet iyi kalite Seviye | calisma preterm veya cok diisik dogum agirlikl bebeklerde kisitlayici ile
serbest EK transfiizyonu protokoliini karsilastirmistir.(43-52)

Dort sistematik derleme toplamda 590 ¢ok diisiik dogum agirlikl bebegi iceren lic adet RKC'den (53
55 veri icermistir. Arastirma sorusu ile iliskili bir sonug bildiren hicbir Seviye Il ¢alisma mevcut
degildir.

Mortalite

Calismalarin hicbirinde kisitlayici ile serbest EK transflizyonu stratejileri arasinda mortalite sonucu
Uzerinde herhangi bir farklilik gériilmemistir.

Mortalite + ciddi morbidite

Whyte’in (2011)5Y derlemesi, farkli transfiizyon stratejilerinin taburcu edilmeden énce mortalite +
ciddi morbidite izerindeki etkilerini degerlendirmistir. Olim veya ciddi morbiditede &nemli bir fark
rapor etmemistir. Whyte (2011),'*Y ayni zamanda taburcu edilmeden énce mortalite ve ciddi beyin
hasari lizerinde de veri bildirmistir ve yine kisitlayici ile serbest transflizyon stratejileri arasinda
anlamli bir fark bulmamistir.

PINT 20060 calismasinin 6n taniml takibinde, Whyte (2011)%Y mortalite + transfiizyondan sonra
18-21. ayda mental gelisim indeksi (MGi) <70 (yas normu altinda >2 standart sapma) olarak
tanimlanan kognitif gecikmeleri degerlendirmistir. Dogumda serbest veya kisitlayici EK transfiizyonu
stratejisine randomize edilen ¢ocuklar arasinda, tahminler serbest transfiizyon lehine sonug beklese
de, 6nemli bir fark gortlmemistir. Mortalite + kognitif gecikmeyi degerlendiren bir post-hoc analiz
istatistiksel bir anlamlilik ortaya koymustur.
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Ciddi morbidite

Bes adet Seviye Il calisma, erken dogan bebeklerde kisitlayici ve serbest transflizyon stratejilerini
karsilastirmis ve ROP, BPD ve NEK’i de iceren ciddi morbidite sonuglari rapor etmistir.(53-57)

Hicbir calisma bu sonuclarda ciddi farkhiliklar rapor etmemistir.

Ultrasonda beyin hasari

iki sistematik derleme transfiizyon stratejileri arasinda beyin hasari agisindan dnemli bir fark
gdstermemistir.(49-51)

Norogelisimsel oziirliiliik

Bir adet yeterli kalitede Seviye Il calisma (Whyte 2009),%) preterm bebeklerde nérogelisimsel
ozirlilik ile ilgili olarak kisitlayici ve serbest transflizyon stratejilerini karsilastirmistir. Bu ¢alisma
PINT 2006% calismasina alinan ¢ocuklari transfiizyon sonrasi 18-21 ay takip etmistir.

Calisma kisitlayici ve serbest EK transflizyonu stratejileri arasinda serebral palsi, ciddi gérme ve
isitme ile ilgili bozukluk veya herhangi bir sensorinéral bozukluk agisindan bir farklilik bulmamistir.

Daha fazla kanit su anda devam etmekte olan iki biiyiik RKC’den elde edilebilecektir.>% 0)

Transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olaylar

Transflizyonla iliskili ciddi istenmeyen olaylarda bir farklilik tespit etmekte zayif kalmis bir Seviye Il
calisma, hicbir TACO, TRALI, hemolitik transfiizyon reaksiyonu, transfiizyonla iliskili enfeksiyon, Ti-
GvHH veya anafilaktik reaksiyon rapor etmemistir.©3)

Klinik yorum — yenidoganlarda EK transfiizyonunun hasta sonuglari iizerindeki etkisi

Term bebeklere gore preterm bebeklerde dolasimdaki eritrositlerde fizyolojik diisiis daha
belirgindir. Prematiire anemisine etki eden faktorler arasinda; hizh bliyiime, yetersiz eritropoez ve
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yasamin ilk birka¢ haftasinda olusabilecek flebotomiyle kan kayiplari sayilabilir. Anemi, Hb
seviyelerini yikselten ve eritrosit kitlesinde artis saglayan EK transflizyonlari ile tedavi edilebilir.
Fakat preterm bebeklerin 6zellikle savunmasiz oldugu birgok istenmeyen olay (6rn. ROP, BPD, NEK
ve IVK) ile potansiyel iliskisi sebebiyle, EK transfiizyonlarinin preterm bebeklerde yapilmasi hakkinda
cekinceler ortaya ¢ikmistir. Ayrica transfliizyonun kullanimi ve dozu biyiik farkhiliklar gostermektedir,
¢linkii ne Hb esikleri ne de EK transfiizyonu tetikleyicilerinin saglam bir kanit dayanagi
bulunmamaktadir.

Serbest transflizyon stratejisinin bir faydasinin bulunmayisi (pediatrik ve eriskin kritik hastalarda) ve
transflizyonla iliskili potansiyel istenmeyen olaylar ile ilgili ¢cekinceler sebebiyle RHG, ¢ok dulsiik
dogum agirlikli yenidoganlar disinda, pediatrik hastalarda kisitlayici bir strateji 6nermektedir.

Mevcut sistematik derleme, preterm bebeklerde transflizyonun artan hastane i¢ci mortalite ile iligkili
oldugunu one slirmektedir. Fakat riskteki goreceli artis orta diizeydedir ve bu, karisikliga neden
olabilen 6lglilmeyen degiskenlere baglanabilir. EK transfiizyonu ile BPD, ROP veya norogelisimsel
OzlrlGlik arasinda bir iliskiyi destekleyen kanit bulunmamaktadir. Bazi ¢alismalar preterm
bebeklerde EK transfiizyonu ile NEK arasinda bir iliski ortaya koymustur. Bunlarin aksine, bu
popilasyonda kisitlayici ile serbest transflizyon stratejilerini karsilastiran RKC’ler, daha serbest
transflizyon stratejjilerinin NEK riskini artirmadigini belirtmektedir. Bu ylzden, goézlemsel ¢alismalar
EK transflizyonu ile NEK arasinda bir iliskiden bahsetse de bir nedensellik ortaya konulamamustir.

Genel olarak, EK transfliizyonunun genel kullaniminin kisitlayici veya serbest transflizyon stratejisi
tarafindan yonlendirilmesi gerekliligi cok acik degildir. Glincel kanitlar, yenidogan dénemi icin daha
yiiksek oksijen satiirasyon hedeflerinin daha iyi klinik sonuglara katkisinin altini gizmektedir.(®%)
Fakat calismalarda kullanilan kisitlayici ve serbest stratejileri karsilastiran oksijen satiirasyonu
hedefleri agik olarak belirlenmemistir. Bu ylzden %91-95 hedefli giincel oksijen satiirasyonu
ortaminda, kisitlayici ile serbest transflizyon stratejileri karsilastirmasinin hasta sonuglari Gzerindeki
etkileri hala belirsizdir.

Mevcut sistematik derlemede, kisitlayici ile serbest EK transflizyonu stratejileri arasinda neonatal
mortalite icin dnemli bir farklilik gdzlenmemistir. Fakat PINT 2006 calismasinin®® post-hoc analizi,
serbest transflizyon esiginin kognitif gecikmede ve mortalite + kognitif gecikmede diistise yol agtigini
One slirmistir. Daha fazla kanit su anda devam etmekte olan iki bliyik RKC'den elde
edilebilecektir.(>% €0)

Daha yiksek oksijen satlirasyonu hedef bandi kullanan bu RKC'ler, serbest transfliizyona karsi
kisitlayici transflizyon esiklerinin neonatal morbidite, mortalite ve gelisimsel sonuclar tzerindeki
etkilerine karar vermeyi hedeflemektedir.
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3.2.2. Bebekler, c¢ocuklar ve ergenler — EK transfiizyonunun hasta sonuglari
uzerindeki etkisi

Kanit 6nermeleri - Bebekler, cocuklar ve
ergenler (EK transflizyonu)

fKanit

Tutarhhk

IKlinik etki
IGenellestirilebilme
fUygulanabilirlik

Bebekler, ¢ocuklar ve ergenlerde
transfiizyonsuz yaklasim ile
KO1.12 | karsilastirldiginda, EK ubD ubD ubD ubD ubD
transflizyonunun mortalite Gzerindeki
etkileri bilinmemektedir.

Bebekler, cocuklar ve ergenlerde
KO1.13 | serbest EK transfuzyonu ile
karsilastirildiginda, kisitlayicr EK uD uD ubD ubD ubD
transflizyonunun mortalite lGzerindeki
etkileri bilinmemektedir.

EK: eritrosit konsantresi, KO: kanit dnermeleri

v = A; ¥ =B; ¥ =C; X =D; UD: uygulanabilir degil

ONERI - bebekler, ¢ocuklar ve ergenler (EK transfiizyonu)

Kritik hastaligi olanlar dahil pediatrik hastalarda kisitlayici transflizyon stratejisi
onerilmektedir (Derece C).2><

a Kisitlayici transfiizyon stratejisi hakkinda rehberlik icin Bkz. UN6

01 b Cok diisiik dogum agirliklilarda ve preterm yenidoganlarda daha yiiksek Hb esikleri
uygun olabilir.

¢ Preterm yenidoganlar hakkinda rehberlik icin Bkz. UN2, UN3 ve Ek F (preterm
bebeklerde EK transfiizyonu)
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UYGULAMA NOKTALARI - bebekler, ¢cocuklar ve ergenler (EK transfiizyonu)

Yenidogan ve pediatrik hastalar icin asagidakileri iceren spesifik bir EK transflizyonu
uygulama rehberi kullaniimalidir:

® Yasa gore Hb referans araliklari

» Transflizyon hacmi ve uygulama hizi

= Transflizyon sirasinda ve sonrasinda hasta monitorizasyonu
* jstenmeyen olaylarin taninmasi ve raporlamasi

Transflizyon teknigi (6rn. inflzyon pompasi kullanimi)

Hemodinamik olarak stabil pediatrik hastalarda (yenidoganlar hari¢) diger hasta
gruplarindan alinan kanitlar ve KTRG ve RHG uzlasisi asagidakileri dnermektedir:

e Hb konsantrasyonu <70 g/L olan hastalarda EK transflizyonu genellikle uygundur.
Fakat iyi kompanse hastalarda veya farkli spesifik tedaviler miimkin oldugunda
transflizyon gerekli olmayabilir.

e Hb konsantrasyonu 70-90 g/L olan hastalarda EK transfliizyonu uygun olabilir.
Transflizyon karari hastanin klinik bulgularini ve anemi semptomlarini rahatlatma
ihtiyacina ve 6nceki transflizyonlara verilen cevabina gore verilmelidir.

e Hb konsantrasyonu >90 g/L olan hastalarda EK transfliizyonu genellikle gereksizdir
ve uygun olmayabilir.

20 kg'den az pediatrik hastalarda istenilen Hb artisina ve hastanin agirligina gore
transfiizyon hacmini (mL) hesaplayin.?

@ Bkz. Ek F (preterm bebeklerde EK transfiizyonu) ve Ek G (yenidoganlar, bebekler ve
kiictik cocuklar icin transfliizyon hacmi hesaplama)

20 kg'den agir pediatrik hastalarin c¢ogunda, transflizyon ihtiyaci icin yeniden
degerlendirmenin takip edecegi tek bir lnite EK transflizyonu uygundur. Bu yeniden
degerlendirme ayni zamanda Hb seviyesini yeniden test etme kararina rehberlik
edecektir.?

a Bkz. Hasta Kan Yénetimi Rehberi: Modiil 2 — Perioperatif UN2.(2)
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Kronik olarak transflizyon alan 20 kg'in Uzerindeki pediatrik hastalarda (6rn.
hemoglobinopatiler veya kemik iligi yetmezligi sendromlari) tek tnite yaklasimi uygun
olmayabilir. Bunun yerine transflizyon hacmi hesaplamasi (mL), viicut agirlhigina ve
istenilen Hb artisina gore yapilmahdir.

Masif transflizyon gerektiren agir kanamali yenidogan ve pediatrik hastalarda bir kritik
kanama protokolii uygulayin.? Bu modiil icerisinde bir taslak protokol bulunmaktadir.”

III

@ “protokol” s6zclgu kullanimi kisitlayici degildir.

b Ek K’de (kritik kanama protokolii) verilen taslak lokal adaptasyon amaci tasimaktadir.

EK: eritrosit konsantresi, Hb: hemoglobin, KTRG: klinik/tiiketici referans grubu, O: dneri, RHG: rehber
hazirlama grubu, UN: uygulama noktasi

Arkaplan

Pediatrik hastalar — bebekler, ¢ocuklar ve ergenler dahil — genellikle EK transflizyonu almazlar. En
sik EK transflizyonu alan pediatrik gruplar asagidakilerdir:

e Miyeloslipresif kemoterapi alan hemato-onkoloji hastalari

e Ozellikle kalp cerrahisine giren pediatrik yogun bakim iinitesi (PYBU) hastalari

e Transflzyon bagimh olan kalitsal anemi, kemik iligi yetmezligi veya hemoglobinopatili
hastalar

Sistematik gdzden gecirme, bebeklerde, cocuklarda veya ergenlerde transflizyonla (veya farkh
dozlarla) EK transflizyonunun etkinligini ve glivenligini karsilagtiran bir galisma bulamamustir.
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Bebeklerde, ¢ocuklarda ve ergenlerde kisitlayici EK transfiizyonlarina karsi serbest EK
transfiizyonlari

Sistematik gozden gecirme, pediatrik tibbi hastalarda kisitlayici ve serbest transflizyon stratejilerinin
etkinligi ve glvenligini karsilastiran bir ¢calisma tanimlamamistir.

Bir adet Seviye | calisma'®? herhangi bir yastan cerrahi ve tibbi hastalarda (yenidoganlar harig),
transfiizyon esiklerinin klinik sonuglar Gzerindeki etkilerini incelemistir. Derleme 19 adet RKC
tanimlamistir ve bunlardan bir tanesi®® yogun bakim pediatri hastalarina aittir. Bu RKC asagida
degerlendirilmistir (Bkz. B6lim 3.2.7).

Carson (2012)®2 derlemesinin bulgulari biiyik 6lciide cerrahi hastalara dayaliydi; bu yiizden
pediatrik tibbi popilasyona genellestirilebilmeleri kisithdir. Bu derleme, kisitlayici transflizyon
stratejisinin hem EK transflizyonu alma riskini hem de transfiize edilen EK hacmini distrdigini
belirtmektedir. istenmeyen olaylar agisindan stratejiler arasinda bir fark tespit edilmemistir (6rn.
Mortalite, pndmoni ve tromboembolizm); fakat hastane i¢i mortalite kisitlayici transflizyon politikasi
ile serbeste gore daha duslktir.

Klinik yorum — bebeklerde, cocuklarda ve ergenlerde EK transfiizyonunun etkileri

Tibbi pediatrik popllasyon hakkinda oneriler olusturmak igin gerekli kanitlarin yoklugunda diger
hasta gruplarindan kanitlar, KTRG uzman uzlasisi ve bu serilerdeki diger modiller (Dabhili
Hastaliklar? , Perioperatif?  ve Yogun Bakim ©)) kullanilarak bir dizi uygulama noktasi
olusturulmustur.

Serbest transflizyon stratejisinin faydasinin olmayisi (pediatrik ve eriskin kritik hastaligi olanlarda)
ve transflizyonla iliskili potansiyel ciddi istenmeyen olaylar ile ilgili cekinceler nedeniyle RHG bir¢ok
hastaya kisitlayici transflizyon stratejisi 6nermektedir.
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3.2.3. Tibbi: Orak hiicre hastaligi olan yenidogan ve pediatrik hastalar

EK transflizyonunun hasta sonuglari tizerindeki etkisi

Kanit 6nermeleri - OHH (EK transflizyonu)

IKanit

Tutarlilik

KO1.14

OHH olan yenidogan ve bebeklerde
transflizyonsuz yaklasim ile
karsilastirildiginda, EK
transflizyonunun mortalite Gzerindeki
etkileri bilinmemektedir.

|Klinik etki

S ‘Genelle§tirilebilme

‘Uygulanabilirlik

Cc
O

K01.15

OHH olan ¢ocuk ve ergenlerde,
transflizyonsuz yaklasim ile
karsilastirildiginda, EK
transfliizyonunun mortalite Gzerindeki
etkileri belirsizdir.

v

e a4

ubD

v

v

KO1.16

OHH olan yenidogan ve bebeklerde
transflizyonsuz yaklasim ile
karsilastirildiginda, EK
transfliizyonunun inme olusumu
Uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

ub

ubD

ubD

ubD

ubD

KO1.17

Orak hiicreli anemisi veya inme riski
artmis orak-beta talasemisi olarak
degerlendirilen (transkraniyal Doppler
ultrasonografi® ve MR gériintiileme
(11) jle degerlendirildigi sekilde) cocuk
ve ergenlerde, transflizyonsuz
yaklasim (veya EK transflizyonlarinin
sonlandiriimasi) ile karsilastirildiginda,
devam eden profilaktik EK

v

e a4

e ld

e ld

v
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transflizyonu inme olusumunu
dustrmektedir.

OHH olan yenidogan ve pediatrik
hastalarda, serbest EK transflizyonu
KO1.18 | ile karsilastinildiginda, kisitlayici EK ubD ubD ubD ubD
transflizyonunun mortalite tGzerindeki
etkileri bilinmemektedir.

ubD

OHH olan yenidogan ve pediatrik
hastalarda, serbest EK transflizyonu
KO1.19 | ile karsilastirildiginda, kisitlayici EK ubD ubD ubD ubD
transfliizyonunun inme lzerindeki
etkisi bilinmemektedir.

ubD

EK: eritrosit konsantresi, KO: kanit nermesi, OHH: orak hiicre hastalig

v = A; ¥ =B; ¥ =C; X =D; UD: uygulanabilir degil

ONERI - orak hiicre hastaligi (EK transfiizyonu)

kullaniimalidir.

degerlendirilmistir.
e P Degerlendirme ydntemleri igin bkz. UN11

Artmis inme riski degerlendirmesi yapilmis® orak hiicre hastaligl olan ¢ocuk ve
ergenlerde, inme olusumunu azaltmak icin® profilaktik EK transfiizyon programi

e 2 Transkranyal Doppler ultrasonografi® 10 ve MR gériintiileme® 11 jle

Primer inmeden korunmak igin*%

yapilmalidir (Derece A).

e 2-16yas arasi HbSS veya HbSB° talasemili cocuklarda, primer inme olusumunu
azaltmak icin Transkraniyal Doppler Ultrasonografi taramasi yillik olarak

e Anormal TKD akim hizi olan 2-16 yas arasi HbSS veya HbSB°® talasemili
cocuklarda, primer inme riskini azaltmak icin eger mimkiin ise HbS dizeyini
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%30°un altinda ve Hb degerini 90 g/L seviyesinde tutmak amaci ile en az bir
yil diizenli transflizyon yapilmasi 6nerilir (Derece A).

e Anormal TKD akim hizi olan 2-16 yas arasi HbSS veya HbSb° talasemili
cocuklarda, az bir yildir diizenli EK transflizyon uygulamasi sonrasinda MR ve
MR anjiografi goruntilenmesi ile risk saptanmaz ise EK transflizyonu yerine
tedaviye hidroksilre ile devam edilir (Derece B).

e Anormal TKD akim hizi olan 2-16 yas arasi HbSS veya HbSbP talasemili
cocuklarda, primer inme riskini azaltmak igin dizenli EK transfiizyonu
yapilmasi mimkin degil ise hidroksitre kullanimi 6nerilir (Derece B).

Tekrarlayan inmeden korunmak igin(©)

e HbSS veya HbSB® talasemili cocuklarda gecirilmis inme o6ykisi var ise
tekrarlayan inme riskini azaltmak icin; Hb degerinin 90g/L 'nin lUzerinde ve
HbS diizeyinin de %30 "un altinda tutulmasi 6nerilir (Derece B).

o Gegici iskemik atak, inme 6ykisli ve moyamoya sendromu olan orak hiicre
hastaligi olan ¢ocuklarda, tekrarlayan inmelerden korunabilmek icin diizenli
kan transflizyonu Onerilir (Derece B).

HbSS veya HbSB° talasemisi olan ¢ocuklarda yaygin olarak goriilen sessiz serebral
infarktlar bilissel ve kognitif fonksiyonlari olumsuz etkileyeceginden, sedasyon
olmadan en az 1 kez MRG taramasi dnerilir (Derece B).(1%
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Beta talasemili pediatrik hastalarda, kanitlar mevcut uygulama olan transfiizyon
oncesi Hb konsantrasyonunu 90-100 g/L arasinda tutma uygulamasinda bir
degisikligi desteklememektedir.?

a Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modiil 3 — Dahili Hastaliklar?» UN23
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Orak hiicre hastaligi olan ¢ocuk ve ergenler hem transkranyal Doppler
ultrasonografi ©® hem de MR gorintileme 1) kullanarak inme riski icin
degerlendirilmelidir.

EK: eritrosit konsantresi, Hb: hemoglobin, MR: manyetik rezonans, O: éneri, UN: uygulama noktasi

Arkaplan

Orak hiicre hastaligi (OHH), HbS allelinin homozigot kalitimi veya o allelin heterozigot kalitimi ve HbC
veya beta talasemi gibi beta globin geninin baska bir anormalliginin bilesimi nedeniyle ortaya
¢ikmaktadir. OHH’nin pediatrik hastalardaki klinik belirtileri splenik sekestrasyon, hemoliz, aplastik
krizler, priapizm, enfeksiyon, inme ve daktilit ve akut goégis sendromu gibi tekrarlayan agril
vasookluziv krizlerden olugsmaktadir. Gelismis tilkelerdeki OHH olan ¢ogu ¢ocugun eriskinlige kadar
yasamasi beklenmektedir; fakat yasam beklentisi azalabilir.

EK transflizyonlari akut OHH komplikasyonlarinin yonetiminde ve inme gibi uzun sureli
komplikasyonlarin dnlenmesinde 6nemli bir tedavi stratejisidir. Cocukluk sirasinda OHH olan
cocuklarin en az %20’sinde manyetik rezonans gorintiilemede goriilebilen sessiz iskemik lezyonlar
olacaktir ve bu lezyonlar artmis klinik inme insidansi ile iliskilendirilmistir. (% 65

Dizenli EK transflzyonlari genellikle asiri demir yiklenmesine yol agmaktadir ve bu da tipik olarak
demir selasyonu ile tedavi edilmektedir. OHH hastalari ayni zamanda 6nemli derecede hemolitik
transflizyon reaksiyonlari ve eritrosit alloimmiinizasyonu riski ile karsi karsiyadir. Kronik transfiizyon
alan OHH hastalarindaki yliksek transflizyon oranlari ve bagisci ile alici popilasyonlar arasindaki
antijenik farkliliklar sebebiyle alloimminizasyon daha sik goérilmektedir.

OHH olan pediatrik hastalarda EK transfiizyonuna karsi transfiizyonsuz yaklasim (veya farkh EK
dozu)

iki adet iyi kalite sistematik derleme OHH olan pediatrik hastalarda EK transfiizyonunun etkilerini
incelemistir.(° 67) Bu derlemeler iki adet iyi kalite Seviye Il calismayi icermektedir: Transkranyal
Doppler (TKD) taramasina gore yliksek inme riski olan cocuklari (2-16 yas arasi) ya EK transflizyonuna
ya da standart bakima (transflizyonsuz yaklasim) randomize eden Stroke Prevention Trial in Sickle
Cell Anemia (STOP) calismasi® ve yiiksek inme riski olan cocuklari (2-16 yas arasi) ya EK
transflizyonlarinin devamina ya da transflizyonlardan 30 ay sonra transflizyonun kesilmesine
(durdurulan transfiizyon grubu) randomize eden STOP 2 calismasi.(68)

Literatiir gbzden gecirmesi, yeterliden disiik kaliteye kadar iki ek Seviye Il calisma tanimlamistir®®
64), SIT calismasi (Silent Cerebral Infarct Multi-Center Clinical Trial), OHH olan pediatrik hastalar
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arasinda (5-15 yas arasi) EK transflizyonu ile transflizyonsuz yaklasimin serebral infarkt Gzerindeki
etkilerini karsilastirmistir ve MR ile en az bir infarkt benzeri lezyon tespit edilmistir.*?) ikinci calisma
STOP, kohorttan 36 ayda inme insidansi ve sessiz infarkt verisi rapor etmistir.(4

lyi kalite bir sistematik derlemede; cerrahi &ncesi EK transfiizyon uygulamasi yapilan ve transfiizyon
yapilmayan hastalar ile cerrahi 6ncesi kisitli ve serbest EK transflizyon uygulamasi yapilan ¢ocuk
hastalari iceren iki RKC karsilastiriimistir.®®® Ayrica iyi kalite iki sistematik degerlendirmede toplam
405 cocuk hastayi iceren (SIT (DeBaun 2014), STOP (Adams 1998), STOP2 ( Adams 2005), SWITCH
(Ware 2012), TWITCH (Ware 2016)) ¢calismalar degerlendirilmistir.(7% 73

Cocukluk yas grubuna ait bu li¢ sistematik derlemeyi iceren iyi kalite bir sitematik derlemede; OHH
komplikasyonlarini énlemede EK transflizyonu ile standart bakim (transflizyonsuz yaklasim) ve

kisitlayici ve serbest EK transfiizyon uygulamalarinin etkinligi ve giivenilirligi degerlendirilmistir.(6%-
72)

Mortalite

Yapilan dort sistematik derleme de diizenli EK transflizyon uygulamasi ile standart bakimin
(transflizyonsuz yaklasim) ve kisitli ile serbest transflizyon uygulamalarinin mortalite izerine etkisini
belirsiz olarak degerlendirmistir.(6%-72)

inme

iki sistematik derleme (66.67) ve iki RKC (11 64 EK transfiizyonlarinin inme insidansi (izerindeki etkilerini
incelemistir. Hasta populasyonlari ve galisma tasarimlarindaki farkliliklar sebebiyle inme insidansi
icin bir meta-analiz gergeklestirilmemistir.

STOP calismasi OHH olan, anormal TKD velositeleri bulunan ve diizenli kan transflizyonlarina
baslanan cocuklarda transflizyon almayan ¢ocuklara gére 6énemli derecede disiik inme riski ortaya
koymustur. ©

STOP 2 calismasi, durdurulan transflizyon grubunda artan inme riski hakkindaki ¢ekinceler nedeniyle
erken kapatilmistir.®® Durdurulan transfiizyon grubunda daha fazla inme rapor edilmistir, fakat bu
fark istatistiksel Gneme erismemistir. Bununla beraber, durdurulan transfiizyon grubunda anormal
TKD velositelerine donlisen hasta sayilari artmistir ve bu da artmis inme riskini yansitmaktadir.

Orijinal STOP kohortunun 36 aylik takip ¢calismasi uzun dénem transflizyon tedavisinin inme riskini
azaltmaya devam ettigini bulmustur.(®
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SIT ¢alismasinda, bilinen sessiz infarktlari olan OHH’sI ¢ocuklarda EK transflizyonlari standart tedavi
(transflizyonsuz yaklasim) ile karsilastirildiginda, serebral infarkt ve gecici iskemik atak gibi nérolojik
olaylarin oranini diistirmiistiir.(t%)

lyi kalite bir sistematik derlemede; inme riski yiiksek olan (TKD velositesi anormal olan ya da sessiz
serebral infarkti olan) ¢ocuk ve adelosanlarda, diizenli EK transflizyon uygulamalarinin inme ve sessiz
serebral infarkt riskini azalttigi belirtilmistir’) OHH olan yenidogan ve pediatrik hastalarda, serbest EK
transfizyonu ile karsilastirildiginda, kisitlayici EK transflizyonunun inme (zerindeki etkisi
bilinmemektedir.(®?

Transfiizyonla iliskili istenmeyen olaylar

Bir adet seviye | calisma®® ve SIT calismasi® EK alloimmiinizasyonu ve transfiizyon reaksiyonlari
dahil transfizyonla iliskili ciddi istenmeyen olay insidansini rapor etmistir. Tahmin edilecegi lizere,
alloimmdiinizasyon ve febril - febril olmayan transflizyon reaksiyonlari gibi transfiizyonla iliskili ciddi
istenmeyen olaylar, daha fazla transfiizyon alan grupta ¢ok daha yiksektir.

Fonksiyonel veya performans ol¢limleri

Bir sistematik derlemede sessiz serebral infarktin zeka puani (IQ) Uzerine etkisi degerlendirmistir.
Puanlardaki ortalama farkliliklar, inme geciren hastalarin sessiz serebral infarktili hastalardan daha
distk 1Q'ya sahip oldugunu gostermistir. Ancak sessiz serebral infarkti olan hastalarin da sessiz
serebral infarkti olmayanlara gére ve ayrica OHH olan hastalarin da saglikli kontrollere gére daha
diisiik 1Q skorlarina sahip oldugu bulunmustur.3

Klinik yorum — EK transfiizyonunun OHH olan pediatrik hastalardaki etkisi

OHH olan ve yiiksek inme riski bulunan cocuk ve ergenler, inme olusum riskini distirmek icin uzun
siireli kronik transfiizyon programina baslamalidir (Bkz. 02). Bu 6neri, HbSS veya HbS/B° talasemisi
ve artmis TKD’si bulunan ¢ocuklarin kronik transfiizyon tedavisine sevk edilmelerini 6neren mevcut
National Institutes of Health (NIH) OHH Yénetimi Rehberi (7*) ve American Society of Hematology
(ASH) OHH 2020 klavuzu ile uyumludur.19)

OHH olan pediatrik hastalar TKD ve MR ile inme riski icin degerlendirilmelidir (Bkz. UN11). ASH OHH
kilavuzunda; 2-16 yas arasindaki HbSS veya HbS-B © olan hastalarda; primer inmeden korunmak icin
inme riskinin belirlenmesi amaciyla yillik olarak TKD taramasi, sessiz serebral infarktin saptanmasi
icin ise sedasyon olmadan en az bir kez MR taranmasi énerilmektedir.(1%
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Faz Ill TKD With Transfusions Changing to Hydroxyurea (TWiTCH) ¢alismasi’®) OHH olan ve anormal
TKD velositesi olan ancak MR ile siddetli vaskilopatisi olmayan pediatrik hastalarda EK
transfizyonunu hidroksilre ile karsilastiran esit etkinlik ¢calismasidir. Calisma sonucunda primer
inmenin dnlenmesinde hirdoksilirenin kan akiminin ortalama TKD velositesini diisiirmede en az bir
yil diizenli EK transflizyonu yapilmasi kadar kadar etkili oldugu gorilmustiir. MR anjiografi ile
vaskiilopati saptanan hastalar calisma disi tutuldugu icin bu hastalarda diizenli EK transfiizyonundan
hidroksilire tedavisine gecis ile birlikte cocuklarin izlemde ne kadar silire inmesiz kalacagi
degerlendirilme disidir.

iki adet yiiksek kalite sistematik derlemede; inme riski yiiksek olan (TKD akim hizi anormal olan ya da
sessiz serebral infarkti olan) cocuk ve adelosanlarda diizenli EK transflizyon uygulamalarinin inme ve
sessiz serebral infarkt riskini azalttigi belirtilmistir2).

Uzun donem transflizyon alan OHH olan hastalara, artmis EK alloimminizasyonu agisindan ilk
transfiizyondan o©nce, genis bir eritrosit fenotiplendirmesi yapilmalidir. Transflzyon destegi
hakkinda spesifik rehberlik icin bkz. arkaplan sorusu 1 (B6lim 4.1)

3.2.4. Tibbi: beta talasemili yenidogan ve pediatrik hastalarda EK transflizyonunun
hasta sonuglari lizerindeki etkisi

Arkaplan

Beta talasemi major, anemiye sebep olan azalmis beta globin zincir sentezinin kalitsal bozuklugudur.
EK transflizyonunun bu hastaliktaki amaci ciddi anemiyi tedavi etmek; erken mortaliteyi 6nlemek;
blyimeyi, gelismeyi, saghg ve yasam kalitesini artirmaktir. Maksiller hiperplazi ve
hepatosplenomegaliye neden olan ekstramediiller hematopoez gibi kemik bozukluklarina yol agan
kemik iligi genislemesini 6nleme veya en aza indirmeyi de kapsar.

Beta talasemili pediatrik hastalarda EK transfiizyonu ile transfiizyonsuz yaklagimin (veya farkl
dozun) karsilastirmasi

Bu sistematik gézden gecirme beta talasemili pediatrik hastalarda Seviye | veya Seviye Il ¢alisma
tanimlamamistir. Modil 3 (Dahili hastaliklar) beta talasemili hastalarda transflizyon oncesi Hb
konsantrasyonu ile transfiizyon hacmi arasindaki iliskiyi inceleyen iki prospektif kohort calisma'’® 77)
ve bir retrospektif kohort calisma'’® tanimlamistir. Masera ve arkadaslari (1982)7% 102 g/L
transflizyon dncesi Hb konsantrasyonu ortalamasi olan hastalarda, transflizyon 6ncesi daha yiksek
Hb seviyeleri olan hastalara gore, dnemli derecede daha diistik transflizyon hacimleri bulmustur.
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Klinik yorum — beta talasemili pediatrik hastalarda EK transfiizyonunun etkisi

Beta talasemili hastalarda genel olarak kabul edilen 90-100 g/L transfizyon oncesi Hb
konsantrasyonlari, daha disik Hb seviyeleri calismalarinin yetersiz transflizyondan kaynaklanan
komplikasyonlara (6rn. kemik iligi genislemesi) yol actiginin goérilmesiyle, ampirik olarak
olusturulmustur.

Beta talasemili pediatrik hastalarda kanitlar, mevcut uygulama olan transflizyon 6ncesi Hb
konsantrasyonunun 90-100 g/L arasinda tutulmasi uygulamasinda herhangi bir degisiklige isaret
etmemektedir. Kronik bir transflizyon programi alanlarda (6rn. beta talasemi veya hemoglobinopati)
transfiizyon hacmi (mL) agirliga ve istenilen Hb artisina gére ayarlanmalidir (Bkz. Ek G).

3.2.5. Tibbi: pediatrik kanser hastalari — EK transfliizyonunun hasta sonuglari
tizerindeki etkisi

Kanit 6nermeleri - Kanser ile iligkili anemi (EK
transflzyonu)

fKanit

Tutarhhk

IKlinik etki
IGenellestirilebilme
fUygulanabilirlik

Kanser ile iliskili anemisi olan
yenidogan hastalarda, transflizyonsuz
K01.20 | yaklasim ile karsilastirildiginda, EK ubD ubD ubD ub ub
transfliizyonunun mortalite Uzerindeki
etkileri bilinmemektedir.

Kanser ile iligkili anemisi olan pediatrik
hastalarda, transflizyonsuz yaklasim ile
KO1.21 | karsilastinildiginda, EKl X uD uD v X
transflizyonunun mortalite lzerindeki
etkileri belirsizdir.

Kanser ile iliskili anemisi olan
KO1.22 | yenidogan ve pediatrik hastalarda, uD uD uD uD uD
serbest transflizyon stratejisi ile
karsilastirildiginda, kisitlayici EK
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etkileri bilinmemektedir.

transflizyonunun mortalite Uzerindeki‘ ‘ ‘ ‘

EK: eritrosit konsantresi, KO:kanit dnermesi

v = A; ¥ =B; ¥ = C; X =D; UD: uygulanabilir degil

UYGULAMA NOKTALARI - kanser ile iligkili anemi (EK transfiizyonu)

Yenidogan ve pediatrik hastalar icin asagidakileri iceren spesifik bir EK transfliizyonu
uygulama rehberi kullaniimalidir:

e Yasa gore Hb referans araliklar

e Transflizyon hacmi ve uygulama hizi

e Transflizyon sirasinda ve sonrasinda hasta monitorizasyonu
e istenmeyen olaylarin taninmasi ve raporlamasi

e Transflizyon teknigi (6rn. inflzyon pompasi kullanimi)

Hemodinamik olarak stabil pediatrik hastalarda (yenidoganlar hari¢) diger hasta
gruplarindan alinan kanitlar ve KTRG ve RHG uzlasisi asagidakileri 6nermektedir:

e Hb konsantrasyonu <70 g/L olan hastalarda EK transflizyonu genellikle
uygundur. Fakat iyi kompanse hastalarda veya farkl spesifik tedaviler miimkin
oldugunda transfiizyon gerekli olmayabilir.

e Hb konsantrasyonu 70-90 g/L olan hastalarda EK transflizyonu uygun olabilir.
Transflizyon karari, hastanin klinik bulgularini ve anemi semptomlarini
rahatlatma ihtiyacina ve Onceki transflizyonlara verilen cevabina gore
verilmelidir.

e Hb konsantrasyonu >90 g/L olan hastalarda EK transflizyonu genellikle
gereksizdir ve uygun olmayabilir.

a Bkz Hasta Kan Yénetimi Rehberi: Modiil 4 — Yogun Bakim UN3.G)

20 kg'den az pediatrik hastalarda istenilen Hb artisina ve hastanin agirligina goére
transfizyon hacmini (mL) hesaplayin.?
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a Bkz. Ek F (preterm bebeklerde EK transflizyonu) ve Ek G (yenidoganlar, bebekler ve
kliglk cocuklar icin transfiizyon hacmi hesaplama)

20 kg'den agir pediatrik hastalarin ¢ogunda, transflizyon ihtiyaci icin yeniden
degerlendirmenin takip edecegi tek bir Gnite EK transflizyonu uygundur. Bu yeniden
degerlendirme ayni zamanda Hb seviyesini yeniden test etme kararina rehberlik
edecektir.?

a Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modiil 2 — Perioperatif UN2.1?)

EK: eritrosit konsantresi, Hb: hemoglobin, KTRG: Klinik/Tuketici Referans Grubu, RHG: rehber hazirlama
grubu, UN: uygulama noktasi

Arkaplan

Pediatrik kanser hastalarinda genellikle kanama, nutrisyonel eksiklik, kemik iliginin malignite ile
infiltrasyonu veya kemoterapi, radyasyon ve hematopoietik kdk hiicre transplantasyonu gibi
tedaviler sonucunda anemi gelisir. Anemi bitkinlik semptomlarini artirabilir ve fonksiyonel durumu
ve yasam kalitesini etkileyebilir.

Kanser veya kemoterapi sonucu olusan aneminin en c¢ok kullanilan tedavi yontemi EK
transfliizyonudur. Bu tedavi anemiyi ve iliskili semptomlari hizli bir sekilde tedavi edebilir; ancak
etkiler gegici olabilir ve transfiizyon alan tim hastalar transflizyon reaksiyonlari, dolagim asiri
yuklenmesi, enfeksiyon ve alloimminizasyon riski ile karsi karsiyadir.

Pediatrik kanser hastalarinda EK transfiizyonu ile transfiizyonsuz yaklasimin (veya farkl EK dozu)
karsilastirmasi

Disuk kalitede bir retrospektif calisma (Seviye 1ll), akut lenfoblastik I6semili ¢cocuklarda (<15 yas)
bes liniteden fazla EK'nin kiimulatif transflizyonu ile bir - bes arasi lGinite EK’nin veya transflizyonsuz
yaklasimin ortalama sag kalim tizerindeki etkilerini karsilastirmistir.7?)

Mortalite

Seviye lll calisma bes liniteden fazla EK transflize edilen hastalarda mortalite riskinde artis rapor
etmistir; fakat calisma yetersizdir.
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Cocuk yas grubunda transflizyon politikasinin mortalite lizerine etkilerini belirlemek icin yeterli
¢alisma yoktur.

Klinik yorum — pediatrik kanser hastalarinda EK transfiizyonunun etkileri

Bu literatlir gbzden gegirmesi, dneriler olusturmak icin yeterli kanit sunmamistir. Fakat pediatrik
kanser hastalari ile ilgili rehberlik birgok uygulama noktasinda bulunmaktadir (bkz. UN5, UN6, UNS,
UN9)

Pediatrik kanser hastalari demir eksikligi gibi anemilerine katki saglayabilecek es zamanli besinsel
eksiklik riski ile karsi karstyadir. Bu eksiklikler taranmali ve uygun sekilde tedavi edilmelidir.

3.2.6. Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalar — EK transfiizyonunun hasta
sonuglari lUizerindeki etkisi

(]
S
= X
0 =
Q =
x 2 .JUE’,‘ r‘;
= @ 9 &
+ 5 X o >
Kanit onermeleri - cerrahi (EK transflizyonu) S 5 i o ¥
X = > G) -
Ameliyata giren yenidogan hastalarda,
transfiizyonsuz yaklasim ile
K01.27 | karsilastinldiginda, EK ubD ubD ubD ubD ubD

transflizyonunun mortalite Gzerindeki
etkileri bilinmemektedir.

Kalp ameliyatina giren pediatrik
hastalarda (<16 kg), transflizyonsuz
KO1.28 | yaklasim ile karsilastirildiginda, EK v uD uD I v
transflizyonunun mortalite Gzerindeki
etkileri belirsizdir.

. Karaciger nakline giren pediatrik
KO1.29 | hastalarda, transfiizyonsuz yaklasim v ub ub v v
ile karsilastirildiginda, EK
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transflizyonunun mortalite Gizerindeki
etkileri belirsizdir.

KO1.30

bilinmemektedir.

Ameliyata giren yenidogan ve
pediatrik hastalarda, transflizyonsuz
yaklasim ile karsilastirildiginda, EK
transflizyonunun yeni veya progresif
MODS lzerindeki etkileri

ub ub

ub

ub

ub

KO1.31

belirsizdir.

Ameliyata giren yenidogan ve
pediatrik hastalarda, serbest EK
transfiizyonu ile karsilastirildiginda,
kisitlayici EK transfliizyonunun
mortalite Gzerindeki etkileri

V4 a4

ub

a4

V4

KO1.32

Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik
hastalarda, serbest EK transflizyonu ile
karsilastinldiginda, kisitlayici EK Il uD
transfliizyonunun yeni veya progresif
MODS uzerindeki etkileri belirsizdir.

ub

a4

V4

EK: eritrosit konsantresi, KO: kanit dnermesi, MODS: ¢coklu organ yetmezligi sendromu

v =A; ¥ =B; ¥ =C; X =D; UD: uygulanabilir degil

ONERI - cerrahi (EK transfiizyonu)

01

Kritik hastaligi olanlar dahil, pediatrik hastalarda kisitlayici transflizyon stratejisi

dnerilmektedir.2bc

a Kisitlayici transflizyon stratejisi hakkinda rehberlik icin Bkz. UN6
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ONERI - cerrahi (EK transfiizyonu)

b Cok diisiik dogum agirlikhlarda ve preterm yenidoganlarda daha yiiksek Hb esikleri
uygun olabilir.

¢ Preterm yenidoganlar hakkinda rehberlik i¢in Bkz. UN2, UN3 ve Ek F (erken dogan
bebeklerde EK transflizyonu)

UYGULAMA NOKTALARI - cerrahi (EK transfiizyonu)

Yenidogan ve pediatrik hastalarda EK transflizyonu verme karari yalnizca Hb
konsantrasyonuna gore alinmamalidir.® Karar ayni zamanda hastanin altta yatan
durumunu, anemiyle iliskili belirti ve bulgulari ile 6nceki transflizyonlara yanitini
dikkate almalidir. Transflizyon kararini etkileyecek altta yatan hastaliklar edinsel veya
dogumsal kalp hastaligi ve ciddi solunum hastaliklaridir.

UN1

a Bkz. Hasta Kan Ydnetimi Rehberi: Modiil 3 — Dahili Hastaliklar UN1.2)

Transfizyona ihtiya¢c duyan preterm bebeklerde kisitlayici veya serbest EK
transflizyonu stratejisini destekleyecek veya aksi yonde bilgi verecek yeterli kanit
bulunmamaktadir.

Yenidogan ve pediatrik hastalar icin asagidakileri iceren spesifik bir EK transflizyonu
uygulama rehberi kullanilmalidir:

e Yasa gore Hb referans araliklari

e Transflizyon hacmi ve uygulama hizi

e Transflizyon sirasinda ve sonrasinda hasta monitérizasyonu
e istenmeyen olaylarin taninmasi ve raporlamasi

e Transflzyon teknigi (6rn. inflzyon pompasi kullanimi)

Hemodinamik olarak stabil pediatrik hastalarda (yenidoganlar hari¢) diger hasta
gruplarindan alinan kanitlar ve KTRG ve RHG uzlasisi® asagidakileri 5nermektedir:
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e Hb konsantrasyonu <70 g/L olan hastalarda EK transflizyonu genellikle
uygundur. Fakat iyi kompanse hastalarda veya farkl spesifik tedaviler miimkdin
oldugunda transfiizyon gerekli olmayabilir.

e Hb konsantrasyonu 70-90 g/L olan hastalarda EK transflizyonu uygun olabilir.
Transflzyon karari, hastanin klinik bulgularini ve anemi semptomlarini
rahatlatma ihtiyacina ve ©nceki transflizyonlara verilen cevabina gore
verilmelidir.

e Hb konsantrasyonu >90 g/L olan hastalarda EK transfiizyonu genellikle
gereksizdir ve uygun olmayabilir.

2 Bkz Hasta Kan Ydnetimi Rehberi: Modiil 4 — Yogun Bakim UN3.G)

20 kg’'den az pediatrik hastalarda istenilen Hb artisina ve hastanin agirligina goére
transfiizyon hacmini (mL) hesaplayin.®

@ Bkz. Ek F (preterm bebeklerde EK transflizyonu) ve Ek G (yenidoganlar, bebekler ve
kliclik cocuklar icin transflizyon hacmi hesaplama)

20 kg’den agir pediatrik hastalarin c¢ogunda, transflizyon ihtiyaci icin yeniden
degerlendirmenin takip edecegi bir inite EK transflizyonu uygundur. Bu yeniden
degerlendirme ayni zamanda Hb seviyesini yeniden test etme kararina rehberlik
edecektir.?

2 Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modiil 2 — Perioperatif UN2.?2)

Masif transflizyon gerektiren agir kanamali yenidogan ve pediatrik hastalarda bir kritik
kanama protokolii uygulayin.? Bu modiil icerisinde bir taslak protokol bulunmaktadir.?

IH

@ “protokol” s6zcUgu kullanimi kisitlayici degildir.

b Ek K’de (agir kanama protokolii) verilen taslak lokal adaptasyon amaci tasimaktadir.

EK: eritrosit konsantresi, Hb: hemoglobin, KTRG: Klinik/Tiiketici Referans Grubu, O: éneri, RHG:
rehber hazirlama grubu, UN: uygulama noktasi

Arkaplan

Major ameliyata giren pediatrik hastalar kan kaybi riski tasimaktadir. Bu ylizden doku
oksijenizasyonunu gelistirmek; hipovolemi ve anemiyi tedavi etmek icin perioperatif EK
transflizyonuna ihtiyag duyabilirler.
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Konjenital kalp hastaligi icin kardiyotorasik ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalar ciddi
perioperatif anemi riski tagimaktadir. Bu hastalar hipoksik, polisitemik olabilir veya degismis
koagulasyon profiline sahip olabilirler. Ameliyatlari komplekstir ve genellikle uzun kardiyopulmoner
baypas (KPB) sireleri ve uzatilmis hipotermi donemleri gerektirir.

KPB, genellikle ameliyat baslangicinda dillisyonel anemiyi dnlemek amaciyla KPB devresinin
baslatilmasi icin bliylik hacimde kan gerektirir. KPB trombosit fonksiyon bozukluguna, dilisyonel
koagulopatiye ve anormal fibrinolize neden olur. Tiim bu faktérler bu hasta populasyonunda goriilen
daha yiiksek kanama egilimine ve artan transflizyon gereksinimine katkida bulunur.

EK transflizyonu gerektirebilecek kritik kan kaybi ile iliskilendirilmis diger pediatrik cerrahi
prosedlrler karaciger transplantasyonu, skolyoz veya kranyosinostoz ameliyatlarindan
olusmaktadir.

Ameliyata giren yenidogan veya pediatrik hastalarda EK transfiizyonu ile transfiizyonsuz
yaklasimin (veya farkh doz EK) karsilastiriimasi

Derleme, ameliyata giren yenidogan ve pediatrik poptlasyonlarda EK transflizyonunu tranflizyonsuz
yaklasimla (veya farkl doz EK) karsilastiran, yeterliden iyi kaliteye (¢ adet Seviye IlI-2 calisma
tanimlamistir.(80-82)

Mortalite

Mortalite oranlari dahil edilen (¢ ¢alismada dusliktir ve ¢alismalar bu sonug icin yeterince glglu
degildir.®%82) ki calisma kalp cerrahisi hastalarinda mortaliteyi rapor etmistir.(89-82 Kneyber
(2013)(9) EK transfiizyonunun mortalite izerinde bir etkisi olmadigini belirtirken; Redlin, (2013)©2)
intraoperatif transflizyon alan hastalarda, postoperatif transflizyon alan veya hi¢ almayan hastalara
gore, daha yuksek mortalite oranlari rapor etmistir. Karaciger transplantasyonu uygulanan pediatrik
hastalarda mortalite oranlari ameliyat sirasinda da, sonrasinda da alinan EK {nitesi sayisina oranla
yikselmistir.(8?)

Yeni veya progresif multipl organ fonksiyon bozuklugu sendromu

Coklu organ yetmezligi sendromu (MODS) ile ilgili bir kanit tanimlanmamistir.
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Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalarda kisitlayici EK transfiizyonu ile serbest EK
transfiizyonunun karsilastirmasi

Bir adet Seviye | galisma konjenital kalp hastaliklari igin kalp ameliyatina giren yenidogan veya
pediatrik hastalarda kisitlayici ve serbest EK transfiizyon stratejilerini karsilastirmistir.’®3) Derleme
diistikten iyi kaliteye kadar iki adet Seviye Il ¢calisma‘®* &) tanimlamistir. Derleme ayni zamanda,
postoperatif genel ameliyat hastalarini inceleyen iyi kalite bir Seviye Il calisma(®® ve bu sistematik
derlemenin kriterlerine uyan, ancak erken sonlandirilan ve kullanilabilir bir veri saglamayan bir baska
calisma®”) daha tanimlamistir. Yakin zamanda yayinlanan bir Seviye Il ¢calismada, konjenital kalp
hastaligi bulunup biventrikiiler onarim ya da palyatif cerrahi geciren hastalarda cerrahi sonrasi
dénemde kisitlayici transfiizyon ile serbest EK transfiizyonu karsilastiriimistir. €8

Seviye Il calismalarin iki tanesi® &) yogun bakim béliimiinde rapor edilen (béliim 3.2.7) TRIPICU
(Transfusion Requirements in Pediatric Intensive Care Units) calismasinda‘® bulunan iki farkh alt
gruptan veri bildirmistir.

Mortalite

Dort adet Seviye Il galisma mortaliteyi rapor etmistir ve transflizyon stratejileri arasinda énemli bir
fark bulamamustir. (85 86 88)

Yeni veya progresif MODS

iki Seviye Il calisma MODS icin sonuclari rapor etmistir.(8> 86 jkisi de yeni veya progresif MODS’ta
transflizyon stratejileri arasinda 6nemli bir fark bulmamustir.

Transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olaylar

Bir adet Seviye Il calisma transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olaylari rapor etmistir.(8®
Transflizyon gruplari arasinda transflizyon reaksiyonlari sayisinda dnemli bir fark bulamamustir, fakat
calisma bu sonug icin yeterince giicli degildir.

Klinik yorum — ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalarda EK transfiizyonunun etkisi

Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalarda EK transflizyonu icin 6nerileri destekleyecek
dogrudan kanitlarin yoklugunda diger hasta gruplarindan kanitlar, uzman KTRG uzlasisi ve bu
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serilerdeki diger modiiller (Dahili hastaliklar,!?) Perioperatif,’ ve Yogun Bakim'®) kullanilarak bir dizi
uygulama noktalari olusturulmustur (bkz. 01 ve UN 1,3,5,6,8,9 ve 12).

Onemli derecede kan kaybi beklenen yenidogan ve pediatrik cerrahi hastalarda EK transfiizyonunu
en aza indirmek icin preoperatif anemi ve demir eksikligi tanimlanmali, degerlendirilmeli ve
yonetilmelidir.

EK transflizyonlari perioperatif donemde kan kaybini replase etmek ve anemiyi tedavi etmek
amaciyla uygulanabilir. Yenidogan ve pediatrik hastalar yasa dayali Hb normal referans araliklarina
sahiptir; fakat transflizyon igin optimal Hb esigi bilinmemektedir.

Herhangi bir transflizyonun, transflizyon reaksiyonlari, dolasim asiri yiiklenmesi, enfeksiyon ve
alloimmiinizasyon gibi potansiyel riskleri vardir.

3.2.7. Kritik yenidogan ve pediatrik hastalar — EK transfiizyonunun hasta sonuglari
uzerindeki etkisi

Kanit 6nermeleri -

Tutarlihk
IGenellestirilebilme

IKlinik etki
fUygulanabilirlik

IKanit

Kritik yenidogan ve pediatrik
hastalarda, transflizyonsuz yaklasim
KO1.33 | ile karsilastirildiginda, EK
transflizyonunun mortalite
Uzerindeki etkisi belirsizdir.

X
<

v

<

v

Kritik yenidogan ve pediatrik
hastalarda, transfiizyonsuz yaklasim
ile karsilastirildiginda, EK
transflizyonunun yeni veya progresif
MODS (izerindeki etkisi
bilinmemektedir.

K0O1.34 ub uD uD uD ub
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Kritik yenidogan ve pediatrik
hastalarda, serbest EK transflizyonu
ile karsilastirildiginda, kisitlayici EK
transflizyonunun yeni veya progresif
MODS lzerinde herhangi bir etkisi
yok gibi gdziikmektedir.

KO1.35 Y uD uD I Y

Kritik yenidogan ve pediatrik
hastalarda, serbest EK transflizyonu
ile karsilastirildiginda, kisitlayici EK
transflizyonunun mortalite izerinde
herhangi bir etkisi yok gibi
gozikmektedir

KO1.36 I ub ub I s

KO: kanit nermesi, MODS: ¢oklu organ yetmezligi sendromu, EK: eritrosit konsantresi

v~ =A;¥¥ =B; ¥ =C; X=D; UD: Uygulanabilir Degil
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ONERI - kritik hasta (EK transfiizyonu)

Kritik hastalig1 olanlar dahil, pediatrik hastalarda kisitlayici transflizyon stratejisi
dnerilmektedir (Derece C).2>¢

2 Kisitlayici transflizyon stratejisi hakkinda rehberlik igin Bkz. UN6

b Cok diisiik dogum agirliklilarda ve prematiire yenidoganlarda daha yiiksek Hb
esikleri uygun olabilir.

¢ Prematlre yenidoganlar hakkinda rehberlik igin Bkz. UN2, UN3 ve Ek F
(prematiire bebeklerde EK transflizyonu)

UYGULAMA NOKTASI - kritik hasta (EK transfiizyonu)

Masif transflizyon gerektiren agir kanamali yenidogan ve pediatrik hastalarda bir
kritik kanama protokolii uygulayin.? Bu modil igerisinde bir taslak protokol
bulunmaktadir.?

@ “protokol” s6zclgu kullanimi kisitlayici degildir.

b Ek K'de (agir kanama protokolii) verilen taslak lokal adaptasyon amaci
tasimaktadir.

Hb: hemoglobin, UN: uygulama noktasi, O: dneri, EK: eritrosit konsantresi

Arkaplan

Yenidogan ve pediatrik hastalar yogun bakim ortaminda altta yatan hastalik, kan hacminin azligi,
goreceli yiksek flebotomi kayiplari, cerrahi veya travmayla iliskili kan kaybi ve malnitrisyon gibi
faktorler nedeniyle anemi riski ile karsi karsiyadir. Bebeklerde fizyolojik anemi de katkida
bulunabilmektedir.

Kritik yenidogan ve cocuklarda EK transflizyonu orani yiiksektir. Bu transflizyonlar hayat kurtarici
olabilir ve aktif kanamasi olan veya hemodinamik olarak stabil olmayan hastalarda
gerceklestirilmelidir. Bununla beraber, hemodinamik bozuklugu olmayan, hafiften ihmliya kadar
anemisi olan hastalar icin EK transflizyonunun faydasi kesin degildir.
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Herhangi bir transflizyon, transfizyon reaksiyonu, dolasim asiri yiklenmesi, enfeksiyon ve
alloimmiinizasyon gibi potansiyel risklere sahiptir.

Kritik yenidogan ve pediatrik hastalarda EK transfiizyonu ile transfiizyonsuz yaklasimin (veya farkh
EK dozunun) karsilastirmasi

Kritik yenidogan ve pediatrik hastalarda EK transflizyonlarini transflizyonsuz yaklasim ile
karsilastiran distkten yeterli kaliteye kadar li¢c adet retrospektif kohort calisma (Seviye l1lI-2)
tanimlamistir.®%92) U¢ calismadan bir tanesi travmatik beyin hasari olan pediatrik hastalari,®V) bir
tanesi kiint batin travmasi ve karaciger laserasyonu olan bebek ve ¢ocuklar® ve digeri pediatrik
travma hastalarini® icermektedir.

Uc calisma da EK transfiizyonu ile mortalite arasinda bir iliski ortaya koymustur. Asagida da
goruldtugli Uzere kritik hasta cocuklarda serbest kan transflizyonu yaklasiminin, kisitlayic
transflizyon yaklagimina gére mortalite agisindan fark olmadigi gérildigi igin, kritik hastalarda aktif
kanama yoksa, kisitlayici transfiizyon yaklasimi daha ¢ok kabul gérmektedir.(90-97)

Literatlr taramasinda kritik hastaligi bulunanlarda transfiizyonsuz yaklasim ile karsilastinldiginda, EK
transfliizyonunun MODS ile ilgili glivenligi ve etkinligini degerlendiren bir galisma bulunamamustir.

Yalnizca bir calisma transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olay oranlarini rapor etmistir; transfiizyon
alan 81 hasta arasinda 9 hastada febril reaksiyonlar rapor etmistir.(®?

Kritik yenidogan ve pediatrik hastalarda kisitlayici EK transfiizyonu ile serbest EK
transfiizyonunun karsilagtirmasi

iki iyi kalite sistematik derleme, kritik hastaligi bulunanlarda kisitlayici ve serbest EK transfiizyonu
stratejilerinin etkilerini karsilastirmistir.(®% %8) Bunlardan bir tanesi®? herhangi bir yastaki cerrahi ve
dahili hastalarda (yenidoganlar harig) klinik sonuclar Gizerinde transfiizyon esiklerini incelemektedir;
digeri®® ise yogun bakim unitesine (YBU) nakledilmis nérokritik olarak eriskin ve pediatrik hastalari
icermektedir. iki calisma da TRIPICU pediatrik RKC’sini icermektedir®3 — bu calisma kritik hastalig
bulunan 3 gilin-14 yas arasi pediatrik hastalari iceren, iyi kalitede ¢cok merkezli bir RKC olup
transflizyon igin esik degerleri kisitlayici (70 g/L) veya kisitlayici olmayan (90 g/L) olarak randomize
etmistir.
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Mortalite

TRIPICU calismasi 28 giin mortalitesini ve pediatrik YBU ici mortaliteyi rapor etmistir.(®3) Desjardins
ve arkadaslari (2012)©8 TRIPICU ¢alismasinin bir alt grubunu incelemistir. iki analiz de kisitlayici ve
serbest transflizyon stratejilerini karsilastirirken mortalite oranlarinda bir farkliliga rastlamamistir.

Yeni veya progresif MODS

TRIPICU calismasinda®® yeni veya progresif MODS rapor edilmistir. Desjardins ve arkadaslari
(2012)1%® bu ¢alismanin bir alt grubunu rapor etmistir. iki analiz de kisitlayici ve serbest EK
transflizyonu stratejilerini karsilastirirken MODS sonuglari igin dnemli bir fark gdéstermemistir.

Transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olaylar

Bir calisma transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olaylari rapor etmistir.®3 Calisma, transfiizyon
reaksiyonlari arasinda 6nemli bir fark bulmamistir, fakat bu sonug icin yeterince gigli degildir.

Klinik yorum - kritik hastaligi bulunan yenidogan ve pediatrik hastalarda EK transfiizyonunun
etkisi

Tarihsel olarak EK transfiizyonlari, Hb belirlenen bir esigin (genellikle 100 g/dL) altina distiginde
rutin olarak verilmistir, fakat bu uygulama az sayida kanita dayanmaktadir. Pediatrik hastalarda
gerceklestirilen gozlemsel calismalar EK transfliizyonu ile mortalite arasinda bir iliski gosterse de
nedensellik belirlenememistir.

TRICC (Transfusion Requirements in Critical Care) calismasi kisitlayici transflizyon stratejisinin
(transflizyon esiginin 70 g/dL oldugu) eriskinlerde glivenli olabilecegine dair ilk agik kanitlari saglamistir.
Sonrasinda bir derleme, kisitlayicl transflizyon stratejisinin eriskinlerde transflizyon riskini ve kan
riinlerine maruz kalimi dusiirdigini gostermistir.®? Derleme kisitlayici transfiizyon stratejilerinin
mortalite, pndmoni, inme ve tromboembolizm gibi istenmeyen olay oranini etkilemedigini ortaya
koymustur. Ayni zamanda, kisitlayici transflizyon stratejisinin hastane ici mortalitede 6nemli bir diists
ile iliskilendirildigini gdstermistir.

Agir hastaligi bulunan pediatrik hastalarda, TRIPICU calismasinin sonuglari kisitlayici bir transfiizyon
esiginin (70 g/dl) serbest Hb esigi (90 g/dL) kadar giivenli olabilecegini ve kisitlayici esigin azalmis
transfiizyon insidansi ile iliskili oldugunu belirtmektedir.®3 Calismanin yazarlari bu bulgularin
prematiire bebeklerde veya hipoksemisi, hemodinamik instabilitesi, aktif kan kaybi veya siyanotik
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kalp hastaligi olan cocuklarda gecerli olmadigi; clinkii bu cocuklarin calismaya dahil edilmedigi
sonucuna varmistir.

BLOODnet, PALISI ve TAXI gruplari 2018 yilinda yayinladiklari uzlasi raporunda; kritik gocuk hastalar
hemodinamik olarak stabil ve ancak Hb <50 g/L ise transflizyon énermis; hastanin Hb: 50-70 g/L
oldugu durumda ise ancak hemodinamik instabilite ve solunum sikintisi varsa desteklenmesi
gerektigini 6ne sirmuslerdir. Burada hedef hemoglobin degeri ise yasa gore normal aralikta veya
70-95 g/L arasinda ve hemodianamik/ solunumsal stabilite olarak belirlenmistir.®”) Bu uzlasi raporu
boyle Onermis olsa da bu konuda yeni yapilmis randomize kontrolli bir c¢alisma heniiz
bulunmamaktadir. Mevcut durumda pratik olarak kritik hastalarda hipoksemi, hayati tehdit eden
kanama, dekompanze sok bulgulari yok ise EK transflzyonu icin Hb 70 g/L oluncaya kadar
beklenebilir.

Sepsis, postoperatif donem, solunum yetmezligi (pediatrik akut solunum sikintisi sendromu dabhil
degil), hayati tehdit etmeyen kanama, stirekli bobrek destek tedavisi alan hastalarda Hb >70 g/L iken
hastada dokuya oksijen sunumunda sorun oldugunu gosteren hipoksemi, asidoz, laktat yliksekligi,
tasikardi gibi herhangi bir parametre yoksa hastaya EK transfiizyonuna gerek yoktur. (> °7)

Travmatik beyin hasari ve inmesi olan Hb dlizeyi 70-100 g/L arasinda olan hastalarda hemodinamik
ve hipoksi bulgulari yoksa EK transfiizyonuna gerek yoktur.®¥

Hemato-Onkolojik hastaligi olan ve kemik iligi nakli olan hastalarda Hb < 70-80 g/L ise EK
verilebilir.(®)

Dogumsal kalp hastaligi bulunan kritik yenidogan ve pediatrik hastalar, 6zellikle siyanotik kalp hastalig,
genellikle ayni yastaki diger hastalara gore daha yliksek Hb esiklerinde transfiize edilir. Fakat bu uygulamayi
destekleyecek bir kanit bulunmamaktadir.

Dizeltilmemis dogumsal kalp hastaligi olan hastalarda hastanin kalp rezervine gére Hb diizeyi 70-90
g/L arasinda tutulmasi hedeflenebilir. Tam duzeltme yapilan hastalar normal hasta gibi kabul
edilmelidir.

Tek ventrikuli olan ve dizey 1 ameliyati olmus hastalarda Hb >90 g/L olmasi hedeflenmelidir.
Burada hasta icin uygun oksijenizasyon ve organ fonksiyonlari hedeflenmelidir. Tek ventrikil ve
diizey 2 veya 3 ameliyati olanlarda Hb >90 g/L ise EK transfiizyonu diisiiniilmemelidir.t®3

Miyokardit veya kardiyomiyopati yapan dogumsal veya edinsel miyokardiyal disfonksiyonu olan
hastalarda her zaman Hb >100 g/L tutulmasi gerektigini gésteren kanit diizeyi yiksek bilgi yoktur.(®3)

KTRG, agir hasta cocuklarda kisitlayici transfiizyon stratejisinin kullanilmasini &nermektedir (bkz. 01).
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Masif transflizyon gerektiren kritik kanamasi olan yenidogan ve pediatrik hastalarda bu yas gruplari
icin tasarlanmis bir kritik kanama protokoll kullanilmalidir (Ek K).

Burada temel olarak masif kan tranflizyonu yapmamiz gerekiyorsa EK:Taze donmus plazma:
Trombosit konsantresi miktari 2:1:1 ya da 1:1:1 olacak sekilde verilmelidir. Bu transfiizyon yaklagimi
hastanin hayatini tehdit eden kanama riski ortadan kalkincaya kadar devam etmelidir.?)

3.3.Hb  konsantrasyonunu artirmaya yonelik
transflizyonsuz girisimlerin sonuglar uzerindeki
etkisi

Soru 2 (Girisimsel)

Yenidogan/pediatrik hastalarda Hb konsantrasyonunu ylkseltmeye yo6nelik transflizyonsuz
girisimlerin morbidite, mortalite ve EK transflizyonu ihtiyaci Gizerindeki etkileri nelerdir?

Hb, hemoglobin; EK, eritrosit konsantresi

Anemide dolasimdaki eritrositlerin normalin altindaki seviyelerde olmasi demek, viicutta daha az
oksijenin dolasmasi ve boylece asiri yorgunluk, nefes darligi ve bas dénmesi gibi semptomlara neden
olan kanda daha disiik Hb konsantrasyonlari demektir. Yenidoganlarda anemi yetersiz kilo alimi,
azalmis aktivite, tasikardi, apne, respiratuar bozukluk ve beslenme problemleri ile iliskili olabilir.
Pediatrik hastalarda anemi, ayni zamanda bozulmus kognitif ve fiziksel gelisim ve zayiflayan
bagisiklik ile iliskilendirilebilir.

Gozden gecirme, yenidogan ve pediatrik hastalarda Hb konsantrasyonunu ylikseltmeyi hedefleyen
Uc girisimin etkilerini incelemistir: eritropoez uyarici ajanlar (EUA’lar), demir ve hidroksilire (yalnizca
OHH’de).
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3.3.1. Preterm ve diisiik dogum agirlikh bebekler — eritropoez uyarici ajanlarin

(demir tedavisi ile veya tek basina) sonuglar lizerindeki etkisi

Kanit onermeleri - Preterm ve diusik dogum
agirhkli bebekler (EUA’lar — demir ile veya tek
basina)

IKanit

Tutarlihk

IKlinik etki

IGenellestirilebilme

fUygulanabilirlik

Distik dogum  agirlikh  preterm
bebeklerde (<2500 g), EUA tedavisi
(demir tedavisi ile veya tek basina)
transflizyon insidansini dustrebilir.

KO2.1

e a4

v

<
<

<
<
<

RhYHH olan preterm bebeklerde EUA
tedavisinin (demir tedavisi ile veya tek
basina) transflizyon insidansi
Uzerindeki etkileri belirsizdir.

KO2.2

ub

v

v

Disik dogum  agirlikh  preterm
bebeklerde (<2500 g), EUA tedavisi
(demir tedavisi ile veya tek basina)
transflizyon hacmini dislrebilir.

K02.3

e a4

v

e ld

e ld

Distik dogum  agirlikh  preterm
bebeklerde (<2500 g), EUA tedavisinin
KO2.4 | (demir tedavisi ile veya tek basina)
tromboembolik olaylar Uzerindeki
etkileri bilinmemektedir.

ub

ub

ub

ub

ub

Disik  dogum  agirhkli  preterm
bebeklerde (<2500 g), EUA tedavisinin
(demir tedavisi ile veya tek basina) ROP
Gzerindeki etkileri belirsizdir.

KO2.5

v

v

ub

v

v

KO2.6 | Dusik dogum  agirhkh  preterm
bebeklerde (<2500 g), EUA tedavisinin

e ld

ub

v

v

INSAN KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI
PROGRAM OTORITESI

GOPA

80




Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Yo6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Soézlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

(demir tedavisi ile veya tek basina) BPD
Uzerindeki etkileri belirsizdir.

Distik dogum  agirlikh  preterm
bebeklerde (<2500 g), erken EUA

K027 tedavisi (demir tedavisi ile veya tek ol ub ol ol o4
basina) NEK sikligini azaltabilir.
Disik  dogum  agirhkli  preterm
" bebeklerde (<2500 g), EUA tedavisinin
KO2.8 VAV RV ub v s

(demir tedavisi ile veya tek basina)
mortalite Gzerindeki etkileri belirsizdir.

BPD: bronkopulmoner hastalik, EUA: eritropoez uyarici ajan, KO: kanit dnermesi, NEK: nekrotizan
enterokolit, RhYHH: yenidoganin Rh iliskili hemolitik hastaligi, ROP: Prematire retinopatisi

vvv =A vv =B v=C X=D UD: uygulanabilir degil

ONERI — preterm ve diisiik dogum agirlikli bebekler (EUA’lar demir tedavisi ile veya tek basina)

Distuk dogum agirhgl olan (<2500 g) preterm bebeklerde EUA’larin rutin kullanimi
onerilmez. (Derece C)

EUA: eritropoez uyarici ajan, O: éneri

Arkaplan

Prematiire anemisinin tedavisinde veya 6nlenmesinde, EK transfiizyonu ihtiyacini en aza indirmek
amaciyla EUA’lar kullanilmaktadir. Fakat erken calismalar, EUA olarak rekombinan insan
eritropoietini (rHUEPO) kullaniminin demir eksikligine yol acabilecegini, ¢clinkii kan hacmi artisinin
demir ihtiyacini artirdigini géstermistir. Bu ylizden rHUEPO’yu degerlendiren ¢ogu calismada ilave
demir destegi verilmistir, fakat calismalar arasinda demirin dozu, zamanlamasi ve uygulama yolu ile
ilgili farkhhklar bulunmaktadir.
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EUA’larin preterm bebeklerde kullanimi

Gozden gegirme, preterm bebeklerde EUA kullanimini inceleyen sekiz adet Seviye | derleme(®-104)
ve ek olarak dért adet Seviye Il calisma(195-1%8) bulmustur.

Transfiizyon insidansi ve hacmi

En bliylk Gi¢ meta-analiz, rHUEPO ve demir alan hastalarin yalnizca demir alan hastalara gére onemli
derecede daha az EK transfiizyonuna ihtiya¢ duydugunu géstermistir.(®% 109 110) Erken rHUEPO
(yasamin ilk haftasinda tedavinin baslatiimasi);\1%% 119 yve gec rHUEPO (8 giin veya sonrasinda
tedavinin baslatiimasi)®% 112} yygulamalari rHUEPO’suz veya plasebo ile karsilastirildiginda,
transflizyon ihtiyacinda dnemli derecede distsle sonuglanmistir.

rHUEPO tedavisinin yasamin ilk haftasinda baslamasi, ayni zamanda bebek basina ortalama EK
transfiizyonu sayisini da diistirmektedir,19% 110) fakat ge¢ rHUEPO tedauvisi icin kanitlar o kadar net
degildir.(111,112)

Tromboembolik olaylar

Tromboembolik olaylar ile ilgili bir kanit rapor edilmemistir.

ROP
Alti adet seviye | calisma EUA’larin ROP (izerindeki etkilerini degerlendirmistir. (104 109-113)

Ug sistematik derleme, tedavi erken ya da gec baslasin farketmeden, EUA’larin ROP {izerinde énemli
bir etkisini bulamamistir.(104 109, 111) Fakat tedavinin erken ve gec baslangicini birlestiren bir post-hoc
analiz, rHUEPO alan bebeklerde 6nemli derecede artmis ciddi ROP riski (evre >3) bulmustur.(1%°)

iki sistematik derleme erken eritropoetin tedavisinin evre >3 ROP sikligina bir etkisi olmadigini rapor
etmistir. (110, 113)

Bir sistematik derleme ise gec eritropoetin tedavisi ile evre 23 ROP sikligini arasinda olasi bir iliski
olabilecegini rapor etmistir.®?
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BPD

iki adet Seviye | calisma EUA uygulanan erken dogmus bebeklerde BPD insidansini
degerlendirmistir.®7-°8) Herhangi bir etki gdsterilmemistir.

NEK

Uc adet seviye | calismal1®-111) ve bir Seviye Il calisma,!1°®) EUA uygulanan erken dogan bebeklerde
NEK insidansini incelemistir. Son donemde yapilan sistematik bir derlemede erken eritropoetin
tedavisinin NEK sikligini azalttigi gsterilmistir.(110)

Mortalite

Dort adet seviye | calismall®112) ve bir seviye Il ¢alisma,%) EUA’larin yenidogan mortalitesi
Uzerindeki etkilerini degerlendirmistir. Bu calismalar, EUA’larin tim nedenlere bagh mortalite
Uzerinde bir etkisi olmadigini gdstermistir.

ikincil Sonuglar®
Fonksiyonel/performans durumu

iki adet sistematik derleme(1%% 119 ye bir calisma®* EUA uygulanan preterm bebeklerde 18-22 aylik
dizeltilmis yasta nérogelisimsel sonuclari incelemistir.

® Bu kanit siki bir sistematik gézden gecirme siirecinden gegmemistir (ikincil sonuglar yalnizca bir veya daha fazla primer sonucu
rapor eden ¢alismalardan gikariimistir); bu yiizden bu sonuglar dikkatle yorumlanmalidir.

Bu calismalar, erken eritropoetin tedavisinin 18-22. aylarda nérogelisimsel bozuklugu azalttigini ve
18-24. aylarda BAYLEY 2 zihin gelisim puanlarini arttirdigini géstermistir. (110, 114)

Laboratuvar ol¢iimleri

iki adet RKC, laboratuvar 8lgiimlerini —=Hb, hematokrit (Hct) ve ferritin— rapor etmis ve rHUEPO alan
bebeklerde Hb’nin daha yiiksek oldugunu bulmustur. (106 107)

Klinik yorum - preterm ve diisitk dogum agirlikli bebeklerde EUA’lar (demir tedavisi ile veya tek basina)

Bu sistematik derleme, hem erken (tedavinin yasamin ilk haftasinda baslamasi) hem de gec¢ (yasamin
ilk haftasindan sonra baslanan tedavi) rHUEPO ile birlikte demir tedavisi alan yenidoganlarda
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transflizyon sayilarinin distiglint gostermistir. Erken EUA tedavisi, ayni zamanda alinan kiimulatif
transfiizyon hacmini de disirmektedir, fakat gec tedavide bu kanitlar tutarsizdir.

EUA’nin tromboembolik olaylar gibi potansiyel istenmeyen olaylar lizerinde bir etkisi olduguna dair
bir kanit bulunmamaktadr.(119

ROP, dahil edilen tim ¢alismalar igin ikincil sonugtu. Tim ¢aligmalarin ROP oranlarinda veya
ciddiyetindeki farkliliklari tespit etmek igin yeterince gli¢li olmamasi ihtimal dahilindedir. Bu ylizden
EUA tedavisinin ROP Uizerindeki etkisi belirsizdir. Bu sorunun cevaplanmasi ve EUA’larin uzun
doénemli sonuglar ve istenmeyen olaylar Gizerindeki etkileri hakkinda bilgi saglanmasi igin daha fazla
sayida bliylik RKC'lere ihtiyac vardir.

EUA’larin fonksiyonel ve performans durumu (zerindeki etkileri hakkindaki kanitlar ikna edici
degildir.

Dahil edilen galismalarda biiylk ihtimalle transflizyon uygulamalarindaki varyasyonu yansitan biyik
heterojenlikler goézlenmistir. Ayrica, ¢alismalar genellikle mevcut uygulama ile karsilastirilacak
sekilde serbest transfiizyon kullanilarak yapilmistir ve girisim (haftada ¢ kez subkutan enjeksiyon,
artmis kan érnegi alinmasi ve parenteral demir ihtiyaci) kiilfetlidir. Bu ylizden KTRG ve RHG EUA’larin
rutin kullanimina karsi yénde éneride bulunmustur (bkz. 03).

Son dénem yayinlanan sistematik derlemelere gére erken EUA tedavisi eritrosit transflizyonunu,
eritrosit transfiizyon miktarini, bagisgi maruziyetini ve IVK, PVL, NEK gibi prematiiriteye bagl
morbiditeleri azaltmaktadir. Ayrica 18-22. aylarda norogelisimsel bozuklugu azaltmakta ve 18-24.
aylarda BAYLEY 2 zihin gelisim puanlarini arttirmaktadir. Erken EUA tedavisi evre 23 ROP sikhigini
degistirmemekte ve mortaliteyi etkilememektedir.(110

Geg eritropoetin tedavisi (8-28 giin), bir veya daha fazla eritrosit transflizyonu kullanimini ve bebek
basina eritrosit transflizyonu sayisini azaltmakla birlikte; bebek basina transfiize edilen toplam
eritrosit hacmini azaltmamaktadir. Prematiriteye baglh herhangi bir klinik sonucu
iyilestirmemektedir. Geg eritropoetin tedavisi ile ROP gelisme riski arasinda bir iligki olabilir. Bagiscl
maruziyetini 6nlemek icin gec eritropoetin tedavisi 6nerilmemektedir ve kullanimi hakkinda daha
fazla arastirmaya gerek yoktur.(110)

INSAN KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI
PROGRAM OTORITESI

GOPA

84



Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Yo6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Soézlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

3.3.2. Preterm ve disik dogum agirlikh bebekler — oral ve/veya parenteral demirin
sonuglar uzerindeki etkisi

(]
S
= X
0 =
Q =
— = o
~ X 47 e
= (0]
Kanit onermeleri - Preterm ve dusik dogum - = 2 < =
= 5 X
agirlikh bebekler (oral ve/veya parenteral demir) S 5 £ o L
< = < 2 =
Cok dusuk dogum agirlikh preterm
bebeklerde (<1500 g), demir destegi
K62.10 verilmemesi ile karsilastirildiginda, Y Y UD s Y

oral demir desteginin transfiizyon
hacmi veya insidansi Uzerindeki
etkileri belirsizdir.

Cok dusuk dogum agirlikh preterm
bebeklerde (<1500 g), demir destegi
K02.11 | verilmemesi ile karsilastirildiginda, Il I ubD I 7
oral demir desteginin ROP, BPD ve
NEK tGzerindeki etkileri belirsizdir.

Cok dusuk dogum agirlikh preterm
bebeklerde (<1500 g), demir destegi
K02.12 | verilmemesi ile karsilastirildiginda, Il I ubD I 7
oral demir desteginin mortalite
Uzerindeki etkileri belirsizdir.

BPD: bronkopulmoner hastalik, KO: kanit nermesi, NEK: nekrotizan enterokolit, ROP: erken dogan
retinopatisi

vvv =A vv =B v =C X=D UD: uygulanabilir degil
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UYGULAMA NOKTASI — preterm ve diisiik dogum agirhikh bebekler (oral ve/veya parenteral

demir)

Preterm ve diisik dogum agirlikli bebekler dnerilen besin alimi icin gerekli olan
demir destegini almaldir. Bununla beraber, transfiizyon insidansini azaltmak igin
Onerilenden fazla rutin besin alimi desteklenmemektedir.

UN: uygulama noktasi
Arkaplan

Hizli baylime, dogumdaki disik demir depolari ve alinan kan o6rnekleri nedeniyle olusan kan
kayiplari sebebiyle preterm ve diisik dogum agirlikli bebekler, nérogelisimi olumsuz etkileyebilecek
yiksek demir eksikligi riski tasimaktadir. Ayrica, viicut organlari (bagirsak ve karaciger dahil)
immatdritesi sebebiyle, 6zellikle dogumdan sonraki ilk haftalarda demir alimini diizenlemede ve
demir eksikligi veya fazlaligina yanit vermede yetersiz kalabilir.1*5) Asiri doz kullanilirsa toksisite
potansiyeli mevcuttur, enteral demir ginko ve bakir ile emilim igin yarisabilir (116 ve bu durum klinik
olarak dnemli eksikliklere yol agabilir veya gastrointestinal sistem mikrobiyomu lzerinde dogrudan
istenmeyen olaylar yaratabilir. Demir desteginin oksidatif strese yol a¢tigina dair kanitlar kiguk
randomize calismalarda tutarsiz olsa da demir aliminin giivenli Gst limiti hala belirsizdir.(117)

Kanit ozeti

Preterm veya diisuk dogum agirlikli bebeklerde oral demir kullanimini inceleyen bes adet Seviye Il
calisma bulunmustur.(117-121)

Bu gruplarda yalniz demirin farkli uygulama yollarini veya parenteral demir kullanimini karsilastiran
bir calisma bulunamamistir.

Transfiizyon insidansi ve hacmi

Taylor ve arkadaslari (2013)1) prematiire bebek mamasi veya anne siitii (ikisi de en az 2 mg/kg/giin
seklinde elementer demir ile desteklenmistir) ile beslenen ¢ok diisik dogum agirlikli bebeklerde
demir destegi ile demir desteginin uygulanmamasini karsilastirmistir. Baska ¢ok kiiclik bir calismada,
genellikle demir destegi olmadan anne siitl ile beslenen bebekler demir destegine veya demir
destegi olmamasina randomize edilmistir.(29 iki calisma da demir desteginin transfiizyon insidansi
veya hacmi Uzerinde bir etkisi olmadigi sonucuna varmistir. Bunun aksine, Franz ve arkadaslari
(2000),1119) yaklasik 3 mg/kg/giin oraninda toplam demir alimi hedefli besin destegi alan bebeklerde
(genellikle anne suti ile), yaklasik 0.85 mg/kg/gun alan besin desteksiz gruba gore kumulatif
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transfiizyon hacminde anlamli bir diisiis gérmustiir. Berseth ve arkadaslari (2004),18) bir insan siiti
zenginlestiricisi araciligiyla demir desteginin (yalniz preterm insan stitiinden alinan demir aliminin
3,5 kati kadar ahimi hedefleyen), demir destegi baslangicindan itibaren 15-28 giin siire boyunca
transflizyon insidansini duslirdigliini goéstermistir. Mevcut 2-3 mg/kg/giin elementer demir alimi
Onerisinin transflizyon insidansini dastrdigld hakkindaki bazi kisith kanitlara ragmen bu
miktarlardan daha fazla destek saglayan demir tedavisinin transflizyon hacmi veya insidansi
Uzerindeki etkisi belirsizdir.

ROP, BPD ve NEK

Uc adet seviye Il calisma, ek demir tedavisi alan ve almayan bebekler arasinda (asiri diisiik ve cok
diisiik dogum agirlikli) ROP, BPD ve NEK agisindan énemli bir fark géstermemistir.(117-119) Fakat bu
calismalar bu sonuglar igin yeterince gli¢li degildir.

Mortalite

iki adet Seviye Il calisma c¢ok disiik veya asin diisiik dogum agirlikli preterm bebeklerde tiim
nedenlere bagh mortaliteyi rapor etmistir, fakat bu ¢alismalar mortalitede farkhliklari tespit etmek
icin yeterince giiclii degildir.(117:119)

ikincil sonuglar®
Fonksiyonel veya performans durumu

Hicbir calisma ilgili popllasyonlarda fonksiyonel veya performans durumunu degerlendirmemistir.

Laboratuvar olgiimleri

Dort adet Seviye Il calisma cok distk veya asirt distk dogum agirlikh preterm bebeklerde
laboratuvar oOl¢limlerini — Hb, Hct ve ferritin — rapor etmis, fakat tedavi gruplari arasinda 6nemli bir
farkhhk bildirmemistir.(117-129) yykaridaki transfiizyon insidansi ve hacmi bélimii baz demir alimi
varyasyonlarini agiklamaktadir.

Klinik yorum — preterm ve diisiik dogum agirlikh bebeklerde oral ve/veya parenteral demir

Preterm ve diistik dogum agirlikh bebekler icin 2-6 haftalik postnatal yasta baslayarak 2-3 mg/kg/giin
elementer demir alimini neren European Society for Paediatric Gastroenterology Hepatology and
Nutrition (ESPGHAN) Rehberi??) jle uyumlu olarak KTRG ve RHG, preterm ve diisiik dogum agirlikh
bebeklerde 6nerilen besin aliminin saglanmasi ve mevcut olan herhangi bir demir eksikliginin tedavi
edilmesi icin demir desteginin kullanimini 6nermektedir (bkz. UN13).2 The American Academy of
Pediatrics’ rehberindeki 6neriler de benzerdir, 1. aydan itibaren en az 2 mg/kg/giin énerilir.(123)
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a ESPGHAN asiri diistik dogum agirlikli bebeklerde demirin 2-4 haftada baslanmasini 6nermektedir.

¢ Bu kanit siki bir sistematik gézden gegirme siirecinden gegmemistir (ikincil sonuglar yalnizca bir veya daha fazla primer sonucu
rapor eden ¢alismalardan gikariimistir); bu yiizden bu sonuglar dikkatle yorumlanmalidir.

3.3.3. Anemirriski olan bebek, ¢ocuk ve ergenler — eritropoez uyarici ajanlarin (demir
ile veya tek basina) sonuglar ilizerindeki etkisi

()
E
— v
Q0 =
Q =
Kanit &nermeleri - anemi riski olan bebek, x = '*Zh "E
cocuk ve ergenler (EUA’lar-demir ile veya tek - ?:U 2 = 2
basina c 2 c S &0
el E o5 ¢ & 3
Anemi riski olan bebek ve ¢ocuklarda,
EUA tedavisinin (demir ile veya tek
K02.13 | basina) transflizyon hacmi veya ubD ubD ubD ubD ubD
insidansi Gzerindeki etkileri
bilinmemektedir.
Anemi riski olan bebek ve ¢ocuklarda,
.. EUA isini ir il k
KH2.14 UA tedavisinin (demir .|e veya te UD UD UD UD UD
basina) tromboembolik olaylar
Uzerindeki etkileri bilinmemektedir.
Anemi riski olan bebek ve ¢ocuklarda,
.. EUA isini ir il k
KH2.15 u tedaV|sm|r.1 (d?mlr. ile Yeya .te' UD UD UD UD UD
basina) mortalite Uzerindeki etkileri
bilinmemektedir.
EUA: eritropoez uyarici ajan
vvv =A vv =B v =C +=D UD: uygulanabilir degil

Kanit ozeti

Hicbir calisma anemik bebek, cocuk ve ergenlerde EUA’lari plasebo ile karsilastirmamistir.

INSAN KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI
PROGRAM OTORITESI

88



Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Yo6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Soézlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

3.3.4. Anemi riskindeki bebek, cocuk ve ergenler —oral ve/veya parenteral demirin
sonuglar uzerindeki etkisi

Kanit 6nermeleri - bebek, ¢ocuk ve ergenler
(oral ve/veya parenteral demir)

fKanit

Tutarhhk

IKlinik etki
IGenellestirilebilme
fUygulanabilirlik

Anemi riski olan bebek ve cocuklarda,
tedavi almayanlarile

K02.16 | karsilastirildiginda, demir tedavisinin ubD ubD ub ub ubD
transfiizyon hacmi veya insidansi
Uzerindeki etkisi bilinmemektedir.

Anemi riski olan bebek ve ¢ocuklarda
K02.17 | oral demir desteginin mortalite VYV BV ubD 7 7
Uzerinde bir etkisi yoktur.

KO: kanit énerisi

vvv =A vv =B v =C +=D UD: uygulanabilir degil

UYGULAMA NOKTALARI — BEBEK, COCUK VE ERGENLER (ORAL VE/VEYA PARENTERAL DEMIR)

Bebekler ve cocuklar yeterli besin aliminin veya oOnerilen ginlik beslenmenin
saglanabilmesi icin gida ile yeterli demiri almalidir. Eger yeterli beslenme veya glinliik
Onerilen beslenme gida ile karsilanamiyorsa demir destegi onerilmektedir. Agirhkli
olarak anne sutl ile beslenen term bebeklerde ilk dort aydan sonra 1 mg/kg/gtin,
preterm bebeklerde de birinci aydan sonra 2-3 mg/kg/glin olacak sekilde demir
desteginde bulunmak gerekir.

UN14
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Bebekler ve demir eksikligi acisindan risk grubunda olan ¢ocuklar® bu durum igin
taranmalidir.?

2 Bkz. Domellof ve ark. (2014)(1®) ve Pottie ve ark. (2011)7)
b Bkz. B&lim 4.5

Demir eksikligi olan bebekler ve cocuklar demir destegi ve diyet modifikasyonlari ile
tedavi edilmelidir.

UN: uygulama noktasi
Arkaplan

Demir eksikligi tim pediatrik yas gruplarinda anemiye etki eden en biyiik faktordir (asiri preterm
bebeklerin ilk haftalari harig, bu bebeklerde de demir eksikligi daha sonra dnemli bir risktir). Besinsel
demir eksikligi faktorleri demirden zengin yiyecekler ile ge¢ tanisma veya yetersiz alim, tek basina
anne siatl aliminin uzamasi, inek sitd ile erken tanisma ve asiri inek stitt tiiketiminden olusmaktadir.
Demir eksikligi zayif gastrointestinal emilim, kan kaybi veya artmis demir ihtiyaci nedeniyle de
olusabilmektedir. Demir destegi Hb ve ferritini ylikseltir ve demir eksikligi ile demir eksikligi anemisi
(DEA) sikhigini azaltir.

Kesin kanit olmamakla birlikte, ¢ocuklukta demir eksikligi ile uzun déonemli istenmeyen norokognitif
sonuglar ve davranigsal bozukluklar arasinda muhtemel bir iliski olabilecegine yonelik ¢ekinceler
bulunmaktadir.124)

Kanit ozeti

Hicbir calisma parenteral demir kullanimini incelememis veya demirin farkh kullanim yollarini
karsilastirmamistir.

iki iyi kalite sistematik derleme anemi gelisme riski olan bebek, cocuk ve ergenlerde oral demir
kullanimini incelemistir. (124 125)

Pasricha ve ark. (2013),1124 4-23 aylik cocuklarda oral demirin etkinlik ve giivenilirligini laboratuvar
Olglimleri, bluylime, mortalite ve fonksiyonel veya performans durumu agisindan kontrol grubu ile
karsilastirmistir. Derleme kullanilabilir veri saglayan, bircok farkh klinik ortamda gerceklestirilen 33
RKC icermektedir.

Diger sistematik derleme ise malarya endemik bélgelerinde yasayan 18 yas alti cocuklarda, kontrol
ile karsilastirarak oral demir desteklerinin (folik asit ile veya yalniz) etkilerini degerlendirmistir.

INSAN KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI
PROGRAM OTORITESI

90



Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Yo6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Soézlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

Derleme, klinik malarya, ciddi malarya ve mortalite gibi malaryanin sonuclarina odaklanan 35 adet
RKC icermektedir.(125)

Mortalite

iki sistematik derleme de mortaliteyi bir sonug olarak rapor etmis ve demir alan ve almayan
cocuklar arasinda mortalitede dnemli bir fark bulmamistir.(124 125)

ikincil sonuglar?
Fonksiyonel veya performans durumu

Bir adet Seviye | calisma fonksiyonel ve performans él¢limlerini rapor etmistir.(?4 Calisma, tedavi
gruplari arasinda Bayley Scales of Infant and Toddler Development Mental Development Index
(MDI) veya Psychomotor Development Index’e (PDI) gore yapilan degerlendirmede énemli bir fark
bulamamistir. Dahil edilen ¢alismalar arasinda 6nemli bir heterojenlik vardir. Heterojenligi
incelemek i¢in yapilan bir alt grup analizi, basvuruda demir eksikligi olan ¢ocuklarda, MDI (zerine
fayda sagladigina dair kanitlar gostermistir.

Laboratuvar ol¢limleri

iki sistematik derleme de oral demir uygulanan ¢ocuklarda Hb’de énemli bir yiikselis bulmustur. (124
125) Ayrica derlemelerden birinde anemi, demir eksikligi ve DEA prevalanslarinin azaldigi rapor
edilmistir.(124)

4Bu kanit siki bir sistematik gézden gecirme siirecinden gecmenmistir (ikincil sonuglar yalnizca bir veya daha fazla
primer sonucu rapor eden galismalardan gikarilmistir); bu yiizden bu sonuglar dikkatle yorumlanmalidir.

Klinik yorum — anemi riski olan bebek, cocuk ve ergenlerde oral ve/veya parenteral demir

RHG, yeterli alimin veya onerilen ginlik alimin (OGA) saglanmasi amaciyla bebek ve cocuklarin
yeterli besinsel demiri almasi gerektigini tavsiye etmektedir. Eger yeterli beslenme veya ginlik
onerilen beslenme gida ile karsilanamiyorsa demir destegi 6nerilmektedir. Agirhikh olarak anne sitd
ile beslenen term bebeklerde ilk dort aydan sonra 1 mg/kg/gin, preterm bebeklerde de birinci
aydan sonra 2-3 mg/kg/glin olacak sekilde demir desteginde bulunmak gerekir.

Demir eksikligi anemisinin bebek ve cocuklarda saptanmasi icin tam kan sayimi ve ferritin
kullaniimalidir (bkz. UN15). Demir eksikligi tespit edilirse uygun demir destegi ve besinsel
modifikasyonlar uygulanmalidir (bkz UN16).
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Uygun dozda ve yeterli sirede verilen oral demir destegi bircok bebek, cocuk ve ergende aneminin
etkili bir ilk adim tedavisidir. Arka plan sorusu 5 (Bo6lim 4.5) demir eksikliginin risk faktorleri,
arastirma, tani ve demir eksikligi yonetimi hakkinda ek bilgiler saglamaktadir.

3.3.5. Tibbi: yenidogan ve pediatrik kanser hastalari — eritropoez uyarici ajanlarin
(demir ile veya tek basina) sonuglar lizerindeki etkisi

Kanit 6nermeleri - kanser (EUA’lar — demir ile
veya tek basina)

fKanit

Tutarhhk

IKlinik etki
IGenellestirilebilme
fUygulanabilirlik

Kemoterapi alan yenidogan hastalarda
EUA tedavisinin (demir ile veya tek
K02.18 | basina) transfiizyon insidansi veya ub ub ubD ubD ubD
hacmi Uzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

Kemoterapi alan pediatrik hastalarda
EUA tedavisi (demir ile veya tek
basina) transflizyon insidansini
duslrebilir.

KO2.19 v 4 vi v v

Kemoterapi alan pediatrik hastalarda
EUA tedavisinin (demir ile veya tek
basina) transflizyon hacmi izerindeki
etkileri belirsizdir.

k02.20

Kemoterapi alan yenidogan hastalarda
EUA tedavisinin (demir ile veya tek
basina) tromboembolik olaylar
Uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

K62.21 uD uD uD ub uD

K62.22 Kemoterapi alan pediatrik hastalarda

L - v ub ub v v
EUA tedavisinin (demir ile veya tek
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basina) tromboembolik olaylar
Uzerindeki etkileri belirsizdir.

Kemoterapi alan yenidogan hastalarda
EUA tedavisinin (demir ile veya tek

basina) mortalite tGzerindeki etkileri
belirsizdir.

k02.23 L T V]) ub ub ub ub
basina) mortalite Gzerindeki etkileri
bilinmemektedir.
Kemoterapi alan pediatrik hastalarda

KH2.24 EUA tedavisinin (demir ile veya tek % % UD s Y

EUA: eritropoez uyarici ajan, KO: kanit énerisi

vvv =A vv =B v=C +=D UD: uygulanabilir degil

UYGULAMA NOKTASI — kanser (EUA’lar — demir ile veya tek basina)

belirlemek icin yeterince gigli degildir.?

Kemoterapi alan pediatrik hastalarda EUA’larin kullanimi 6nerilmez.

EUA’larin kullanimi transfliizyon insidansini disirebilir; fakat ¢alismalar eriskin
poplilasyonda artmis mortalite ve tromboembolik olaylar Gzerindeki etkilerini

2 Bkz. Hasta Kan Yénetimi Rehberi: Modiil 3 — Dahili Hastalklar 02.)1)

EUA: eritropoez uyarici ajan, O: 6neri, UN: uygulama noktasi

Arka plan

Kanser hastasi cocuklarda anemi sik rastlanan bir durumdur ve tipik olarak bir cok nedene baghdir.
Kemik iligi infiltrasyonu veya yetmezligi, kemoterapi ve radyasyon tedavileri sonucu kemik iligi
supresyonu olusabilmektedir. Nefrotoksik kemoterapi, distik rHUEPQ (iretimine sebep olabilir. Ayni
zamanda anemi, trombositopeniye ikincil olarak kan kaybi veya demir eksikligi gibi beslenmeden

kaynakli eksiklikler sonucu olusabilir.
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Eriskin kanser hastalarinda rHUEPO’nun Hb'yi yikselttigi, transflizyon insidansini distrdigia ve
yasam Kkalitesini iyilestirdigi gosterilmistir; fakat artmis 6lim ve tromboembolik olay riski ile
iliskilendirilmistir.

Kanit ozeti

Dokuz adet calisma (Seviye I) EUA’larin kanser hastasi ¢ocuklarda kullanimini incelemistir. Bu
calismalarin besinden elde edilen kanitlar bu derlemenin temelini olusturmaktadir.(126-130) Seviye |
calismalar, solid tlimorleri veya akut lenfoblastik I16semisi olan hastalari iceren ve rHUEPO kullanimi
ile rHUEPO kullanmamayi karsilastiran alti adet Seviye Il calisma icermektedir.(131-137)

Transfiizyon insidansi ve hacmi

Dort adet RKC EUA'larin transfiizyon hacmi tizerindeki etkilerini incelemistir.(132 133,135, 136) \jeta-
analiz kemoterapi alan ve EUA tedavisi alan c¢ocuklarda transfiizyon insidansinin dustligin
gostermistir.

iki kiiciik calisma EUA’larin transfiizyon hacmi Gizerindeki etkilerini rapor etmistir.(13% 133) Sonuglar
celiskilidir.

Tromboembolik olaylar

Bir RKC tromboembolik olay insidansini rapor etmistir.(3%) EUA veya plasebo alan hastalar arasinda
onemli bir fark bulamamustir.

Mortalite

Ug calisma mortaliteyi sonug olarak rapor etmistir.(133 135 136) By verilerin meta-analizi mortalite
Uzerinde 6nemli bir fark géstermemistir, fakat calismalar klictk ve yetersizdir.

ikincil sonuglar®

Fonksiyonel ve performans durumu

Fonksiyonel veya performans durumu ile ilgili tanimlanan bir kanit yoktur.
Laboratuvar olgiimleri

Bes adet RKC EUA tedavisinin Hb iizerindeki etkilerini calismistir.(13% 132 135 136) EUA uygulanan
cocuklarda Hb’de dnemli bir artis rapor etmislerdir.
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Klinik yorum — kanser hastasi yenidogan ve pediatrik hastalarda EUA’lar (demir ile veya tek
basina)

Eriskin kanser populasyonunda EUA’larin kanserle indiklenen anemiyi tedavi etmede etkili oldugu
gosterilmistir; fakat artan 6lim ve tromboembolik olay riski ile iliskilendirilmislerdir.?

Birkac kiicik pediatrik calisma, EUA kullaniminin diisen transflizyon ihtiyacina ve Hb seviyelerinde
artisa yol acabilecegini belirtmistir; fakat ortalama sag kalim Gizerindeki etkileri bilinmemektedir.

Kemoterapi alan pediatrik hastalarda EUA’larin rutin kullanimi 6nerilmemektedir. Pediatrik
calismalar EUA'larin eriskin popllasyonda artan mortalite ve tromboembolik olaylar Gzerindeki
etkilerine karar vermek igin yetersizdir.
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€ Bu kanit siki bir sistematik gbzden gegirme slirecinden gegmemistir (ikincil sonuglar yalnizca bir veya daha fazla
primer sonucu rapor eden g¢alismalardan cikarilmistir); bu yiizden bu sonuglar dikkatle yorumlanmalidir.

3.3.6. Tibbi: yenidogan ve pediatrik kanser hastalari — oral ve/veya parenteral
demirin sonuglar lizerindeki etkisi

(]
S
= X
o] =
Q =
— = -g
= ¥ §F t
Kanit 6nermeleri - kanser (oral ve/veya - = - = =
] 5 X
parenteral demir) = = £ ] ®
= = = ) =
Kemoterapi alan yenidogan ve
pediatrik hastalarda, demir verilmeyen
e durumlar ile karsilastirildiginda, demir
K62.25 2astiridis up | up uD uD uD

tedavisinin, transflizyon insidansi veya
hacmi Gzerindeki etkileri
bilinmemektedir

Kemoterapi alan yenidogan ve
pediatrik hastalarda, demir verilmeyen
K02.26 | durumlar ile karsilastirildiginda, demir ubD ubD ubD ubD ub
tedavisinin  mortalite  Uzerindeki
etkileri bilinmemektedir.

KO: kanit 6nermeleri

vvv' =A vv=B v=C v =D UD=uygulanabilir degil

Kanit 6zeti
Hicbir calisma yenidogan veya pediatrik kanser hastalarinda oral veya parenteral demirin etkinligi
ve glvenirligini degerlendirmemistir.
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3.3.7. Tibbi: bobrek hastaligi bulunan yenidogan ve pediatrik hastalarda eritropoez
uyarici ajanlarin (demir ile veya tek basina) sonugclar tizerindeki etkisi

Kanit 6nermeleri - bobrek hastaligi (EUA -
demir ile veya tek basina)

Tutarhlik
IGenellestirilebilme

IKlinik etki
fUygulanabilirlik

IKanit

Bobrek hastaligl olan yenidogan
hastalarda, EUA tedavisinin (demir ile
K02.27 | veya tek basina) transfiizyon insidansi ubD ubD ubD ubD ubD
veya hacmi Gzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

KBY olan pediatrik hastalarda, EUA
tedavisinin (demir ile veya tek basina)
transflizyon insidansi veya hacmi
Uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

KO2.28 ub ub ub uD ub

Hemolitik Gremik sendromu olan
pediatrik hastalarda EUA tedavisinin
transflizyon insidansi Gzerindeki
etkileri belirsizdir.

K02.29

Hemolitik Gremik sendromu olan
pediatrik hastalarda EUA tedavisinin
transfliizyon hacmi lizerindeki etkileri
bilinmemektedir.

K62.30 uD uD uD uD uD

Bobrek hastaligl olan yenidogan ve
pediatrik hastalarda, EUA tedavisinin
K02.31 | (demir ile veya tek basina) ubD ubD ubD ubD ubD
tromboembolik olaylar tizerindeki
etkisi bilinmemektedir.
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Bobrek hastaligi olan yenidogan ve
pediatrik hastalarda, EUA tedavisinin
(demir ile veya tek basina) mortalite
uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

k02.32 ubD ubD ubD ubD ubD

EUA: eritropoez uyarici ajanlar, KBY: kronik bébrek yetmezligi, KO: kanit 6nermesi

v = A; ¥ =B; ¥ =C; X = D; UD: uygulanabilir degil

UYGULAMA NOKTALARI — bobrek hastaligi (EUA — demir ile veya tek basina)

Kronik bobrek hastaligi olan pediatrik hastalarda, her hastanin riskleri ve faydalarinin
degerlendirilmesinden sonra EK transflizyonundan kaginmak amagli diistikten orta dlizeye kadar

Hb hedeflerine ulasabilmek igin EUA tedavisi kullanilabilir.3, 0, ¢
a Bkz. Hasta Kan Yénetimi Rehberi: Modiil 3 — Dahili hastaliklar 04.%)

b KDIGO rehberi® pediatrik hastalar icin 110-120 g/L Hb hedefi 6nermektedir ve bazi
hastalarin daha yiksek Hb konsantrasyonlarinda yasam kalitesinde iyilesmeler olabilecegi icin
EUA tedavisinin mantikli oldugunu belirtmektedir.

C NICE rehberil® 2 yasinda ve daha biiyiik ¢ocuklarda 100-120 g/L, ve 2 yasindan kiigiik
cocuklarda 95-115 g/L Hb hedefi 6nermektedir (o yas grubunda daha disiik normal araligi).

Kronik bobrek hastaligi olan yetiskin hastalarda artan morbidite nedeniyle >130 g/L Hb
OIVECM| hedefine ulasmak igin yapilan EUA tedavisi dnerilmemektedir; bu ylzden bu limitin

pediatrik hastalara da uygulanmasi mantikli gérinmektedir.@

a Bkz. Hasta Kan Yénetimi Rehberi. Modiil 3 - Dahili hastaliklar.?

Mutlak veya fonksiyonel demir eksikligi bulunan kronik bobrek hastalarinda EUA kullanimi
daha az etkilidir.@

a Bkz. Hasta Kan Yénetimi Rehberi: Modiil 3 —Dahili hastaliklar UN13.?)
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Yenidogan ve pediatrik hastalarda aneminin 6nlenmesi veya tedavi edilmesi igin
EUA’lar endike oldugunda demir tedavisi ile kombine edilmelidir.

EK: eritrosit konsantresi, EUA: eritropoez uyarici ajan, Hb: hemoglobin, KDIGO: Kidney Disease-
Improving Global Outcomes, NICE: National Institute for Health and Care Excellence, O: éneri, UN:
uygulama noktasi

Arka plan

Anemi kronik bobrek yetmezligi (KBY) olan ¢ocuklarda yaygin bir sorundur ve glomeriiler filtrasyon
hizi (GFR) distlikce anemi riski ylkselmektedir. Bu poptilasyonda anemi genellikle diisen rHUEPO
Uretimi kaynakhdir. Demir eksikligi, bobrek hastaligi ile iliskili aneminin bir sonraki en dnemli
nedenidir ve flebotomi, diyaliz ve yetersiz beslenmeye ikincil olarak kan kaybi sonucunda olusabilir.

KBY olan ¢ocuklarda anemi artan morbidite, mortalite ve diisen yasam kalitesi riski ile iligkilidir.
rHUEPO ve demir destegi bobrek hastaligi ile iliskili anemiyi tedavi etmek amaciyla kullanilir.

KBY olan yetiskinlerde (diyalize bagh olan ve olmayanlar dahil) EUA’lar anemiyi dizeltir, EK
transfiizyonu insidansini diisiiriir ve diyalize bagli hastalarin yasam kalitesini yikseltir.?

Kanit ozeti

Uc adet sistematik derleme kanser hastasi cocuklarda EUA’larin kullanimini incelemistir. (18 138, 139)
Fakat bu derlemeler kullanilabilir bir veri saglamamistir.

Kiglk bir Seviye Il calisma hemolitik Gremik sendrom kaynakl akut renal yetmezligi olan ¢ocuklarda
rHUEPO kullaniminin transfiizyona etkisi olmadigini bildirmistir. (249

Tromboembolik olaylar

ilgili popiilasyonda higbir ¢calisma tromboembolik olaylari rapor etmemistir.
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Mortalite

Mortalite ile ilgili bir kanit tanimlanmamistir.

ikincil sonuglar
Fonksiyonel veya performans durumu

Fonksiyonel veya performans durumu ile ilgili bir kanit tanimlanmamistir.

Laboratuvar dlgiimleri

Pape (2009)149) taburculukta Hb’i rapor etmistir, ancak calisma kiiciik ve yetersizdir.

Klinik yorum — bobrek hastaligi olan yenidogan ve pediatrik hastalarda EUA’lar (demir ile veya tek
basina)

KBY’de anemi yénetimini degerlendiren, Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO)8) ve
ingiltere National Institute for Health and Care Excellence (NICE)*® tarafindan yayinlanan klinik
uygulama rehberi cocuklarda KBY yonetimi hakkinda az sayida kanit oldugunu belirtmektedir. Bu
rehber, istenmeyen sonuglardan kaginmak igin gerekli izlemleri ve tedavi ayarlamalarini
yonlendirecek uygun EUA tedavi rejimleri ve optimal demir seviyeleri hakkinda daha fazla veriye
ihtiyag oldugunu belirtmektedir.

KDIGO rehberi® EUA alan pediatrik KBY hastalarinda 110-120 g/L arasinda bir Hb diizeyinin
hedeflenmesi gerektigini 6nermektedir. Bu rehber, EUA alan tim hastalarin >%20’lik bir transferrin
ve >100 mg ferritin satlrasyonunun saglanmasi i¢in ayni zamanda demir destegi almasini
Onermektedir.

NICE rehberi®® 2 yasindan biyiik cocuklar icin 100-120 g/L ve 2 yasindan kiiciik cocuklar icin 95-115
g/L Hb hedef araligi 6nermektedir. Rehber ayni zamanda mutlak demir eksikliginin oldugu
durumlarda demir eksikligi tedavi edilmeden EUA’larin baslatiilmamasi gerektigini tavsiye
etmektedir.

FBu kanit siki bir sistematik gdzden gecirme siirecinden gegcmemistir (ikincil sonuglar yalnizca bir veya daha fazla
primer sonucu rapor eden galismalardan gikarilmistir); bu ylizden bu sonuglar dikkatle yorumlanmalidir.
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3.3.8. Tibbi: bobrek hastaligi olan yenidogan ve pediatrik hastalar — oral ve/veya
parenteral demirin sonuglar lizerindeki etkisi

Kanit 6nermeleri - bobrek hastaligi (oral ve/veya
parenteral demir)

IKanit

Bobrek hastaligl olan yenidogan ve
pediatrik hastalarda, demir tedauvisi
uygulanmasinin, uygulanmamasi ile
karsilastirildiginda transfiizyon
insidansi veya hacmi lzerindeki
etkileri bilinmemektedir.

Tutarhhk
|KI|n|k etki

S ‘Genelle§tirilebilme
‘Uygulanablllrllk

c
O

K02.33

Bobrek hastaligi olan yenidogan ve
pediatrik hastalarda, demir tedauvisi
KO2.34 | uygulanmasinin, uygulanmamasi ile ub ub ub ub ub
karsilastirildiginda, mortalite
Uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

KBY olan ve hemolitik Gremik
sendromlu rHUEPO tedavisi goren
pediatrik hastalarda, oral demir ile
karsilastirildiginda, IV demirin
transfiizyon insidansi Gzerindeki
etkileri belirsizdir.

KO2.35

KBY olan ve hemolitik Gremik
sendromlu rHUEPO tedavisi géren
pediatrik hastalarda, oral demir ile
karsilastirildiginda, IV demirin
tromboembolik olaylar tizerindeki
etkisi bilinmemektedir.

KO2.36 uD ub ubD ubD ub
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KBY olan ve hemolitik tremik
sendromlu rHUEPO tedavisi goren
pediatrik hastalarda, oral demir ile
karsilastirildiginda, IV demirin
mortalite Gzerindeki etkisi
bilinmemektedir.

K02.37 ubD ubD ubD ubD ubD

IV: intravendz, KBY: kronik bobrek yetmezligi, KO: kanit énermesi, rHUEPO: rekombinan insan
eritropoetini

v = A; ¥V =B; v =C; X =D; UD: uygulanabilir degil

Kanit 6zeti
Seviye | kanit
Bir adet sistematik derleme tanimlanmistir; fakat kullanilabilir bir pediatrik veri icermemektedir.(141)

Bir Seviye Il calisma, hemodiyalizde olan ve rHUEPO almakta olan 20 yas alti cocuk ve bebeklerde
intraven6z demir (IV) ile oral demiri karsilastirmistir.(142)

Transfiizyon insidansi ve hacmi

RKC transflizyon insidansini rapor etmistir; ancak ¢calisma yeterince glicli degildir ve iki grupta da
transfiizyon hacmi rapor edilmemistir.(142)

Tromboembolik olaylar

ilgili popiilasyonda hicbir tromboembolik olay rapor edilmemistir.

Mortalite

Mortalite ile ilgili hicbir kanit tanimlanmamistir
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ikincil sonuglar
Fonksiyonel veya performans durumu

Fonksiyonel veya performans durumu ile ilgili herhangi bir kanit tanimlanmamistir.

Laboratuvar dlgiimleri

RKC oral demir veya IV demir alan ¢ocuklar arasinda Hb’de énemli bir farklilik bulamamistir; fakat IV
demir, ferritinde daha yiiksek bir artis gdstermistir.(142)

Klinik yorum — bébrek hastaligi olan yenidogan ve pediatrik hastalarda oral veya parenteral
demir

KBY olan vyetiskinlerde IV demirin oral demir ile karsilastirildiginda ferritin ve transferrin
satlirasyonlarini ylkselttigine dair glicli kanitlar bulunmaktadir, fakat Hb’de yalnizca kiglk bir artis
yaratmaktadir.* |V demir EUA ihtiyacinda &nemli bir dists ile iliskilendirilmis ve mortalite
Uzerinde 6nemli bir fark yaratmamustir.

KDIGO ve NICE rehberlerinin ikisi de ¢ocuklarda KBY yonetimi ile ilgili gok az sayida kanit oldugunu
vurgulamaktadir.(*8 19)

KDIGO rehberi EUA alan tim pediatrik hastalarin >%20 transferrin ve >100 mg ferritin
satlirasyonunu saglamak icin demir destegi almasini dnermektedir. 18

NICE rehberleri EUA tedavisi almakta olan ve KBY kaynakli anemisi olan kisilerde, demir durumunun
dizeltilmesi ve korunmasini 6nerir. Bu hastalara <%6 hipokromik eritrosit veya 29 pg’nin altinda
(serum ferritin >800 mcg/L degilse) bir retikilosit Hb icerigi (veya esdeger) hedefinin saglanmasi
amaciyla demir tedavisi 6nerilmelidir.

NICE rehberi de demir eksikligi olan ve EUA tedavisi ve hemodiyaliz alan cocuklara IV demir
verilmesini onerir.’® Hemodiyaliz almayan cocuklarda oral demir degerlendirilmelidir. Eger ¢cocuk
intolerans gosteriyorsa veya hedef Hb seviyesi 3 ay icerisinde saglanamamissa IV demir
onerilmelidir. Rehber, EUA almakta olan KBY’li cocuklarda kullanilan yaklasimin (6rn. IV demirin
disiik dozda ve yiiksek siklikta uygulanmasi) tiim cocuklar icin uygun olabilecegini belirtmektedir.

Ciddi KBY olan yenidoganlarda (<28 glinliik), demir desteginin baslatilmasi ve EUA tedavisinin
degerlendirilmesine rehberlik edecek hi¢ kanit bulunmamaktadir ve konuyla ilgili tecriibe kisithdir.
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3.3.9. Tibbi: orak hiicre hastaligi olan yenidogan ve pediatrik hastalar -
hidroksilirenin etkisi

(]
=
5 =
Q@ =
2 E= 2
= 5 g s
.. . = T = L E
Kanit 6nermeleri - S £ £ o ®
= = == 2 =
OHH olan yenidogan hastalarda
K62.38 hidroksilirenin transflizyon insidansi UD UD UD UD UD

ve hacmi Gzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

OHH olan pediatrik hastalarda
K02.39 | hidroksiiire transfiizyon insidansini I’ AL s AL I’
disirmektedir.

OHH olan yenidogan hastalarda
K02.40 | hidroksilirenin inme {izerindeki etkisi ub ub ub ub ub
bilinmemektedir.

OHH olan pediatrik hastalarda
KO2.41 | hidroksiiire inme insidansini I I I A I
dusliirmektedir.

KO: kanit nermesi, OHH: orak hiicre hastalig

v = A; ¥v =B; ¥ =C; X = D; UD: uygulanabilir degil
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Oneri - orak hiicre hastalig (hidroksiiire)

Orak hiicreli anemisi olan pediatrik hastalarda, hidroksilre transfiizyon insidansini ve
inme insidansini azaltabilir.2 1214 (Derece B)

3Bkz. 02-5 ve UN22.

UYGULAMA NOKTASI — orak hiicre hastaligi (hidroksiiire)

Orak hicreli anemisi olan 9 aydan biiylik pediatrik hastalarda, hidroksilre vazo-okliiziv
agri krizleri ve akut gogiis sendromlarini azaltmak igin dnerilmelidir.

UN: uygulama noktasi, O: éneri

Arka plan

Orak hiicre hastaligi (OHH), HbS allelinin homozigot kalitimi veya o allelin heterozigot kalitimi ve HbC
veya beta talasemi gibi beta globin geninin baska bir anormalliginin bilesimi nedeniyle ortaya
¢ikmaktadir. Aberran hemoglobin (HbS) deoksi formda polimerize olmaktadir ve eritrositi bir orak
sekline sokmaktadir. Bu orak hiicreler kan damarlarinda tuzaklanabilir ve vazo-okliizyon ve doku
iskemisine sebep olabilir.

OHH’nin pediatrik hastalardaki klinik belirtileri; tekrarlayan vazo-oklizif nobetler (6rn. daktilit,
kemik agrisi, karin agrisi, akut g6glis sendromu), splenik sekestrasyon, hemoliz, aplastik krizler,
priapizm, enfeksiyon ve inmedir.

Gelismis Ulkelerdeki cogu OHH hastasi cocugun yetiskinlige kadar yasamasi beklenmektedir; ancak
yine de OHH olan hastalar 6nemli derecede diisik yasam beklentisine sahiptir.

Hidroksilire hastalik modifiye edici bir ajan olarak taninmis, yetiskinlerdeki etkinligi ve glvenirligi
kanitlanmistir. Akut g6gis krizleri dahil vazo-oklizif krizleri azalttigl, hastaneye yatisi distrdigi ve
yasam kalitesini arttirdigi rapor edilmistir.
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Kanit ozeti

Dort adet sistematik derleme OHH olan ¢ocuklarda hiroksiiire kullanimini incelemistir. (14 143-145) ki
adet uygun Seviye Il calisma saptanmistir.(146 147) Biri Hindistan’da gerceklestirilen, ciddi OHH olan
5-18 yas arasi ¢ocuklarda hidroksitireyi plasebo ile karsilastiran kiiglik, tek merkezli bir galismadir.
Digeri ise ciddiyeti ayirmadan, OHH olan 9 ile 18 ay arasi bebeklerde hidroksilirenin etkinligini ve
glvenirligini degerlendiren ¢ok merkezli bir ¢alismadir (BABY HUG).47) Diger bir calismada ise OHH
olan gocuk ve adolesanlarda hidroksitirenin etkinligi degerlendirilmistir.

Transfiizyon insidansi ve hacmi

iki calisma da hidroksiiire alan c¢ocuklarda transfiizyon insidansinda énemli bir diisiis rapor
etmistir. (146, 147)

inme

Bir calismada klinik inme oranlarinda azalma oldugu bulmustur.(4)
ikincil sonuglare

Fonksiyonel veya performans durumu

Bir calisma Bayley Scales of Infant and Toddler Development Mental Development Index (MDI) ve
Vineland Adaptive Behaviour Scales kullanarak nérogelisimi analiz etmistir.**”) Calisma tedavi
gruplari arasinda 6nemli bir fark rapor etmemistir.

Laboratuvar ol¢iimleri

iki calisma da hidroksiiirenin total Hb ve fetal Hb konsantrasyonlarini yiikselttigini rapor etmistir. (146
147)

& Bu kanit siki bir sistematik gozden gecirme siirecinden gegmemistir (ikincil sonuglar yalnizca bir veya daha fazla
primer sonucu rapor eden calismalardan ¢ikarilmistir); bu yiizden bu sonuglar dikkatle yorumlanmahdir.

Vazo-okliizif olaylar ve akut gégiis krizleri

Bir calisma hidroksitirenin toplam agrili ndbetleri ve daktiliti azalttigini rapor etmistir.(*4?) Plasebo
alan cocuklarda agri neredeyse iki kat daha sik ve daktilit 5 kat daha yaygin gorilmdistir. Diger
calisma ortalama vazo-okluizif kriz sayisinda bir diisiis rapor etmistir.(146)

Wang ve arkadaslarinin (2011) ¢calismasinda®#”) hidroksitirenin akut gégiis sendromu geciren bebek
sayisini dustirdigu rapor edilmistir.
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Klinik yorum — OHH olan yenidogan ve pediatrik hastalarda hidroksiiire

Hidroksilirenin transflizyon ve inme insidansini disirmede etkili oldugu bulunmustur.
Hidroksilirenin EK transflizyonuna maruz kalmada yarattigi dists onemlidir ¢linki bu etkisi
alloimmiinizasyon dahil transfiizyonla iligkili istenmeyen olay riskini diisirmektedir. Hidroksiire ile
tedavi edilen gocuklarda bilinen artmis orta dereceli ve genellikle geri déndurilebilir sitopeni riski
bulunmaktadir; bu riskler gézlenmeli ve uygun sekilde yonetilmelidir.

NIH rehberi, orak hiicreli anemisi olan tiim hastalarin ve ailelerinin hidroksilire hakkinda egitilmeleri
gerektigini belirtmektedir.7% 9 ay ve daha biiyiik bebeklerde ve orak hiicreli anemisi olan ¢cocuk ve
ergenlerde agri, daktilit, akut gogis sendromu ve anemi gibi OHH ile iliskili komplikasyonlari
azaltmak icin, hastaligin ciddiyetine bakilmaksizin, hidroksiiire tedavisi énerilmelidir.(74)

OHH olan ve artmis inme riski bulunan pediatrik hastalarda — artmis TKD velositesi veya MR
gorlintlilemede goriilen sessiz infarktlar ile tanimlanan — inme riskini diistirmek igin profilaktik EK
transfiizyonlari  &nerilir. Faz [l TWIiTCH c¢alismasi’® OHH olan pediatrik hastalarda EK
transflizyonunu hidroksitre ile karsilagtiran bir esit etkinlik ¢alismasidir. Calisma erken
durdurulmustur, c¢lnkl hidroksilirenin  kan akisinin ortalama TKD velositesini dlisirmede
transflizyonlar kadar etkili oldugu gorilmustir.

3.3.10. Tibbi: Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalar - genel
Arkaplan

Major ameliyata giren pediatrik hastalar kan kaybi riski ile karsi karsiyadir ve dokulara oksijen
tasinmasinin artirilmasi igin perioperatif EK transflizyonuna ihtiya¢ duyabilirler.

Onemli derecede kan kaybi riski tasiyan elektif ameliyata giren pediatrik hastalarin preoperatif
olarak tam kan sayimlari yapilmal ve demir depolari degerlendirilmelidir. Preoperatif anemi
saptandigi zaman etiyolojisini belirlemek uygun tedavi secimi agisindan énemlidir.
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3.3.11. Tibbi: Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalar — eritropoez uyarici

ajanlarin (demirle veya tek basina) sonuglar lizerine etkisi

Kanit 6nermeleri -

IKanit

Tutarhlik

IKlinik etki

IGenellestirilebilme

fUygulanabilirlik

Ameliyat gereken yenidogan
hastalarda, EUA tedavisinin (demir ile
K02.42 | veya tek basina), transfiizyon insidansi
veya hacmi Uzerindeki etkileri
belirsizdir.

X

AN

Ameliyat gereken pediatrik
hastalarda, EUA tedavisinin (demir ile
veya tek basina), transflizyon insidansi
Uzerindeki etkileri belirsizdir.

K02.43

ubD

v

Ameliyat gereken pediatrik
hastalarda, EUA tedavisinin (demir ile
veya tek basina), transflizyon hacmi
Gzerindeki etkileri bilinmemektedir.

KO2.44 uD

ub

ub

ub

ub

Kalp ameliyati gereken yenidogan
hastalarda, EUA verilmemesi ile
K02.45 | karsilastirildiginda, EUA tedavisinin|
tromboembolik olaylar Gzerindeki
etkileri belirsizdir.

ubD

ubD

Kardiyak olmayan ameliyat gereken
yenidogan hastalarda, EUA tedavisinin
KO2.46 | (demir ile veya tek basina) uD
tromboembolik olaylar Uzerindeki
etkileri bilinmemektedir.

ub

ub

ubD

ubD

. Ameliyat gereken pediatrik
KO2.47 | hastalarda, EUA tedavisinin (demir ile ub
veya tek basina) tromboembolik

ub

ub

ubD

ubD
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olaylar Uzerindeki etkileri
bilinmemektedir .

Kalp ameliyati gereken yenidogan
hastalarda, EUA verilmemesi ile

K02.48 | karsilastirildiginda, EUA tedavisinin | ubD ubD v v
mortalite uzerindeki etkileri
belirsizdir.

Kardiyak olmayan ameliyat gereken
yenidogan hastalarda, EUA tedavisinin
(demir ile veya tek basina) mortalite
Uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

KO2.49 uD uD uD uD uD

Ameliyat gereken pediatrik
hastalarda, EUA tedavisinin (demir ile
veya tek basina) mortalite lUzerindeki
etkileri bilinmemektedir .

K02.50 ub ub ub ub ub

Kraniosinositoz ameliyati gereken
pediatrik hastalarda EUA tedavisi kan
transflizyon insidansini
dusliirmektedir.

KO2.51 I uD v I I

KO: kanit 6nermeleri, EUA: eritropoez uyarici ajan

v = A; ¥V =B; ¥ = C; X = D; UD: uygulanabilir degil

UYGULAMA NOKTASI -cerrahi (EUA’lar demir ile veya tek basina)

SI\VER | Yenidogan ve pediatrik cerrahi hastalarda EUA, yalnizca pediatrik hematologa
danisarak recete edilmeli ve demir tedavisi ile kombine edilmelidir.

EUA: eritropoez uyarici ajan, UN: uygulama noktasi
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Kanit ozeti

Farkl kalitelerde (i¢c adet Seviye Il calisma bulunmustur.(248-150) ki calisma(48 149 yenidoganlarda
yapilmistir; digeri®> ise kranyosinostoz operasyonu geciren bebek ve kiiciik cocuklarda yapilmistir.

Transfiizyon insidansi ve hacmi

iki calisma EUA’larin transfiizyon insidansi ve hacmi lizerindeki etkilerini rapor etmistir.(148 149) By
calismalar celisen sonuclar rapor etmistir; fakat iki calisma da kiglk ve yetersizdir. Kraniosinositoz
cerrahisi yapilan olgularda EUA’larin kan transfiizyon insidansini ve hacmini azalttigina dair bir adet
sistematik derleme bulunmaktadir.(*5

Tromboembolik olaylar

Bir calisma EUA’larin kalp ameliyatina giren yenidogan hastalarda serebral infarkt ve dural sinis
trombozu insidansi (izerindeki etkilerini rapor etmistir.t8) Hicbir calisma diger bebeklerde veya
ameliyata giren daha bliylk cocuklarda tromboembolik olaylari rapor etmemistir.

Mortalite

Bir calisma mortalitede bir fark bulamamistir, fakat calisma kiiciik ve yetersizdir.(*8) Hicbir calisma
diger bebeklerde veya daha bliylk cocuklarda mortalite oranlarini rapor etmemistir.

ikincil sonuglar®
Fonksiyonel veya performans durumu

Bir calisma nérogelisimsel sonuglar agisindan bir fark bulamamistir, ancak calisma yetersizdir.(148)
Hicbir calisma diger bebeklerde veya daha blyik cocuklarda fonksiyonel veya performans
durumunu rapor etmemistir.

Laboratuvar olgiimleri

Bir calismada kranyofasiyal ameliyata giren ve rHUEPO uygulanan ¢ocuklarda Hb’de baz sinirdan bir
yiikselig rapor edilmistir.(50- 151
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h Bu kanit siki bir sistematik gézden gecirme siirecinden gecmemistir (ikincil sonuglar yalnizca bir veya daha fazla
primer sonucu rapor eden g¢alismalardan ¢ikarilmistir); bu yizden bu sonuglar dikkatle yorumlanmalidir

3.3.12. Tibbi: ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalar — oral ve/veya

Kanit onermeleri - cerrahi (oral ve/veya
parenteral demir)

parenteral demirin sonuglar lizerine etkisi

IKanit

Tutarhhk

|Klinik etki

KO2.52

Ameliyata giren yenidogan ve
pediatrik hastalarda, tedavi
olmayan durumlar ile
karsilastinldiginda, demir
tedavisinin transflizyon
insidansi veya hacmi Uzerindeki
etkileri bilinmemektedir.

ub

ub

ub

‘Genelleﬁirilebilme

ub

‘Uygulanabilirlik

ub

K02.53

Ameliyata giren yenidogan ve
pediatrik hastalarda, tedavi
olmayan durumlar ile
karsilastinldiginda, demir
tedavisinin mortalite Gzerindeki
etkileri bilinmemektedir.

ub

ubD

ubD

ubD

ubD

KO: kanit dnermesi

v = A; ¥ =B; ¥ =C; X = D; UD: uygulanabilir degil
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ONERI - cerrahi(oral ve/veya parenteral demir)

Demir eksikligi anemisi olan veya riski tasiyan cerrahi hastalarda preoperatif demir
tedavisi 6nerilmektedir.? (Derece C)

2 Bkz. Hasta Kan Yénetimi Rehberi: Modiil 2 — Perioperatif 04.()

UYGULAMA NOKTALARI - cerrahi(oral ve/veya parenteral demir)

Onemli derecede kan kaybi beklenen yenidogan ve pediatrik cerrahi hastalarda EK
transflizyonunu en aza indirme amaciyla preoperatif anemi ve demir eksikligi?
tanimlanmali, degerlendirilmeli ve yénetilmelidir.?

@ Demir eksikligi, normal Hb diizeyi ile birlikte de olabilir.

b Optimal doz stratejisi hakkinda daha fazla bilgi icin Bkz. Ek H (Pediatrik hemoglobin
degerlendirmesi ve optimizasyonu taslagi).

UN 24’Gn uygulanabilmesi icin hastalar miimkiin olan en erken zamanda
degerlendirilmelidir ki; ameliyat, hastanin Hb ve demir depolarinin optimizasyonu ile
koordine edilebilsin.

Hb: hemoglobin, UN: uygulama noktasi, O: éneri, EK: eritrosit konsantresi

Kanit ozeti

Hicbir calisma ameliyata giren yenidogan veya pediatrik hastalarda oral veya IV demirin etkinligi ve
glivenirligini incelememistir.

Klinik yorum — ameliyata giren pediatrik veya yenidogan hastalarda oral veya parenteral demir

Pediatrik cerrahi ortamdaki kanit yetersizligi nedeniyle yetiskin literatlirinden kanitlarla bir 6neri
olusturulmustur.#® Majér ameliyata girecek olan tiim bebek ve cocuklarin demir eksikligi icin rutin
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teste tabi tutulmasi 6nerilmemektedir, fakat riski olan hastalarda risk faktorleri degerlendirilmeli ve
algoritma bazli laboratuar arastirmasi ve tedaviler yapilmalidir (bkz Ek H).

3.3.13. Kritik hasta term ve terme yakin yenidoganlar ve pediatrik hastalar - genel

Arkaplan

YBU’ye kabul edilen kritik yenidogan ve cocuk hastalar genellikle stabil anemi durumunda yiiksek EK
transfiizyonu alma riski altindadir.

Yogun bakim ortamindaki yenidogan ve pediatrik hastalar yenidoganlarin fizyolojik anemisi, daha
kiicik toplam kan hacimleri, kan testleri veya bosa giden kayiplar (santral ventz ve arteriyel
kateterizasyon sirasinda) nedeniyle goreceli yiksek flebotomi kayiplari, ameliyatla iliskili kan
kayiplari ve malntrisyon gibi sebepler nedeniyle anemi riski tasirlar.

Demir eritropoiezin ana regulatorlerinden biridir; bu yizden disik demir stoklari ve besinsel alim,
Hb ylkselmesini kisitlayabilir. EUA’lar eritrositlerin kemik iliginde tUretimini tesvik edebilir.

Yetiskin populasyonda EK transfiizyonlari risk ve morbidite ile iliskilendirilebilse de EUA tedavisi gibi
transflizyona alternatif tedaviler de komplikasyonsuz degildir.

3.3.14. Term ve term’e yakin kritik yenidogan ve pediatrik hastalar — eritropoez
uyarici ajanlarin (demir ile veya tek basina) sonugclar lizerindeki etkisi

(]
S
— v
0 =
Q =
— = Q
x = 5 e
Kanit dnermeleri - kritik hasta (EUA’lar — demir = = 2 3 ‘—;
ile veya tek basina) = S £ o gL
= = = © =!
Kritik yenidogan hastalarda, EUA
K52.54 tedavifinin (<-jer-nir ile veya tek barsma) UD UD UD UD UD
transflizyon insidansi veya hacmi
Uzerindeki etkileri bilinmemektedir.
K62.55 | Kritik pediatrik hastalarda, yalniz v JIY uD Y, J
demir ile karsilastirildiginda, EUA

INSAN KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI
PROGRAM OTORITESI

113



Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Yo6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Soézlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

tedavisi + demirin transfiizyon hacmi
veya insidansi tGzerindeki etkisi
belirsizdir.

Kritik yenidogan ve pediatrik
hastalarda, EUA tedavisinin (demir ile
KO2.56 | veya tek basina) tromboembolik ubD ubD ubD ubD
olaylar Gizerindeki etkileri
bilinmemektedir.

ubD

Akut respiratuvar yetmezligi olan
kritik pediatrik hastalarda, yalniz
K02.57 | demir ile karsilastirildiginda, EUA v ubD ub I
tedavisi + demirin mortalite

Uzerindeki etkileri belirsizdir.

Kritik yenidogan hastalarda, EUA
tedavisinin (demir ile veya tek basina)
mortalite Gzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

KO2.58 uD uD ub ub

ubD

KO: kanit 6nermesi, EUA: eritropoez uyarici ajan

v = A; ¥ =B; ¥ = C; X = D; UD: uygulanabilir degil

UYGULAMA NOKTASI — kritik hasta (oral ve/veya parenteral demir)

Kritik hastaligl olan pediatrik hastalarda EUA’lar rutin olarak kullanilmamalidir.?

Bakim®

@ Bu nokta EUA’larin kritik hastaligi bulunan yetiskin hastalarda mortalite izerindeki
etkisizligine dayanmaktadir. Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modil 4 — Yogun

EUA: eritropoez uyarici ajan, UN: uygulama noktasi, O: éneri
" Erken dogan ve disik agirlikh bebekler ile ilgili dneriler 6nceki bélimde mevcuttur.
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Kanit ozeti

Zayif ve yeterli kalitede iki Seviye Il calisma, kritik pediatrik hastalarda EUA’larin kullanimini
incelemistir.(152 153)

Transfiizyon insidansi ve hacmi

iki calisma da transfiizyon insidansini bildirmistir.(>2 153)  Bu calismalarin bir meta-analizi EK
transfliizyonlari insidansinda veya hasta basina ortalama transflizyonlarda 6nemli bir farkhlik
gostermemistir.

Bir calisma EUA tedavisinin transfiizyon hacmini degistirmedigini bildirmistir.(*>3 Fakat yazida rapor
edilen sonuglar kullanilarak yapilan bir yeniden-analiz, demirle birlikte rHUEPO’nun transfiize edilen
EK hacmini diisirmede 6nemli bir faydasini gostermistir.

Tromboembolik olaylar

Higbir calisma tromboembolik olaylari degerlendirmemistir.

Mortalite

Bir calisma mortalite oranlarini rapor etmistir.(*>3) iki tedavi grubunda da élim olmamustir.
ikincil sonuglar’

Fonksiyonel veya performans durumu

Bu calismalar fonksiyonel veya performans durumunu rapor etmemistir.

Laboratuvar olgiimleri

iki calisma da laboratuar olgiimlerini rapor etmistir — hematokrit ve ferritin — ancak sonuglar
celiskilidir.(152153)

I Bu kanit siki bir sistematik gézden gecirme siirecinden gegmemistir (ikincil sonuglar yalnizca bir veya daha fazla
primer sonucu rapor eden galismalardan cikarilmistir), bu yizden bu sonuglar dikkatle yorumlanmalidir.
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3.3.15. Term ve terme yakin kritik yenidogan ve pediatrik hastalar — oral ve/veya
parenteral demirin sonuglar lizerindeki etkisi

Kanit 6nermeleri - kritik hasta (oral ve/veya
parenteral demir)

Tutarlilik
IGenellestirilebilme

IKlinik etki
fUygulanabilirlik

IKanit

Kritik yenidogan ve pediatrik
hastalarda, demir almayanlar ile
K02.59 | karsilastirildiginda, demir tedavisinin uD uD ubD ubD uD
transflizyon insidansi veya hacmi
Uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

Kritik yenidogan ve pediatrik
hastalarda, demir almayanlar ile
K02.60 | karsilastirildiginda, demir tedavisinin ubD ubD ubD ubD ubD
mortalite Gzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

KO: kanit dnermesi
v = A; ¥V =B; ¥ =C; X = D; UD: uygulanabilir degil

UYGULAMA NOKTASI — kritik hasta (oral ve/veya parenteral demir)

Kritik pediatrik hastalar 6nerilen besin aliminin saglanmasi igin gerektigi kadar demir

UNZ7 destegi almahdir.

UN: uygulama noktasi
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Kanit ozeti

Hicbir calisma vyenidogan veya pediatrik hastalarda oral veya iV demir kullanimini
degerlendirmemistir.

Klinik yorum —term ve terme yakin kritik yenidogan ve pediatrik hastalarda oral ve/veya
parenteral demir

Kritik yenidogan ve pediatrik hastalarin yeterli alimi veya énerilen giinliik alimi (OGA) saglamalari
icin yeterli besinsel demir almaya devam etmeleri énemlidir. Eger yeterli alim veya OGA besinsel
anlamda karsilanamiyorsa demir destegi onerilir.

3.4. Kan bilesenlerinin sonuglar lizerindeki etkisi

Soru 3 (Girisimsel soru)

Yenidogan/pediatrik hastalarda taze donmus plazma (TDP), kriyopresipitat, fibrinojen ve/veya
trombosit konsantresi transflizyonunun hasta sonuglari Gzerindeki etkileri nelerdir?

Arka plan

Sistematik gézden gecirme yenidogan ve pediatrik hastalarda bes girisim icin kanitlari incelemistir:
taze donmus plazma (TDP), fibrinojen konsantresi, kriyopresipitat, trombosit konsantresi
transflizyonu veya bu uriinlerin kombinasyonu.

TDP normal plazmada bulunan tiim koaglilasyon faktérlerini icermektedir ve yenidogan ve pediatrik
hastalarda koagtilasyon anormalliklerinin dizeltilmesinde 6ncelikli olarak transfiize edilir.

TDP uygulamasi enfeksiyon, alerjik reaksiyonlar, hemoliz, TACO ve TRALI gibi bir dizi yan etki ile
iliskilendirilmistir. Bu yizden TDP transflizyonunun risk ve faydalari kullanimdan 6énce dikkatle
degerlendirilmelidir.

Kriyopresipitat hastalara hipofibrinojeneminin dizeltilmesi amaciyla verilir. Kriyopresipitat
transfliizyonunun primer nedenleri:

e Masif kan kaybi sirasinda hemostatik destek
e Birinvaziv islem sirasinda ya da 6ncesinde dislik fibrinojen ve aktif kanama

INSAN KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI
PROGRAM OTORITESI

117



Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Yo6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Soézlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

e Disfibrinojenemi (fonksiyon bozuklugu vyaratan fibrinojen molekilinin yapisal
anormallikleri)
e Birinvaziv islem sirasinda ya da 6ncesinde aktif kanama

Fibrinojen ayni zamanda hipofibrinojenemisi olan hastalara da uygulanabilir.*

Trombosit transfiizyonlari genellikle kritik hastalarda trombositopeninin diizeltilmesi igin kullanilir.
Trombosit transflizyonu kullanimi  bakteriyel enfeksiyon (kontaminasyona bagh), alerjik
reaksiyonlar, febril reaksiyonlar, ven6z tromboembolizm, TRALI ve TACO gibi bir dizi yan etkiyle
iliskilendirilmistir. Bu ylzden kritik hastalarda trombosit transflizyonu riskleri ve faydalar
degerlendirilerek dikkatle kullanilmahdir. Trombosit transflizyonlarinin primer nedenleri:

e Birinvaziv islem sirasinda veya 6ncesinde disiik trombosit sayisi ve aktif kanama

e Kemoterapi sonrasi profilaksi

e Kemikiligi transplantasyonu

e Trombosit fonksiyonunu etkiledigi bilinen veya siiphelenilen bozukluk (edinsel veya kalitsal)

Genel olarak sistematik taramada (i¢ adet Seviye | ¢calisma, yedi Seviye Il calisma ve sekiz Seviye |l
calisma tanimlanmistir.

*Bkz.Turk Hematoloji Dernegi Nadir Faktor Eksiklikleri Tani Ve Tedavi Kilavuzu 2013 (www.thd.org.tr)

3.4.1. Preterm ve diisiik dogum agirlikli bebekler — taze donmus plazmanin sonuglar
uzerindeki etkisi

(]

£
s =
2 =
= = S
3 ki
Kanit dnermeleri - Preterm ve diisik dogum = s = E 3
agirlikli bebekler (TDP) G E = 3 >

Preterm (<32 hafta) veya disiik dogum
e agirlikh bebeklerde (<1500 g), TDP

KO3.1 v | v uD N v

uygulanmasi ya da uygulanmamasinin
mortalite Gzerindeki etkileri belirsizdir.
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Preterm (<32 hafta) veya diisiik dogum
agirhkli bebeklerde (<1500 g), TDP
uygulanmasi ya da uygulanmamasinin iVK
Gzerindeki etkileri belirsizdir.

KO3.2

v

ub

Y

Preterm (<37 hafta) bebeklerde, TDP
uygulanmasi ya da uygulanmamasinin
KO3.3 | transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen ubD
olaylar lizerindeki etkileri
bilinmemektedir.

ubD

ubD

ubD

ubD

Preterm (<37 hafta) bebeklerde, TDP
uygulanmasi ya da uygulanmamasinin
transflizyon hacmi veya insidansi
Gzerindeki etkileri bilinmemektedir.

KO3.4 ubD

ubD

ubD

ubD

ubD

Preterm (<37 hafta) bebeklerde, farkli
KO3.5 | TDP uygulama stratejilerinin mortalite ubD
Gzerindeki etkileri bilinmemektedir.

ub

ub

ub

ub

Preterm (<37 hafta) bebeklerde, farkli bir
TDP stratejisi ile karsilastirildiginda,
TDP’nin kanama olaylari Gzerindeki
etkileri bilinmemektedir.

KO3.6
ubD

ub

ub

ub

ub

Preterm (<37 hafta) bebeklerde, farkli bir
TDP stratejisi ile karsilastirildiginda,
KO3.7 | TDP’nin transfiizyonla iliskili ciddi ubD
istenmeyen olaylar tizerindeki etkileri
bilinmemektedir.

ub

ub

ub

ub

Preterm (<37 hafta) bebeklerde, farkli bir
TDP stratejisi ile karsilastirildiginda,
TDP’nin transflizyon hacmi veya insidansi
Gzerindeki etkisi bilinmemektedir.

KO3.8 ubD

ub

ub

ub

ub

IVK: intraventrikiler kanama, KO: kanit nermesi, TDP: taze donmus plazma

v = A; ¥ =B; ¥ =C; X =D; UD: uygulanabilir degil
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UYGULAMA NOKTASI-Preterm ve diisiik dogum agirlikh bebekler (TDP)

Yenidogan ve pediatrik hastalarda TDP, kriyopesipitat veya fibrinojen konsantresi
transflizyonu karari verirken, potansiyel riskler ve faydalar dikkate alinmalidir; yalnizca

29 laboratuvar sonuclari degil, hastanin klinik durumu da g6z 6niinde bulundurulmahdir.
UN
Karari etkileyebilecek faktorler, aktif kanama (K vitamin eksikligi, karaciger fonksiyon

bozuklugu, DiK), koagiilasyon durumunu etkileyen ilaclar ve dogumsal (spesifik faktor
eksikligi) veya edinsel kanama bozukluklaridir.

TDP: taze donmus plazma, UN: uygulama noktasi
Kanit 6zeti
Seviye | kanit

Dort adet Seviye Il calisma igeren, bir iyi kalite Seviye | ¢alisma‘*®® ve bir seviye Il ¢alisma(*>%)
saptanmistir.

Derleme, ¢cok diisik dogum agirhigi olan veya 32 haftalik veya daha az gebelik siresinde dogmus ve
72 saatten az suredir hayatta olan 940 preterm bebegi icermistir. Yazarlar, TDP kullanilarak hacim
artisinin kontrol grubuyla (tedavisiz) karsilastinldiginda, mortalite ve peri/intraventrikiler kanama
(P/IVK) Gizerindeki etkilerini incelemistir.

Seviye Il kanit

Northern Neonatal Nursing Initiative (NNNI) tarafindan gerceklestirilen bir Seviye Il ¢alisma, daha
ileri analiz icin incelenmistir.(>® Bu calisma, 32 haftalik gebelikten énce dogan 776 preterm bebegi
kapsayan, 18 Birlesik Krallik maternite Unitesinde gerceklestirilen yeterli kalitede ¢cok merkezli bir
RKC dir.

Mortalite

Seviye | calisma,®® {ic RKC’nin meta-analizinde TDP uygulanan ve TDP verilmeyen veya plasebo
verilen preterm bebeklerde mortalite insidansini incelemistir ve tedavi gruplari arasinda bir fark
bulamamistir.
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Seviye Il calisma!*®® alti haftadan énce veya taburculuk 6ncesi mortalitede veya taburculuk éncesi
respiratuar distress, iIVK, nekrotizan enterokolit veya diger sebeplere dayali, nedeni spesifik olan
mortalitelerde bir farklilik bulamamistir.

NNNI c¢alismasindan sonra sag kalanlar 2 yil boyunca takip edilmistir.*>”) 1-23 aylik bebeklerde,
nedeni spesifik mortalite igin alt grup analizleri yapilmistir. Kronik akciger hastaligi, ani beklenmeyen
olim, enfeksiyon veya diger sebeplere bagl mortalitede dnemli bir fark gortilmemistir.

Kanama olaylari

32 haftadan once dogan 120 prematiire bebegin meta-analizi, TDP verilen bebekler ile tedavi
uygulanmayan kontrol grubu karsilastirildiginda, P/iVK (herhangi bir derecede) insidansinda bir
farkhhk gériilmemistir.*> P/iVK (herhangi bir derece) ile P/iVK derece 2-4 arasinda da énemli bir
fark bulunamamistir; fakat karsilastirmalarin ikisi de yeterince gui¢lii degildir.

Baslangic NNNI calismasi,*°6) 6 hafta sag kalan bebekler arasinda iVK (herhangi bir derece),
subependimal iVK veya ciddi iVK arasinda da énemli bir fark bulamamustir.

Transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olaylar
Hicbir calisma transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olay rapor etmemistir.
Transfiizyon hacmi ve insidansi

Hicbir calisma transflizyon hacmi veya insidansini rapor etmemistir.

Seviye Il kanit

italya’da 17 yenidogan YBU’de yapilan 3506 basvurunun degerlendirildigi prospektif, gézlemsel bir
calismadir. Bu c¢alismada bir yillik bir déonemde TDP verilen yenidoganlar incelenmistir. TDP
hastalarin  %37’sinde kanama nedeniyle, %63’inde profilaksi nedeniyle uygulanmis,
transfizyonlarin %60’'inin kendi rehberlerine uygun olmadigi belirtilmistir. Mortalite TDP verilen
grupta verilmeyenlere gore daha yiliksek bulunmus (%25.5 vs %3.4, p<0.001), koagulasyon test
sonuglarinin kanama epizodlari ile iliskisi gdsterilememistir.(1>%
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Klinik yorum — TDP’nin preterm ve diisiik dogum agirlikli bebeklerde kullanimi

Mevcut kisith bilgiler TDP’nin rutin uygulamasinin preterm bebeklerde mortalite lizerinde bir etkisi
olmadigini géstermektedir. TDP’nin intraventrikiiler kanamayi 6énlemek ve sepsiste intravaskiler
kan hacmini artirmak icin kullaniminin da etkisi gosterilememistir. Yine de, koaglilopatinin etken
faktor oldugu kritik kanamalarin tedavisinde TDP’nin bir rolG olabilir. TDP uygulanmasi
planlandiginda riskler ve faydalar degerlendirilmelidir.

3.4.2. Preterm ve diisiik dogum agirlikh bebekler — trombosit transfiizyonunun
sonuglar uzerindeki etkisi

Kanit 6nermeleri - preterm ve diisiik dogum
agirhkli bebekler (trombosit transflizyonu)

IKanit

Tutarlilik

|Klinik etki
‘Genelleﬂirilebilme

Preterm (<32 hafta) veya asiri diislik
dogum agirlikli (<1000 g) bebeklerde,
trombosit transflizyonu yapilmayan
durum ile karsilastirildiginda,
trombosit transflizyonunun mortalite
Uzerindeki etkileri belirsizdir.

< ‘Uygulanabilirlik

KO3.9

Trombositopenisi olan ve YYBU’ye
kaldirilan yenidoganlarda, trombosit
transflizyonu yapilmayan durum ile
karsilastirildiginda, trombosit
transfiizyonu artmis VK riski ile
iliskilendirilebilir.

K03.10 v IS X I v

Preterm (<37 hafta) bebeklerde,
trombosit transflizyonu yapilmayan
durum ile karsilastirildiginda,
trombosit transfiizyonunun VK
disinda kanama olaylari tizerindeki
etkisi bilinmemektedir.

KO3.11 uD uD ub ub uD

INSAN KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI
PROGRAM OTORITESI

122



Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Yo6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Soézlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

Preterm (<37 hafta) bebeklerde,
trombosit transflizyonu yapilmayan
durum ile karsilastirildiginda,
K03.12 | trombosit transfiizyonunun ub ub ub ub ub
transflizyonla iliskili ciddi istenmeyen
olaylar Gizerindeki etkisi
bilinmemektedir.

Preterm (<37 hafta) bebeklerde,
trombosit transflizyonu yapilmayan
durum ile karsilastirildiginda,
trombosit transfiizyonunun
transfiizyon hacmi veya insidansi
Uzerindeki etkisi bilinmemektedir.

KO3.13 uD uD ub ub uD

IVK: intraventrikiler kanama, KO: kanit énermesi, YYBU: yenidogan yogun bakim tnitesi
v = A; ¥~ =B; ¥ =C; X=D; UD: uygulanabilir degil

UYGULAMA NOKTASI - preterm ve diisiik dogum agirlikh bebekler (trombosit transfiizyonu)

Yenidogan ve pediatrik hastalarda trombosit transfliizyonu karari verirken, potansiyel risk
ve faydalar dikkate alinmalidir; yalnizca laboratuvar sonuglari degil, hastanin klinik durumu

U\PA 8 da g6z onlinde bulundurulmalidir. Karari etkileyebilecek faktorler, aktif kanama, trombosit
fonksiyonunu etkileyen ilaglar ve koagilasyon durumu, dogumsal ve edinsel kanama
bozukluklaridir.

UN: uygulama noktasi

Kanit ozeti

Yenidogan ve pediatrik hastalarda trombosit transflizyon stratejilerini karsilastiran tic adet Seviye llI
kohort calisma tanimlamistir:
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e Amerika Birlesik Devletleri’nde (ABD) gerceklestirilen, bircok YYBU’deki trombositopenisi
olan 1600 yenidoganin iyi kalitede bir retrospektif kohort calismasi.(>® Calisma, trombosit
transflizyonu yapilan durumlar ile yapilmayan durumlarin mortalite UGzerindeki etkilerini
incelemisgtir.

e ABD’detek bir YYBU’de 32 haftalik gestasyon veya daha 6ncesinde dogan 164 preterm bebek
lizerinde yapilan diisiik kalitede bir vaka kontrol calismasi.>® Vakalar trombositopenik
hastalar (trombosit sayisi <150 x 10°/L) ve trombositopenisi olmayan kontroller olarak
tanimlanmistir. Dahil edilen 94 vakanin 12’sinde iliml (100-150 x 10° /L), 34’iinde orta derece
(50-100 x 10°/L) ve 48’inde ciddi trombositopeni (<50 x 10%/L) vardir. Yazarlar trombosit
transflizyonunun yasamin 7. ve 14. giini arasinda IVK Uzerinde ve sepsis, NEK,
trombositopeniyle iliskili kanama ve taburcu edilmeden 6nce mortalite lizerinde etkisi olup
olmadigini incelemistir.

e ABD’de bircok YYBU’deki asiri diisiik dogum agirhikli (1000 g) 284 preterm bebegin diisiik
kalitedeki bir retrospektif kohort calismasinda®®® yazarlar trombositopeni sirasinda ve
sonrasinda trombosit transflizyonlarinin etkilerini incelemistir. Veriler elektronik tibbi
kayitlardan, vaka 6rneklerinden, eczane ve laboratuar sistemlerinden elde edilmistir.

Mortalite

lyi kalitedeki calisma mortalitede trombosit transfiizyonu ile iliskili énemli (gériiniise gére doza
dayali) bir artis bulmustur.>® Bir karsilastirmali c¢alismada trombosit transfiizyonu ile iliskili
mortalitede dnemli bir artis bulmustur.>® Aksine, lcilincii ¢alisma ise mortalite ve trombosit
transfiizyonu arasinda bir iliski ortaya koymamistir.(160)

Kanama olaylan

Bir calisma®®® trombosit transfiizyonu ile iliskili ciddi iVK’da (derece 3-4) énemli bir artis
gdstermistir. Benzer olarak, bir calisma®>® transfiizyonla iliskili iIVK’da énemli bir artis bulmustur.

Transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olaylar

Hicbir calisma transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olay rapor etmemistir.

Transfiizyon hacmi veya insidansi

Hicbir calisma transfiizyon hacmi veya insidansini rapor etmemistir.
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3.4.3. Preterm ve diisiik dogum agirlikh bebekler — farkl bir transfiizyon stratejisi
kullanilarak yapilan trombosit transfiizyonunun sonuglar lizerindeki etkisi

Kanit 6nermeleri - preterm ve diisik dogum
agirhikh bebekler (farkli bir transflizyon stratejisi
kullanilarak yapilan trombosit transflizyonu)

Tutarhlik
IGenellestirilebilme

IKlinik etki
fUygulanabilirlik

IKanit

Preterm bebeklerde (<34 hafta), kisith
trombosit transflizyonu stratejisi ile
KO3.14 | karsilastirldiginda, serbest trombosit v ubD 7 I I
transflizyonu stratejisi mortaliteyi
artirabilir.

Preterm bebeklerde (<34 hafta), kisitli
trombosit transflizyonu stratejisi ile
K03.15 | karsilastirildiginda, serbest trombosit I ubD s I I
transflizyonu stratejisi kanama
olaylarini artirabilir.

Preterm bebeklerde (<37 hafta),
serbest trombosit transfliizyonu
stratejisi ile karsilastirildiginda, kisitli
K03.16 | trombosit transfiizyonu stratejisinin I ubD s I I
transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen
olaylar Gizerindeki etkileri farkli
bulunmamistir.

Preterm bebeklerde (<37 hafta),
serbest trombosit transfiizyonu
stratejisi ile karsilastirildiginda, kisitli
trombosit transflizyonu stratejisinin
EK transflizyonu veya hacmi
uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

KO3.17 ubD uD ubD ub ub

EK: eritrosit konsantresi, KO: kanit dnermesi

v = A; ¥ =B; ¥ =C; X =D; UD: uygulanabilir degil
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UYGULAMA NOKTASI - preterm ve diigiik dogum agirlikli bebekler (trombosit transfiizyonu)

Yenidogan ve pediatrik hastalarda trombosit transflizyonu karari verirken, potansiyel risk
ve faydalar dikkate alinmahdir; yalnizca laboratuvar sonuglari degil, hastanin klinik durumu

VP23 da g6z 6nlinde bulundurulmalidir. Karari etkileyebilecek faktorler, aktif kanama, trombosit
fonksiyonunu etkileyen ilaglar ve koagiilasyon durumu, dogumsal ve edinsel kanama
bozukluklaridir.

UN: uygulama noktasi
Kanit 6zeti

Bir adet seviye Il calisma (PlaNet 2 calismasi)16?) ve Hollanda’da iki adet YYBU’de gergeklestirilen bir
adet yeterli kalitede Seviye Il calisma!6? saptanmustir.

Seviye Il calisma('®!) 34 haftadan 6nce dogan, siddetli trombositopenisi olan 660 premature bebegi,
trombosit transfiizyon esigi olarak 50 x 10°/L ve 25 x 10°/L olarak iki gruba randomize etmis, iki
grubu mortalite ve major kanama acisindan karsilastirmistir.

Seviye Ill calisma!®? 32 haftadan dnce dogan 679 premature bebegi incelemistir ve kisith trombosit
transfiizyonunun (aktif kanamada ve <50 x 10°/L trombosit sayisinda) serbest trombosit
transfiizyonu (daha 6nce belirlenen trombosit esiginde transfliizyon yapilan) ile karsilastirildiginda
mortalite, VK (tiim dereceler) ve majér kanama {zerindeki etkilerini incelemistir.

Mortalite

Seviye Il calismada, yliksek trombosit transflizyon esigine gore transflizyon yapilan hastalarda major
kanama ve/veya 6lim riski, diisiik trombosit transfiizyon esigine gére transflizyon yapilan hastalara
kiyasla yiiksek bulunmustur (%26’ya karsin %19)(16%)

Seviye lll ¢calisma ise kisitlayici ve serbest trombosit transflizyon gruplari arasinda ortalama
mortalitede énemli bir farklilik bulmamistir.(162)

Kanama olaylari

Seviye Il calismada, yliksek trombosit transflizyon esigine gore transfiizyon yapilan hastalarda major
kanama ve/veya 6lim riski, diistik trombosit transfiizyon esigine gore transflizyon yapilan hastalara
kiyasla yiiksek bulunmustur (%26’ya karsin %19).(161)
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Seviye lll calismada, kranyal ultrasonun yapilabildigi bebeklerde kisith veya serbest transflizyon
stratejisine yonlendirilmis preterm bebekler arasinda VK insidansi acisindan anlamh bir farklihk
bulunamamistir.® Trombositopenik hastalarin alt grup analizinde ise iVK’da (derece 1 veya 2) veya
ciddi iVK’da (derece 3 veya 4) anlaml bir farkhihk g6zlenmemistir.(162)

Transfiizyon-iliskili ciddi istenmeyen olaylar

Seviye Il calismada ciddi istenmeyen olaylar agisindan iki grup arasinda fark bulunamamistir.(161)

Transfiizyon hacmi veya insidansi

Seviye Il galismada ylksek trombosit transflizyon esigi grubuna dahil edilen hastalarin %901, diistik
trombosit transflizyon esigi grubuna dahil edilen hastalarin %53’G en az bir defa trombosit
transfiizyonu almistir (HR:2.75).(161)

Klinik yorum — preterm ve diisiik dogum agirlikh bebeklerde trombosit transfiizyonu

Trombosit transfiizyonu genellikle ciddi sekilde trombositopenik preterm bebeklerde iVK’yi veya
baska bir aktif kanamayi dnleme veya tedavi etme amach kullanilir. Fakat bu tedavinin faydasi veya
zarari hakkinda acgik bir kanit bulunmamaktadir. Trombosit transflizyonu igin uygun esikler klinik
kosullara dayanmaktadir. Stabil hastalar icin énerilen esikler 20-50 x 10°/L arasinda degismektedir.
Kanamanin énlenmesiicin preterm bebekler diisiik trombosit esik degerinden (25 x 10°/L) daha fazla
fayda gormektedir. Trombosit transflizyonu planlanirken riskler ve faydalar degerlendirilmelidir.
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3.4.4. Pediatrik kanser hastalari — trombosit transfiizyonunun sonuglar lizerindeki
etkisi

Kanit 6nermeleri - Kanser (trombosit
transfiizyonu)

fKanit

Tutarhhk

IKlinik etki
IGenellestirilebilme
fUygulanabilirlik

Pediatrik kanser hastalarinda,
trombosit transflizyonu yapilmayan
KO3.18 | durumlarla karsilastirildiginda, ub ub ub ub ub
trombosit transfliizyonunun mortalite
Uzerindeki etkisi bilinmemektedir.

Pediatrik kanser hastalarinda,
trombosit transflizyonu yapilmayan
durumlarla karsilastirildiginda,
trombosit transflizyonunun kanama
olaylari Gzerindeki etkisi
bilinmemektedir.

KO3.19 uD uD ub ub uD

Pediatrik kanser hastalarinda,
trombosit transflizyonu yapilmayan
durumlarla karsilastirildiginda,
K03.20 | trombosit transflizyonunun uD uD ubD ub ubD
transflzyon iliskili ciddi istenmeyen
olaylar Gizerindeki etkisi
bilinmemektedir.

Pediatrik kanser hastalarinda,
trombosit transflizyonu yapilmayan
durumlarla karsilastirildiginda,
trombosit transfiizyonunun
transfliizyon hacmi veya insidansi
Uzerindeki etkisi bilinmemektedir

KO3.21 uD uD uD ub uD
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K03.22

Akut |6semisi olan pediatrik
hastalarda, kanamaya yanit olarak
uygulanan trombosit transflizyonu ile
karsilastirildiginda, profilaktik
trombosit transflizyon stratejisinin
mortalite Gzerindeki etkileri
belirsizdir.

ub

ub

v

K03.23

Akut |6semisi olan pediatrik
hastalarda, kanamaya yanit olarak
uygulanan trombosit transflizyonu ile
karsilastirildiginda, profilaktik
trombosit transflizyon stratejisinin
ciddi kanama olaylari tGzerindeki
etkileri belirsizdir.

ub

ub

v

KO3.24

Akut |6semisi olan pediatrik
hastalarda, kanamaya yanit olarak
uygulanan trombosit transfiizyonu ile
karsilastirildiginda, profilaktik
trombosit transflizyon stratejisinin
transflizyonla iliskili ciddi istenmeyen
olaylar Gizerindeki etkileri
bilinmemektedir.

ub

ub

ub

ub

ub

KO3.25

Akut |6semisi olan pediatrik
hastalarda, kanamaya yanit olarak
uygulanan trombosit transfiizyonu ile
karsilastirildiginda, profilaktik
trombosit transflizyon stratejisinin
trombosit transflizyon insidansi
Uzerindeki etkileri belirsizdir.

ubD

ubD

4

K03.26

Akut |6semisi olan pediatrik
hastalarda, kanamaya yanit olarak
uygulanan trombosit transfiizyonu ile
karsilastirildiginda, profilaktik
trombosit transflizyon stratejisinin EK

ubD

ubD

ub

ub

ubD
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transflizyon insidansi tGzerindeki
etkileri bilinmemektedir.

K03.27

Akut |6semisi olan pediatrik
hastalarda, kanamaya yanit olarak
uygulanan trombosit transfiizyonu ile
karsilastirildiginda, profilaktik ub ub ub ub ub
trombosit transflizyon stratejisinin
transflizyon hacmi lizerindeki etkileri
bilinmemektedir.

KO: kanit nermesi, EK: eritrosit konsantresi

v = A; ¥v =B; ¥ =C; X =D; UD: uygulanabilir degil

UYGULAMA NOKTALARI - kanser (trombosit transfiizyonu)

UN28

UN31

Yenidogan ve pediatrik hastalarda trombosit transflizyonu karari verirken, potansiyel risk
ve faydalar dikkate alinmalidir; yalnizca laboratuvar sonuglari degil, hastanin klinik
durumu da g6z oninde bulundurulmalidir. Karari etkileyebilecek faktorler, aktif
kanama, trombosit fonksiyonunu etkileyen ilaglar ve koagtilasyon durumu, dogumsal ve
edinsel kanama bozukluklaridir.

Kemoterapi ve hematopoietik koék hiicre transplantasyonu uygulanan hastalarda,
profilaktik kullanim stratejisi i¢in tavsiye edilen trombosit esik degeri risk faktorlerinin
yoklugunda <10 x 10°/L ve risk faktérlerinin varhiginda <20 x 10%/L’dir. 2

a Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberleri: Modiil 3 — Dahili hastaliklar 08.2)

UN: uygulama noktasi, O: éneri
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Kanit ozeti
Seviye | kanit

lyi kalite bir Seviye | calisma tanimlanmistir.(1%3) Derlemeye dahil edilen 13 calismadan iki tanesi
yalnizca pediatrik poptlasyonlardadir ve 6ncesinde tedavi edilmemis akut myeloid 16semisi veya
akut lenfoblastik I6semisi olan, hastanede yatan cocuklari icermektedir.(16% 165 Yalnizca bir ¢alisma
dahil edilme kriterini karsilamaktadir.(®¥ Derleme yazarlari bu c¢alismanin ortalama belirsiz risk
yanilgilari oldugunu degerlendirmistir.

Murphy ve arkadaslar’nin (1982) calismasi,!1®¥ terapétik (yalnizca kanama durumunda uygulanan)
trombosit transfiizyonlarinin, 20 x 10°/L trombosit sayisini korumak icin uygulanan profilaktik
trombosit transfiizyonlari ile karsilastirildiginda, tim mortalite (tim sebepler ve kanamadan)
Uzerindeki etkilerini incelemistir.

Mortalite

Calisma mortalite ortalamasi ve kanama kaynakli mortalite agisindan anlamli bir farkhhk
bulamamistir; fakat ¢calisma yeterince giiclii degildir.164

Kanama olaylari

Calisma, bir kanamanin varliginda uygulanan terapotik trombosit transfiizyonu ile 20x10°/L’lik bir
trombosit sayisinin korunmasi icin uygulanan profilaktik trombosit transflizyonu arasinda =1 ciddi
kanamasi olan cocuklarda (akut myeloid 16semi veya akut lenfoblastik 16semi) 6nemli bir fark
bulamamistir.(164)

Transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olaylar

Hicbir calisma transflizyonla iliskili ciddi istenmeyen olay rapor etmemistir.

Transfiizyon hacmi veya insidansi

Calisma bir kanamanin varli§inda uygulanan terapétik trombosit transfiizyonu ile, 20x10°%/L’lik bir
trombosit sayisinin korunmasi i¢in uygulanan profilaktik trombosit transflizyonu arasinda,
kemoterapi tedavisi basina ortalama trombosit transfiizyonu sayisinda bir farklilik bulamamistir. (164
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Klinik yorum — pediatrik kanser hastalarinda trombosit transfiizyonlari

Pediatrik hastalarda profilaktik trombosit transflizyonunun etkileri hakkinda kanitlarin eksikligi
sebebiyle eriskin hastalardan elde edilen kanitlari kullanmak mantiklidir (bkz UN31). Bu da, gocuklar
icin uygulanabilen {i¢ yeni rehber serisi ile uyumludur. (166-168)

3.4.5. Ameliyata giren Yenidogan ve pediatrik hastalar — taze donmus plazmanin
sonuglar uzerindeki etkisi

(]
£
5 =
Q =
— = S
E 3 g
.. . . = T = e 2
Kanit onermeleri - cerrahi (TDP) = = £ S 0
% = = ] )
Pediatrik karaciger nakli hastalarinda,
K03.28 | TDP transfiizyonu ile mortalite v ubD X SIS I

arasindaki iliski belirsizdir.

Karaciger disinda bir ameliyata giren
pediatrik hastalarda, TDP

K03.29 | kullanilanlarla TDP kullaniimayanlar uD ubD ubD ubD ubD
karsilastirildiginda, mortalite
uzerindeki etkisi bilinmemektedir.

Ameliyata giren yenidogan hastalarda
TDP kullanilanlarla TDP

K03.30 | kullanilmayanlar karsilastirildiginda, uD uD uD ubD ubD
mortalite lizerindeki etkileri
bilinmemektedir.

. Kalp ameliyatina giren yenidogan ve
KO3.31 | pediatrik hastalarda, TDP bazli pompa v v ub 7 v
prime sivi kullanimi albimin bazli sivi
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kullanimi ile karsilastirildiginda,
postoperatif kan kaybini
dusirmemektedir.

Kardiyak olmayan ameliyata giren
yenidogan ve pediatrik hastalarda,
K53.32 TDP kullanilanlarla TDP ] UD UD UD UD UD
kullanilmayanlar karsilastirildiginda,
kanama olaylari Gizerindeki etkileri

bilinmemektedir.

Ameliyata giren yenidogan ve
pediatrik hastalarda, TDP
kullanilanlarla TDP kullaniimayanlar
karsilastirildiginda, transflizyonla
iliskili ciddi istenmeyen olaylar
Uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

KO3.33 uD uD uD uD uD

Kalp ameliyatina giren yenidogan ve
pediatrik hastalarda TDP bazli pompa
prime sivi kullanimi albimin bazli sivi
K03.34 | kullanimi ile karsilastirildiginda, s I ubD I v
intraoperatif veya postoperatif
transflizyon hacmi veya insidansini
dustirmemektedir.

Kardiyak olmayan ameliyata giren
yenidogan ve pediatrik hastalarda,
KH3.35 TDP kullanilanlarla TDP ) UD UD UD UD UD
kullaniimayanlar karsilastirildiginda,
transflizyon hacmi ve insidansi

Uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

Ameliyata giren yenidogan ve
pediatrik hastalarda, serbeste karsi
K03.36 | kisitll TDP transfiizyonu stratejisinin uD uD uD ubD ubD
mortalite Gzerindeki etkileri
bilinmemektedir.
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KO3.37

Ameliyata giren yenidogan ve
pediatrik hastalarda, serbeste karsi
kisith TDP transflizyonu stratejisinin
kanama olaylari Gzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

ub

ub

ub

ub

ub

KO3.38

Ameliyata giren yenidogan ve
pediatrik hastalarda, serbeste karsi
kisith TDP transflizyonu stratejisinin
transflizyonla iliskili ciddi istenmeyen
olaylar tizerindeki etkileri
bilinmemektedir.

ub

ub

ub

ub

ub

K03.39

Ameliyata giren  yenidogan ve
pediatrik hastalarda serbeste karsi
kisith TDP transflizyonu stratejisinin
transfizyon hacmi ve insidansi
uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

ubD

ubD

ubD

ubD

ubD

Y= A; ¥v =B; ¥ =C; X=D; UD: uygulanabilir degil
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ONERI — CERRAHI (TAZE DONMUS PLAZMA)

Kalp ameliyatina giren yenidogan ve pediatrik hastalarda, TDP bazli bir pompa prime
solisyonunun rutin kullanimi 6nerilmez ¢linkii postoperatif kan kaybi veya
perioperatif transflizyon ihtiyaclarina bagh alblimin bazli solisyonlar ile
karsilastirildiginda bir avantaj saglamamaktadir (Derece C).

UYGULAMA NOKTASI —CERRAHI (TAZE DONMUS PLAZMA)

Yenidogan ve pediatrik hastalarda TDP, kriyopesipitat veya fibrinojen konsantresi
transflizyonu karari verirken, potansiyel riskler ve faydalar dikkate alinmalidir;
yalnizca laboratuvar sonuglari degil, hastanin klinik durumu da g6z 6nilinde
bulundurulmalidir.

Karari etkileyebilecek faktorler, aktif kanama (K vitamin eksikligi, karaciger fonksiyon
bozuklugu, DIK), koagiilasyon durumunu etkileyen ilaglar ve dogumsal (spesifik
faktor eksikligi) veya edinsel kanama bozukluklaridir.

Spesifik hasta gruplarinda TDP kullanimi hakkinda rehberlik icin:

e Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modiil 1 — Agir Kanama/Masif Transfiizyon®

e Hasta Kan Yénetimi Rehberi: Modiil 2 — Perioperatif(?)

e Tiurk Hematoloji Dernegi, Edinsel Kanama Bozukluklari ve Kalitsal Trombofili
Tani ve Tedavi Klavuzu (www.thd.org.tr)

e Tiurk Hematoloji Dernegi,Nadir Faktoér Eksiklikleri Tani ve Tedavi Klavuzu
(www.thd.org.tr)

e Turk Neonatoloji Dernegi, Kan Urinleri Transflizyon Rehberi

e Kanin Uygun Klinik Kullanimi Rehberi 2020

e Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modiil 3 — Dahili Hastaliklar UN17(2)
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UZMAN GORUS NOKTASI — cerrahi (Taze Donmus Plazma)

Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalarda TDP, yalnizca koaglilopatinin etkin bir
faktor oldugu durumlarda tedavi igin endikedir. Kullanimi klinik degerlendirme

UGN1
tarafindan yonlendirilmeli, hasta basi veya laboratuvar testleri tarafindan
desteklenmelidir.
Genel olarak INR £2 olan yenidogan veya pediatrik hastalar icin ciddi bir kanama
aN2 olmadan invaziv prosediirler uygulanabilir; bununla beraber, daha ylksek INR degerleri
UGN

de tolere edilebilir.?

2 Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modiil 2 — Perioperatif(®

O: 6neri, TDP: taze donmus plazma, UGN: uzman goriis noktasi, UN: uygulama noktasi

Kanit 6zeti

Literatur taramasi sonucu u¢ adet uygun Seviye Il calisma iceren bir adet seviye | ¢calisma*®
tanimlamistir:

e Kardiyopulmoner baypas (KPB) ile kalp ameliyati ihtiyaci olan 1 ayliktan 16 yasa kadar 123
pediatrik hastanin yeterli kalitede RKC’si.170)

e KPB ameliyati ihtiyaci olan 8 kg’dan az 20 bebegin yeterli kalitede RKC’si(*7%)

e KPB ameliyati ihtiyaci olan 10 kg veya daha az agirlikh 56 pediatrik hastanin disiik kalitede
RK(’si(172)

Bir adet uygun Seviye Ill calisma tanimlanmistir.®Y) Bu calisma 18 yasindan kiiciik 243 adet pediatrik
karaciger transplanti hastasinda yapilmis yeterli kalitede bir retrospektif kohort calismadir.

Mortalite

Seviye Il calismada multivaryans bir Cox regresyon modeli, mortalite ve postoperatif TDP uygulamasi
arasinda bir iliski gdstermemistir.®?) Egilim skoru diizenlenmis bir analizde intraoperatif TDP
kullanimi ile mortalite arasinda bir iliski gézlenmemistir.
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Kanama olaylari

Prime pompasinda TDP’nin kullanildigi Seviye Il ¢aligmalari kanama olaylari arasinda énemli bir
farklilik rapor etmemistir.(70, 171)

ikincil bir analizde bir adet dusiik kalitede RKC*72 kompleks ameliyat hastalarinda (p=0.003) ve
siyanotik hastalarda (p=0.035) TDP lehine 6nemli derecede azalan postoperatif kan kayiplari rapor
etmigtir.

Transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olaylar

Higbir calisma transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olay rapor etmemistir.

Transfiizyon hacmi ve insidansi

Bir adet Seviye Il ¢calismada, prime pompasinda 1-2 Unite TDP alan bebek ve ¢ocuklarda énemli
derecede daha fazla intraoperatif kan hacmi ihtiyaci (p=0.001) ve KPB dongiisiinde (p=0.002) ve
heparin déniisiinden sonra (p=0.047) 6nemli derecede daha fazla EK ihtiyaci gézlenmistir.(2’!) Fakat
prime pompasinda TDP alan hastalar heparin dontsiinden sonra (p=0.042) 6nemli derecede daha
az TDP ihtiyaci duymustur. Bir baska Seviye Il calisma, prime pompasinda 1 inite TDP alan hastalarda
toplam kan Urlini transfliizyonunun intraoperatif olarak ve 24 saatlik postoperatif slirecte 6nemli
derecede daha yiiksek oldugunu géstermistir (p=0.035).(172)

Aksine, Uglncl calisma kalp ameliyatina giren bebekler icin prime pompasinda TDP kullanimini
takiben kan Griinii uygulamasinda bir diisiis gdstermistir (p=0.05)71) Fakat bir alt grup analizinde,
TDP alan bebeklerde, yalnizca kriyopresipitat kullanimi 6nemli derecede daha duslktir (p<0.0001).
EK veya trombosit kullaniminda anlamli bir farklilik yoktur.

Klinik yorum — Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalarda TDP

TDP’nin rutin kullanmanin ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalarda mortalite, kanama,
transfiizyon insidansi ve hacmi Gzerindeki etkileri belirsizdir. Bu ylizden bu tedavi, koaglilopatinin
etken bir faktor oldugu kanamalarin tedavisi icin saklanmahidir. TDP kullanimi i¢in faydalar ve riskler
degerlendirilmelidir.
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3.4.6. Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalar — kriyopresipitatin sonuglar
uzerindeki etkisi

Kanit onermeleri — cerrahi (kriyopresipitat)

Tutarlilik
IGenellestirilebilme

IKlinik etki
fUygulanabilirlik

IKanit

Ameliyata giren yenidogan ve
pediatrik hastalarda, kriyopresipitat
verilmeyen durumlar ile
karsilastirildiginda, kriyopresipitat
verilmesinin mortalite lGzerindeki
etkileri bilinmemektedir.

KO3.40

Ameliyata giren yenidogan ve
pediatrik hastalarda, kriyopresipitat
verilmeyen durumlar ile
karsilastirildiginda, kriyopresipitat
verilmesinin kanama olaylari
Uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

KO3.41 uD uD ub ub uD

Ameliyata giren yenidogan ve
pediatrik hastalarda, kriyopresipitat
verilmeyen durumlar ile

KO3.42 | karsilastirildiginda, kriyopresipitat uD uD ubD ubD ubD
verilmesinin transflizyonla iliskili ciddi
istenmeyen olaylar Uzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

Ameliyata giren yenidogan ve
pediatrik hastalarda, kriyopresipitat
verilmeyen durumlariile

KO3.43 | karsilastirildiginda, kriyopresipitat uD uD uD ubD uD
verilmesinin transflizyon hacmi veya
insidansi Gizerindeki etkileri
bilinmemektedir.
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Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik
hastalarda, serbeste karsi kisith bir
KO3.44 | kriyopresipitat transflizyonu ub ub ub ub ub
stratejisinin  mortalite  Gzerindeki
etkileri bilinmemektedir.

Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik
hastalarda, serbeste karsi kisith bir
KO3.45 | kriyopresipitat transflizyonu uD uD ubD ubD uD
stratejisinin kanama olaylari
Uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik
hastalarda, serbeste karsi kisith bir
kriyopresipitat transflizyonu
stratejisinin  transfizyonla iligkili
istenmeyen olaylar lzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

K03.46 ub ub ub ub ub

Ameliyata giren yenidogan ve
pediatrik hastalarda, serbeste karsi
kisith bir kriyopresipitat transfliizyonu
stratejisinin transflizyon hacmi veya
insidansi Gizerindeki etkileri
bilinmemektedir.

K0O3.47 uD uD ub ub uD

KO: kanit dnermesi

v = A; ¥V =B; ¥ =C; X =D; UD: uygulanabilir degil

INSAN KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI
PROGRAM OTORITESI

139



Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Yo6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Soézlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

UYGULAMA NOKTASI - cerrahi (kriyopresipitat)

Yenidogan ve pediatrik hastalarda TDP, kriyopesipitat veya fibrinojen konsantresi
transflizyonu karari verirken, potansiyel riskler ve faydalar dikkate alinmalidir; yalnizca

29 laboratuvar sonuclari degil, hastanin klinik durumu da g6z 6niinde bulundurulmalidir.
UN

Karari etkileyebilecek faktorler, aktif kanama (K vitamin eksikligi, karaciger fonksiyon
bozuklugu, DIiK), koagiilasyon durumunu etkileyen ilaglar ve dogumsal (spesifik faktér
eksikligi) veya edinsel kanama bozukluklaridir.

UZMAN GORUSU NOKTASI - cerrahi (kriyopresipitat)

Kriyopresipitat veya fibrinojen konsantresi, fibrinojen seviyesi <1.5 g/L oldugunda aktif
kanamayi tedavi etmek igin kullanilmahdir. Belli durumlarda 2 g/L hedef dizeyi

UGN3 uygundur (6rn. agir kanama olusmaya basladiginda veya beklendiginde)?

3 Ek K’de (Kritik kanama protokolii) verilen taslak lokal adaptasyon amaci tasimaktadir.

TDP: taze donmus plazma, UGN: uzman gorus noktasi, UN: uygulama noktasi

Kanit ozeti

Derleme, ilgili popilasyonda bir ¢alisma bulamamistir.

Mortalite

Mortalite ile ilgili bir kanit tanimlanmamustir.

Kanama olaylari
Kanama olaylart ile ilgili bir kanit tanimlanmamistir.
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Transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olaylar

Hicbir calisma transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olay rapor etmemistir.

Transfiizyon hacmi veya insidansi

Hicbir calisma transflizyon hacmi veya insidansini rapor etmemistir.

Klinik yorum — Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalarda kriyopresipitat

Kriyopresipitat hipofibrinojenemi ortaminda kanamayi tedavi etme amach kullaniimalidir. Klinik
olarak ciddi bir hipofibrinojenemi icin belirgin bir esik yoktur.*73) Fakat aktif kanamasi olan
hastalarda >1.5 g/L bir fibrinojen seviyesini hedef almak mantiklidir. Belirli hastalarda >2 g/L hedef
seviyesini kullanmak uygun olabilir; 6rnegin majoér travmasi olanlar, yiksek hacimli transflizyon
alanlar ve yenidoganlar.

3.4.7. Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalar — trombositlerin sonuglar
uzerindeki etkisi

()
E
— v
¥o) =
Q =
— £ o
x = 5 e
Kanit 6nermeleri - cerrahi (trombosit - = 2 = =
] 5 X
transfiizyonu) = = £ o @
4 = < 2 =
Pediatrik karaciger transplanti
hastalarinda, trombosit transflizyonu
KO3.48 | yapiimamasi ile karsilastirildiginda, X ubD ubD I 7
trombosit transfiizyonunun mortalite
Uzerindeki etkileri belirsizdir.
KO3.49 | Karaciger transplanti disinda up up (§]>) ubD (§]>)

ameliyata giren pediatrik hastalarda,
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trombosit transflizyonu yapiimamasi
ile karsilastirildiginda, trombosit
transflizyonunun mortalite Gizerindeki
etkileri bilinmemektedir.

Ameliyata giren yenidogan hastalarda,
trombosit transflizyonu yapiimamasi
KO3.50 | ile karsilastirildiginda, trombosit uD uD ubD ubD ubD
transflizyonunun mortalite Gizerindeki
etkileri bilinmemektedir.

Ameliyata giren yenidogan ve
pediatrik hastalarda, trombosit
transfliizyonu yapilmamasi ile
karsilastirildiginda, trombosit
transfiizyonunun kanama olaylari
Gzerindeki etkileri bilinmemektedir.

K03.51 ub ub ub ub ub

Ameliyata giren yenidogan ve
pediatrik hastalarda, trombosit
transflizyonu yapilmamasi ile
KO3.52 | karsilastirildiginda, trombosit ub ub ub ub ub
transflizyonunun transfiizyonla iliskili
ciddi istenmeyen olaylar tGzerindeki
etkileri bilinmemektedir.

Ameliyata giren yenidogan ve
pediatrik hastalarda, trombosit
transfliizyonu yapilmamasi ile
K03.53 | karsilastirildiginda, trombosit ubD ubD ubD ubD ubD
transflizyonunun transflizyon hacmi
veya insidansi lzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

Ameliyata giren yenidogan ve
pediatrik hastalarda, serbeste karsi
kisitl trombosit transflizyonu

KO3.54 uD uD uD uD uD
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stratejisinin mortalite Gizerindeki
etkileri bilinmemektedir.

KO3.55

Ameliyata giren yenidogan ve
pediatrik hastalarda serbeste karsi
kisith trombosit transfiizyonu
stratejisinin kanama olaylari
Uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

ub

ub

ub

ub

ub

KO3.56

Ameliyata giren yenidogan ve
pediatrik hastalarda serbeste karsi
kisitl trombosit transflizyonu
stratejisinin transfiizyonla iliskili ciddi
istenmeyen olaylar Uzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

ub

ub

ub

ub

ub

KO3.57

Ameliyata giren yenidogan ve
pediatrik hastalarda serbeste karsi
kisith bir trombosit transfliizyonu
stratejisinin transflizyon hacmi veya
insidansi Gizerindeki etkileri
bilinmemektedir.

ub

ub

ub

ub

ub

KO: kanit dnermesi

v = A; ¥v =B; ¥ =C; X =D; UD: uygulanabilir degil

UN28

UYGULAMA NOKTASI — CERRAHI (TROMBOSIT TRANSFUZYONU)

Yenidogan ve pediatrik hastalarda trombosit transflizyonu karari verirken, potansiyel
risk ve faydalar dikkate alinmalidir; yalnizca laboratuvar sonugclari degil, hastanin klinik

durumu da goz 6nilinde bulundurulmalidir.

ve edinsel kanama bozukluklaridir.

Karari etkileyebilecek faktorler, aktif
kanama, trombosit fonksiyonunu etkileyen ilaclar ve koaglilasyon durumu, dogumsal
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UZMAN GORUS NOKTASI — CERRAHI (TROMBOSIT TRANSFUZYONU)

Genelde >50 x 10°/L trombosit sayisi olan yenidoganlara ve pediatrik hastalara ciddi
bir kanama gegirmeden invaziv prosedir uygulanabilir. Bununla beraber, daha disuk

UGN4 | 5 mbosit sayilari da tolere edilebilir.®

2 Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modiil 2 — Perioperatif UN17.%?)

intrakranyal, intraokiiler ve néroaksiyel isleme giren riskli hastalarda ve ciddi
UGN5 | trombositopenisi veya koagiilopatisi olan hastalarda uzmanlik rehberlerine veya
hematoloji uzmani gorusiine basvurulmalidir.

UGN: uzman goris noktasi, UN: uygulama noktasi

Kanit 6zeti

Derleme, bir adet uygun Seviye Ill calisma tanimlamistir.®Y) Bu ¢alisma, beyin 8limi gerceklesmis
dondrlerden alinan karacigerin transplant edildigi 18 yasindan kiiglik 243 pediatrik karaciger
transplanti hastasinin yeterli kalitede bir retrospektif kohort calismasidir. Yazarlar preoperatif,
perioperatif ve postoperatif trombosit transflizyonlarinin farkli dozlarinin mortalite (izerindeki
etkilerini incelemislerdir.

Mortalite

Calismada, intraoperatif trombosit transflizyonu (21 (nite) icin 1. yilda veya postoperatif trombosit
transfiizyonunun (21 (nite) transflizyon yapilmayanlar ile arasinda mortalitede 6nemli bir fark
gorilmemistir.®? Yazarlar preoperatif trombosit transfiizyonunun li¢ dozu arasinda da mortalitede
onemli bir fark gormemistir (p=0.929).

Kanama olaylari

Kanama olaylari ile ilgili bir kanit tanimlanmamistir.
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Transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olaylar

Higbir ¢alisma transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olay rapor etmemistir.

Transfiizyon hacmi veya insidansi

Hicbir calisma transflizyon hacmi veya insidansini rapor etmemistir.

Klinik yorum — ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalarda trombositlerin kullanimi

Ameliyata giren pediatrik hastalarda, trombosit transfiizyonunun etkileri hakkinda givenilir
kanitlarin eksikligi sebebiyle, eriskin hastalardan elde edilen kanitlari kullanmak mantiklidir.
50x10%/L'lik bir preoperatif trombosit sayimi esigi dnerilmektedir (bkz.UGN4). Kanama riskinin
ylksek oldugu veya belirli hastalarda (6rn. noéraksiyel veya okiler ameliyata giren hastalarda 100 x
10°/L) daha yiiksek esikler uygun olabilir.

Trombosit disfonksiyonu olan durumlarda disfonksiyonun seviyesine bagli olarak, fakat trombosit
sayisindan bagimsiz olarak, profilaktik trombositler de endike olabilir.

3.4.8. Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalar — fibrinojen konsantresinin
sonuglar uzerindeki etkisi

Kanit o6nermeleri - Cerrahi (fibrinojen
konsantresi)

‘Genellestirilebilme
‘Uygulanabilirlik

IKanit
Tutarhhk
|Klinik etki

Pediatrik karaciger transplanti
hastalarinda, distk hacimli
preoperatif fibrinojen konsantresi ile
K03.58 | karsilastirildiginda, daha yiiksek v ubD ubD I v
hacimli preoperatif fibrinojen
konsantresinin mortalite Gzerindeki
etkileri belirsizdir.
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Karaciger transplanti disinda bir
ameliyata giren pediatrik hastalarda,
fibrinojen konsantresi verilmeyen
KO3.59 | durumlar ile karsilastirildiginda, ubD ubD ubD ub ubD
fibrinojen konsantresi verilmesinin
mortalite Gzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

Ameliyata giren yenidogan hastalarda,
fibrinojen konsantresi verilmeyen
durumlar ile karsilastirildiginda,
fibrinojen konsantresi verilmesinin
mortalite Gzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

KO3.60 uD uD ub ub uD

Ameliyata giren yenidogan ve
pediatrik hastalarda, fibrinojen
konsantresi verilmeyen durumlar ile
KO3.61 | karsilastirildiginda, fibrinojen ub ub ub ub ub
konsantresi verilmesinin kanama
olaylari Gzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

Ameliyata giren yenidogan ve
pediatrik hastalarda, fibrinojen
konsantresi verilmeyen durumlar ile
KO3.62 | karsilastirildiginda, fibrinojen ub ub ub ub ub
konsantresi verilmesinin transflizyonla
iliskili ciddi istenmeyen olaylar
Gzerindeki etkileri bilinmemektedir.

Ameliyata giren yenidogan ve
pediatrik hastalarda, fibrinojen
konsantresi verilmeyen durumlar ile
K03.63 | karsilastirildiginda, fibrinojen ubD ubD ubD ubD ubD
konsantresi verilmesinin transflizyon
hacmi veya insidansi lzerindeki
etkileri bilinmemektedir.

TDP: taze donmus plazma, UN: uygulama noktasi

v = A; ¥ =B; v =C; X =D; UD: uygulanabilir degil
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UYGULAMA NOKTASI - cerrahi (fibrinojen konsantresi)

Yenidogan ve pediatrik hastalarda TDP, kriyopesipitat veya fibrinojen konsantresi transflizyonu
karari verirken, potansiyel riskler ve faydalar dikkate alinmalidir; yalnizca laboratuvar sonuglari
degil, hastanin klinik durumu da g6z 6niinde bulundurulmalidir.

UN29
Karari etkileyebilecek faktorler, aktif kanama (K vitamin eksikligi, karaciger fonksiyon bozuklugu,
DIK), koagiilasyon durumunu etkileyen ilaglar ve dogumsal (spesifik faktor eksikligi) veya edinsel
kanama bozukluklaridir.
Kanit 6zeti

Kanamasi olan hastalarda fibrinojen konsantresinin glivenligi ve etkinligini degerlendiren bir adet
Seviye | calisma tanimlanmistir.!>> Analiz hem eriskin hem de pediatrik hastalari dahil etmistir ve bu
yuzden kullanilabilir bir veri saglamamaktadir.

Gozden gecirmede, pediatrik hastalarda fibrinojen konsantresinin etkilerini inceleyen bir adet uygun
Seviye Il calisma tanimlamistir: 18 yasindan kiicik 243 pediatrik karaciger transplanti hastasinin
yeterli kalitede bir retrospektif kohort calismasi tanimlanmustir. ()

Mortalite

Calisma, fibrinojen konsantresinin (¢ dozu arasinda 1 vyillik mortalitede o6nemli bir fark
gdstermemistir (p=0.308).(Y)

Kanama olaylari

Kanama olaylari ile iliskili bir kanit tanimlanmamistir.

Transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olaylar

Hicbir calisma transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olay rapor etmemistir.
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Transfiizyon hacmi veya insidansi

Hicbir calisma transflizyon hacmi veya insidansini rapor etmemistir.

3.4.9. Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalar — farkh bir fibrinojen
stratejisi kullaniminin sonuglar uizerindeki etkisi

Kanit 6nermeleri - cerrahi (farkh bir fibrinojen
stratejisi kullanarak fibrinojen konsantresi)

IKanit

Tutarlilik

IKlinik etki
IGenellestirilebilme
fUygulanabilirlik

Ameliyata giren yenidogan hastalarda,
fibrinojen iceren alternatif bir Grln

KO3.64 | kullanimi ile karsilastirildiginda, ubD ubD ubD ubD ubD
fibrinojen konsantresinin mortalite
Uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

KPB’den ayrildiktan sonra akut edinsel
hipofibrinojenemisi olan pediatrik
hastalarda, kriyopresipitat ile
karsilastirildiginda, fibrinojen
konsantresinin mortalite Gzerindeki
etkileri belirsizdir.

KO3.65 I ub ub A v

KPB’den ayrildiktan sonra akut edinsel
hipofibrinojenemisi olan pediatrik
hastalarda, kriyopresipitat ile
karsilastirildiginda, fibrinojen
konsantresinin kanama olaylari
Uzerindeki etkileri belirsizdir.

K03.66 I uD uD IIY 7

Ameliyata giren yenidogan hastalarda,
K03.67 | fibrinojen iceren alternatif bir driin uD uD uD uD uD
kullanimi ile karsilastirildiginda,

fibrinojen konsantresinin kanama
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olaylari Gzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

Ameliyata giren yenidogan hastalarda,
fibrinojen igeren alternatif bir Grln
kullanimi ile karsilastirildiginda,
KO3.68 | fibrinojen konsantresinin ub ub ub ub ub
transflizyonla iliskili ciddi istenmeyen
olaylar Gizerindeki etkileri
bilinmemektedir.

KPB’den ayrilmadan sonra akut
edinsel hipofibrinojenemisi olan
pediatrik hastalarda, kriyopresipitat
ile karsilastirildiginda, fibrinojen
konsantresi transflizyon insidansini
duslrebilir.

K03.69 I uD X IIY 7

KPB’den ayrilmadan sonra akut
edinsel hipofibrinojenemisi olan
pediatrik hastalarda, kriyopresipitat
ile karsilastirildiginda, fibrinojen
konsantresinin transflizyon hacmi
Uzerindeki etkileri belirsizdir.

KO3.70 uD uD ub ub uD

Ameliyata giren yenidogan hastalarda,
fibrinojen igeren alternatif bir Grln
kullanimi ile karsilastirildiginda,
fibrinojen konsantresinin transflizyon
hacmi veya insidansi Uzerindeki
etkileri bilinmemektedir.

KO3.71 uD uD ub ub uD

KO: kanit énermeleri, KPB: kardiyopulmoner baypas

v = A; ¥v =B; ¥ =C; X =D; UD: uygulanabilir degil
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UYGULAMA NOKTASI - cerrahi (farkl bir fibrinojen stratejisi kullanarak fibrinojen

konsantresi)

UN29 Yenidogan ve pediatrik hastalarda TDP, kriyopesipitat veya fibrinojen konsantresi
transflizyonu karari verirken, potansiyel riskler ve faydalar dikkate alinmalidir; yalnizca
laboratuvar sonuglari degil, hastanin klinik durumu da géz 6niinde bulundurulmalidir.

Karari etkileyebilecek faktorler, aktif kanama (K vitamin eksikligi, karaciger fonksiyon
bozuklugu, DiK), koagiilasyon durumunu etkileyen ilaclar ve dogumsal (spesifik faktér
eksikligi) veya edinsel kanama bozukluklaridir.

TDP: taze donmus plazma, UN: uygulama noktasi

Kanit ozeti

Derleme, Brezilya’da tek bir hastanede yapilan iyi kalite bir RKC tanimlamistir.74 Calisma KPB ile
kalp ameliyati gecirmis 7 yasindan kigcik 63 cocugu dahil etmis ve fibrinojen konsantresinin (60
mg/kg) kriyopresipitat (10 mL/kg) ile karsilastirildiginda mortalite, kanama, transfiizyon ihtiyaci ve
tromboembolilk olaylar Gzerindeki etkilerini incelemistir. Yazarlar ¢alismanin kisithliklarini kigtk
ornek sayisi ve tek merkezli bir tasarim olmasi olarak tanimlamistir.

Mortalite

Calisma kohortta bir 6liim rapor etmemistir.(174

Kanama olaylari

Calisma fibrinojen konsantresi ve kriyopresipitat arasinda 48 saatlik kan kaybinda (intraoperatif ve
46 saat drenaj) onemli bir fark bulamamistir.
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Transfiizyon hacmi veya insidansi

Calisma fibrinojen konsantresi alan (%86.7) ve kriyopresipitat alan (%100) hastalar arasinda
postoperatif transfiizyon insidansinda anlamli bir farkhlik bulmustur (p=0.046).(74

ikincil sonuglar
Tromboembolik olaylar

Calisma inme, akut miyokardiyal infarktlsl, derin ven trombozu ve pulmoner emboli dabhil
tromboembolik olaylarda dnemli bir farkhilik bulmamustir.(74)

Klinik yorum — ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalarda fibrinojen kullanimi

Fibrinojen konsantresinin distk ciddi istenmeyen olay orani ile hipofibrinojeneminin dizeltilmesi
tedavisinde gilvenli ve etkin oldugu gosterilmistir.

3.4.10. Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalar — kombinasyon tedavisinin
sonuglar tizerindeki etkisi

Kanit 6nermeleri - cerrahi (kombinasyon TDP,
kriyopresipitat, trombosit transflizyonu veya
fibrinojen konsantresi)

Tutarlihk
IGenellestirilebilme

IKlinik etki
fUygulanabilirlik

IKanit

Ameliyata giren yenidogan ve
. pediatrik hastalarda, farkh bir
KO3.72 kombinasyon ile karsilastirildiginda; ub ub ub ub ub
TDP, kriyopresipitat, trombosit veya
fibrinojen konsantresinin bir
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kombinasyonunun mortalite
Uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

K03.73

Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik
hastalarda, farkli bir kombinasyon ile
karsilastinildiginda; TDP, kriyopresipitat,
trombosit veya fibrinojen
konsantresinin bir kombinasyonunun
kanama olaylari Gzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

ubD

ubD

ubD

ubD

ubD

KO3.74

Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik
hastalarda, farkli bir kombinasyon ile
karsilastinldiginda; TDP, kriyopresipitat,
trombosit veya fibrinojen
konsantresinin bir kombinasyonunun
transflizyonla iligkili ciddi istenmeyen
olaylar Gizerindeki etkileri
bilinmemektedir.

ub

ub

ub

ub

ub

KO3.75

Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik
hastalarda, farkli bir kombinasyon ile
karsilastinildiginda; TDP, kriyopresipitat,
trombosit veya fibrinojen
konsantresinin bir kombinasyonunun
transflizyon hacmi veya insidansi
uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

ub

ub

ub

ub

ub

KO: kanit nermesi, TDP: taze donmus plazma

v = A; ¥V =B; ¥ =C; X =D; UD: uygulanabilir degil
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UYGULAMA NOKTASI-cerrahi(kombinasyon tedavisi)

Yenidogan ve pediatrik hastalarda TDP, kriyopesipitat veya fibrinojen konsantresi
transflizyonu karari verirken, potansiyel riskler ve faydalar dikkate alinmahdir; yalnizca

29 laboratuvar sonuglari degil, hastanin klinik durumu da g6z 6ntinde bulundurulmalidir.
UN

Karari etkileyebilecek faktorler, aktif kanama (K vitamin eksikligi, karaciger fonksiyon
bozuklugu, DIK), koagiilasyon durumunu etkileyen ilaclar ve dogumsal (spesifik faktér
eksikligi) veya edinsel kanama bozukluklaridir.

Kanit ozeti

Derleme uygun bir calisma tanimlayamamistir

Mortalite

Mortalite ile iliskili bir kanit tanimlanmamustir.

Kanama olaylari

Kanama olaylariile ilgili bir kanit bulunamamustir.

Transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olaylar

Hicbir calisma transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olaylari rapor etmemistir.

Transfiizyon hacmi veya insidansi

Hicbir calisma transflizyon hacmi veya insidansini rapor etmemistir.
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Klinik yorum — Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalarda kombinasyon tedauvisi

Aktif kanamanin oldugu, koagtilopati ve trombositopeni (veya trombosit disfonksiyonu) kaniti olan
ortamlarda kriyopresipitat, trombosit ve TDP’nin kombine kullanimi uygun olabilir. Kullanim
viskoelastik hasta bagsi test (HBT) veya laboratuvar sonuglar (veya ikisi de) esliginde klinik
degerlendirme yapilarak yonlendirilmelidir.

3.4.11. Kritik yenidogan ve pediatrik hastalar — taze donmus plazmanin sonuglar
tizerindeki etkisi

(]
S
= Y4
Q0 =
Q =
— = o
3 I
= B X o >
Kanit nermeleri - kritik hasta (TDP) S = £ @ 5
= = < 2 =
Kritik yenidogan ve pediatrik
hastalarda, TDP verilmeyen durumlar
KO3.76 | ile karsilastinldiginda, TDP v I X 7 7

verilmesinin mortalite Uzerindeki
etkileri belirsizdir.

Kritik yenidogan ve pediatrik
hastalarda, TDP verilmeyen durumlar
KO3.77 | ile karsilastirildiginda, TDP ub ub ub ub ub
verilmesinin kanama olaylari
Uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

Kritik yenidogan ve pediatrik
hastalarda, TDP verilmeyen durumlar
ile karsilastirildiginda, TDP
verilmesinin transflizyonla iliskili ciddi
istenmeyen olaylar lzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

KO3.78 uD ub ub ub uD

Kritik yenidogan ve pediatrik
KO3.79 | hastalarda, TDP verilmeyen durumlar uD uD uD uD uD
ile karsilastinldiginda, TDP

verilmesinin transflizyon hacmi veya
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insidansi Gzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

Kritik yenidogan ve pediatrik
hastalarda, farkli bir TDP transfiizyon
KO3.80 | stratejisi ile karsilastirildiginda, TDP ubD ubD ubD ubD ubD
verilmesinin mortalite lGzerindeki
etkileri belirsizdir.

Kritik yenidogan ve pediatrik

hastalarda, farkh bir TDP transfiizyon
KO3.81 | stratejisi ile karsilastirildiginda, TDP ubD ubD ubD ubD ubD
verilmesinin kanama olaylari
uzerindeki etkileri belirsizdir.

Kritik yenidogan ve pediatrik
hastalarda, farkl bir TDP transfiizyon
stratejisi ile karsilastirildiginda, TDP
verilmesinin transflizyonla iliskili ciddi
istenmeyen olaylar tzerindeki etkileri
belirsizdir.

KO3.82 ub ub ub ub uD

Kritik yenidogan ve pediatrik
hastalarda, farkli bir TDP transfiizyon
KO3.83 | stratejisi ile karsilastirildiginda, TDP ubD ubD ubD ubD ubD
verilmesinin transflizyon hacmi veya
insidansi Uzerindeki etkileri belirsizdir.

KO: kanit énermesi, TDP: taze donmus plazma

v = A; ¥~ =B; ¥ = C; X = D; UD: uygulanabilir degil
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\pA .. - .
UN25 Karari etkileyebilecek faktorler, aktif kanama (K vitamin eksikligi, karaciger fonksiyon
bozuklugu, DiK), koagiilasyon durumunu etkileyen ilaglar ve dogumsal (spesifik faktor
eksikligi) veya edinsel kanama bozukluklaridir.
Spesifik hasta gruplarinda TDP kullanimi hakkinda rehberlik igin:?
e Hasta Kan Yénetimi Rehberi: Modiil 1 — Agir Kanama/Masif Transfiizyon (2011)®)
e Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modiil 2 — Perioperatif (2012)?
e THD Edinsel Kanama Bozukluklari ve Kalitsal Trombofili Tani ve Tedavi Kilavuzu
(www.thd.org.tr)
UN30 e THD Nadir Faktor Eksiklikleri Tani ve Tedavi Kilavuzu

Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Yo6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Soézlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

UYGULAMA NOKTALARI - Kritik hasta (TDP)

Yenidogan ve pediatrik hastalarda TDP, kriyopesipitat veya fibrinojen konsantresi
transflizyonu karari verirken, potansiyel riskler ve faydalar dikkate alinmalidir; yalnizca
laboratuvar sonuclari degil, hastanin klinik durumu da g6z 6ninde bulundurulmalidir.

(www.thd.org.trhttp://www.ahcdo.org.au/)

e Tirk Neonatoloji Dernegi Kan Uriinleri  Transflizyon  Rehberi
(www.neonatology.org.tr)

e Kanin Uygun Klinik Kullanimi Rehberi 2020

e 2 Bkz. Hasta Kan Yénetimi Rehberi: Modiil 3 — Dahili Hastaliklar UN17(2)

TDP: taze donmus plazma, UN: uygulama noktasi

Kanit ozeti

Derleme, ikisi de iyi kalitede, kritik pediatrik hastalarda TDP verilmesi ile TDP verilmeyen durumlari
karsilastiran iki adet Seviye Il calisma tanimlamistir:

TDP alan ve almayan hastalar arasinda mortalite ve ventilasyon sonuglarini karsilastiran,
ABD’de iki YYBU’deki akut akciger hasari olan 315 pediatrik hastanin retrospektif bir
analizi.t7>)

18 yasindan kiglik 831 pediatrik yogun bakim hastasini iceren ve TDP’nin mortalite dahil bir
dizi klinik sonuglar (izerindeki etkilerini inceleyen, Kanada’daki tek bir YYBU’de
gergeklestirilmis bir prospektif kohort ¢alisma.(17¢)
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Mortalite

Pediatrik mortalite riski skorlari igin ayarlanmis bir multivaryans analizde (PRISM ll1), bir ¢alisma TDP
transfiizyonu ile mortalite arasinda dnemli bir iliski olmadigini géstermistir (p=0.09).1*7>) Diger
¢alismada TDP uygulanan ¢ocuklarda mortalite orani %16 ve uygulanmayanlarda %1.8 olsa da
potansiyel etken, bilesenler dahil edildiginde, etki anlamli bulunmamustir.(7¢)

Kanama olaylari

Kanama olaylarina dair bir kanit bulunamamistir.

Transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olaylar

Hicbir calisma transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olay rapor etmemistir.

Transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olaylar

Hicbir calisma transflizyon hacmi veya insidansini rapor etmemistir.

Klinik yorum — kritik yenidogan ve pediatrik hastalarda TDP’nin etkileri

Kritik yenidogan ve pediatrik hastalarda TDP’nin rutin kullaniminin etkileri hakkinda kisith sayida
kanit bulunmaktadir. TDP kullanimi koaglilopatinin etken bir faktér oldugu aktif kanamalarin tedavisi
icin saklanmalidir. Bu ortamda TDP’nin risk ve faydalarinin dikkatli degerlendirilmesi dnerilir.
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3.4.12. Kritik yenidogan ve pediatrik hastalar - kriyopresipitatin sonuglar
tizerindeki etkisi

Tutarhlik

Kanit 6nermeleri - kritik hasta (kriyopresipitat)

IKlinik etki
IGenellestirilebilme
lUygulanabilirlik

IKanit

Kritik yenidogan ve pediatrik
hastalarda, kriyopresipitat verilmeyen
K03.84 | durumlar ile karsilastirildiginda, ub ub ub ub ub
kriyopresipitatin mortalite Gzerindeki
etkileri bilinmemektedir.

Kritik yenidogan ve pediatrik
hastalarda, kriyopresipitat verilmeyen
durumlar ile karsilastirnildiginda,
Kriyopresipitat kullaniimasinin
kanama olaylari Gizerindeki etkileri
bilinmemektedir.

KO3.85 uD uD uD ub uD

Kritik yenidogan ve pediatrik
hastalarda, kriyopresipitat verilmeyen
durumlar ile karsilastirildiginda,
kriyopresipitatin transflizyonla iliskili
ciddi istenmeyen olaylar izerindeki
etkileri bilinmemektedir.

KO3.86 uD uD uD ub uD

Kritik yenidogan ve pediatrik
hastalarda, kriyopresipitat verilmeyen
durumlar ile karsilastirnldiginda,
kriyopresipitat kullanilmasinin
transfliizyon hacmi veya insidansi
Uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

KO3.87 uD uD uD uD uD

K63.88 Kritik yenidogan ve pEdlatrlk uD uD uD uD uD
hastalarda, farklh bir kriyopresipitat
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transflizyon stratejisi ile
karsilastirildiginda, kriyopresipitat
kullanilmasinin mortalite lizerindeki
etkileri bilinmemektedir.

Kritik yenidogan ve pediatrik
hastalarda, farkli bir kriyopresipitat
transflizyon stratejisi ile
karsilastirildiginda, kriyopresipitat
kullanilmasinin kanama olaylari
Uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

KO3.89 uD uD uD uD uD

Kritik yenidogan ve pediatrik
hastalarda, farkli bir kriyopresipitat
transflizyon stratejisi ile

K03.90 | karsilastirildiginda, kriyopresipitat ub ub ub ub ub
kullanilmasinin transfiizyonla iliskili
ciddi istenmeyen olaylar Gzerindeki
etkileri bilinmemektedir.

Kritik yenidogan ve pediatrik
hastalarda, farkl bir kriyopresipitat
transflizyon stratejisi ile

K03.91 | karsilastirildiginda, kriyopresipitat ubD uD uD ubD ubD
kullanilmasinin transfiizyon hacmi
veya insidansi tzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

KO: Kanit dnermesi

v = A; ¥ =B; ¥ =C; X =D; UD: uygulanabilir degil
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UYGULAMA NOKTASI — kritik hasta (kriyopresipitat)

Yenidogan ve pediatrik hastalarda TDP, kriyopesipitat veya fibrinojen konsantresi
transflizyonu karari verirken, potansiyel riskler ve faydalar dikkate alinmalidir; yalnizca
laboratuvar sonuclari degil, hastanin klinik durumu da g6z 6nilinde bulundurulmalidir.
Karar etkileyebilecek faktorler, aktif kanama (K vitamin eksikligi, karaciger fonksiyon
bozuklugu, DIK), koagiilasyon durumunu etkileyen ilaglar ve dogumsal (spesifik faktor
eksikligi) veya edinsel kanama bozukluklaridir.

UN29

TDP: taze donmus plazma, UN: uygulama noktasi

Kanit ozeti

Uygun bir calisma tanimlanmamistir.

Mortalite

Mortalite ile iliskili bir kanit tanimlanamamistir.

Kanama olaylari

Kanama olaylariile iliskili bir kanit tanimlanamamustir.

Transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olaylar

Hicbir calisma transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olay rapor etmemistir.

Transfiizyon hacmi veya insidansi

Hicbir calisma transfiizyon hacmi veya insidansini rapor etmemistir.
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Klinik yorum - kritik yenidogan ve pediatrik hastalarda kriyopresipitatin etkileri

Kriyopresipitat hipofibrinojenemi ortaminda aktif kanamanin tedavisi icin kullanilmahdir. Klinik
olarak ciddi hipofibrinojenemi igin belirgin bir esik yoktur.(73) Fakat >1.5 g/L’lik bir fibrinojen seviyesi
hedeflemek mantiklidir. Belirli hastalarda, 6érnegin yenidoganlar ve ylksek hacimlerde transflizyon
alanlarda >2 g/L fibrinojen hedef seviyesi uygun olabilir.

3.4.13. Kritik yenidogan ve pediatrik hastalar — trombosit transfiizyonunun
sonuglar uizerindeki etkisi

Kanit 6nermeleri — kritik hasta (trombosit)

fKanit

Tutarhhk

IKlinik etki
IGenellestirilebilme
fUygulanabilirlik

Kritik ~ yenidogan ve  pediatrik
hastalarda, trombosit transflizyonu
yapilmayan durumlar ile
karsilastirildiginda, trombosit
transflizyonunun mortalite Gizerindeki
etkileri belirsizdir.

K63.92

«
c
o
c
o

v v

Kritik ~ yenidogan ve  pediatrik
hastalarda, trombosit transfiizyonu
yapilmayan ) durumlar |I.e UD UD UD UD UD
karsilastirildiginda, trombosit

transfizyonunun kanama olaylar
uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

K63.93

Kritik  yenidogan ve  pediatrik
hastalarda, trombosit transflizyonu
yapilmayan durumlar ile
K03.94 | karsilastirildiginda, trombosit ubD ubD ubD ubD ub
transflizyonunun transfiizyonla iliskili
ciddi istenmeyen olaylar U(zerindeki
etkileri bilinmemektedir.
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Kritik ~ yenidogan ve  pediatrik
hastalarda, trombosit transflizyonu

yapilmayan durumlar ile
K03.95 | karsilastirildiginda, trombosit ubD ubD ubD ubD ub
transflizyonunun transflizyon hacmi
veya insidansi  Uzerindeki etkileri
bilinmemektedir.
Kritik ~ yenidogan ve  pediatrik
hastalarda, farkhh bir trombosit
transflizyonu stratejisi ile (transfiizyon
K03.96 | esik degeri olarak 25x10°/L ile 50§ /v | +v I I I
x10%/L) karsilastirildiginda, trombosit
transfiizyonunun mortalite Uzerindeki
etkileri 25x10°/L esik degerinde azalir.
Kritik ~ yenidogan ve  pediatrik
hastalarda, farkh  bir trombosit
transflizyonu stratejisi ile ile
(transfizyon esik degeri olarak
K03.97 | 25x10°/L ile 50 10/ vvv | vv Y 7 Y
karsilastirildiginda, trombosit
transflizyonunun kanama olaylari
Uzerindeki etkileri 25x10°/L esik
degerinde azalir.
Kritik ~ yenidogan ve  pediatrik
hastalarda, farkh bir trombosit
transflizyonu stratejisi ile
karsilastirildiginda (transflizyon esik
K03.98 | degeri olarak 25x10°%/L ile 50 x10°/L),} vvv | +v 7 7 I
trombosit transfiizyonunun
transfizyonla iliskili ciddi istenmeyen
olaylar Gzerindeki etkileri arasinda fark
yoktur.
. Kritik  yenidogan ve  pediatrik
KO3.99 | hastalarda, farki bir trombosit | vv'v v v v v

transflizyonu stratejisi ile (transfiizyon
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esik degeri olarak 25x10°/L ile 50
x10%/L) karsilastirildiginda, 25x10°%/L
esik degerinde trombosit transfliizyon
hacmi veya insidansi azalir.

KO: kanit dnermesi

v = A; ¥~ =B; ¥ =C; X = D; UD: uygulanabilir degil

UYGULAMA NOKTASI - kritik hasta (trombosit transfiizyonu)

Yenidogan ve pediatrik hastalarda trombosit transfliizyonu karari verirken, potansiyel
risk ve faydalar dikkate alinmalidir; yalnizca laboratuvar sonuglari degil, hastanin klinik

B\PISB durumu da gbz onlinde bulundurulmalidir. Karari etkileyebilecek faktorler, aktif
kanama, trombosit fonksiyonunu etkileyen ilaclar ve koagilasyon durumu, dogumsal
ve edinsel kanama bozukluklaridir.

UN: uygulama noktasi
Kanit 6zeti
Gozden gegirme sonucu 1 adet seviye Il ve 3 adet iyi kalitede Seviye Il galisma tanimlamistir:

PlaNeT-2 calismasi ingiltere, Hollanda ve irlanda’da 660 preterm bebekte yapilan platelet
transfiizyon esigi olarak 25x10°/L ile 50 x10°%/L karsilastiran bir RKC dir.(177)

Diger bir calisma ABD’de iki adet YYBU’deki akut akciger hasari olan 315 pediatrik hastanin
retrospektif bir analizidir.*’®) Yazarlar trombosit alan ve almayan hastalar arasinda mortalite ve
ventilasyon sonugclarini karsilastirmistir.

Digeri 16 tlkeden 82 cocuk yogun bakim Unitesinden 17 yasindan kii¢clik 559 hastanin dahil edildigi
ve trombosit transflizyonunun endikasyonlari ve mortalite tizerindeki etkilerini inceleyen prospektif,
kesitsel bir arastirmadir.(178)

Digeri Kanada’da bir cocuk yogun bakim linitesinde 18 yasindan kicik 842 hastanin dahil edildigi
prospektif gbzlemsel bir ¢calisma olup trombosit transflizyonu icin belirleyici faktorler ile mortalite
dahil klinik sonuglar tizerindeki etkileri incelenmistir.(279)
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Sonuncusu Avusturya’da 1990-2012 vyillari arasinda 23 yillk dénemde gergeklestirilmis bir
retrospektif calisma olup trombosit transfiizyonu alan toplam 371 bebek ¢alismaya alinmistir.(18%)

Mortalite

Trombosit transflizyon esigi 25x10°/L oldugu durumda, ilk 28 giinde mortalite riski daha dusuk
saptanirken BPD riski daha yilksek bulunmustur. Sepsis, ROP ve NEK sikliginda ise her iki grup
arasinda fark saptanmamistir.(t7?)

Multivaryans analizde mortalitede bir farklihk gézlenmemistir.(157)

Her 1 mL/kg transflize edilen trombosit igin mortalitenin %0,3 arttig1 bildirilmis, cok degiskenli
analizde potansiyel etkenler dislandiginda ise her standart doz (10mL/kg) trombosit
transfiizyonunun mortaliteyi %2 artirdigi bildirilmistir.178)

Yeni gelisen multisistem organ disfonksiyonu sikligi (OR, 2.53; 95% Cl, 1.18-5.43; p = 0.03) ve siddeti,
sepsis (OR, 5.33; 95% Cl, 2.77-10.3; p < 0.01), nozokomial enfeksiyonlar (OR, 6.48; 95% Cl, 3.19—
13.2; p < 0.01), uzun yogun bakim yatis siresi (p < 0.01), ve mortalite riskinde artis (OR, 10.1; 95%
Cl, 4.48-22.7; p < 0.01) trombosit transfiizyonu ile iliskili bulunmustur.(79)

Yazarlar mortalitenin trombositopenin siddeti ile iliskili olmadigini, ancak trombosit slispansiyonu
transfiizyonu sayisi ile arttigini belirtmislerdir. (189

Kanama olaylari

Trombosit transflizyon esigi 25x10°/L oldugu durumda ilk 28 giinde majér kanama riski daha dusik
saptanmistir.(t77)

Transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olaylar

Ciddi istenmeyen olay sikhiginda ise her iki grup arasinda fark saptanmamistir.(177)

Transfiizyon hacmi veya insidansi

Kanit dlizeyi zayif olmakla beraber, artmis trombosit transflizyon hacmi ve insidansi yenidoganlarda
artmis mortalite ile iliskili olabilir.(1&0)
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Klinik yorum — Kritik yenidogan ve pediatrik hastalarda trombosit transfiizyonu

Profilaktik trombosit transfiizyonu genellikle kritik hastaligi olan yenidogan ve pediatrik hastalarda
kullanilmaktadir. Fakat bu hasta grubunda kisith miktarda kanit bulunmaktadir, bu ylizden erigkin
hastalardaki ¢alismalardan elde edilen kanitlari uygulamak mantiklidir.

Onerilen esikler asagidakiler gibidir:
Trombosit sayisi (x10°/L) Kritik Yenidoganlarda Transfiizyon Endikasyonlari®

<25 Kanamasi olmayan yenidogan

<1000 g ADDA bebek,
Hasta bebek,
25-49 Eslik eden koagtlopati,
Ciddi morbidite (evre3-4 IVK,NEK sepsis)

invaziv girisim ve minér kanama

Major kanamasi olan veya major cerrahi gerektiren

<100 yenidogan, ECMO
Trombosit sayisi (x10°/L) Kritik Cocuk Hastalarda Transfiizyon Endikasyonlari*&!
<10 Kanamasi olmayan (ITP, TTP/HUS ve HiT haricinde)*
<20 Agir mukozit
Sepsis
Kanama olmaksizin laboratuvarda DIK bulgusu
Antikoagilan tedavi
Lokal timor infiltrasyonuna bagh kanama riski
Tlinelsiz santral venodz kateter girisimi
<40 Lomber ponksiyon 6ncesi**
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<50 DiK dahil orta diizeyde kanama (6rn. gastrointestinal)
Minor cerrahi

Tunelli santral venoz kateter girisimi

75-100 Major cerrahi

Belirgin postoperatif kanama (6rn. kardiyak cerrahi
sonrasl)

SSS veya g6z gibi kritik bolgelere cerrahi

*TTP/HUS hastalarina kateter takilmasi gerektiginde, trombosit sayisi <50x10%/L olup trombosit
transflizyonu yapilmasi ile >50x10°/L olup trombosit transfiizyonu yapilmadigi durumlar arasinda
kanama riski acisindan fark bulunamamustir.(182)

** Lomber ponksiyondan dnce bazi klinisyenler klinik olarak stabil olmayan akut I6semi hastalarinda
ilk LP i¢cin hemoraji ve beyin omurilik sivisina blast kontaminasyonunu énlemek igin trombositleri
daha yiiksek sayilarda (6rn. 50 x 10°/L) kabul ederken, klinik durumu stabil ALL'li hastalarda 20 x
10°/ L trombosit esik degeri olarak kabul edilebilir.

Aktif kanamasi olan hastalarda daha yiksek esikler uygun olabilir. Perioperatif hastalar icin bkz.
Bolim 3.4.7.

Fetal ve yenidogan alloimiin trombositopenisi (FYAIT) olan hastalar icin bkz. Bélim 4.1.5.

Kritik yenidogan ve pediatrik hastalarda trombositlerin risk ve faydalarinin dikkatli degerlendirmesi
onerilmektedir. Trombosit transflizyonlari tim trombositopeni vakalarinda endike degildir ve belli
kosullarda kontrendike veya etkisiz olabilir (6rn. immin trombositopeni, trombotik trombositopenik
purpura ve heparinle indiklenen trombositopeni).

Trombositopenik hastalarda trombosit sayisi MPV ile birlikte degerlendirilmelidir, trombosit kitle
indeksi ve retikiile trombosit sayisi da gézdniine alinarak transfiizyon karari alinabilir.(183-186)
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3.4.14 Kritik yenidogan ve pediatrik hastalar — fibrinojen konsantresinin sonuglar
tizerindeki etkisi

(]
S
_ Y4
0 =
Q =
— = o
~ x 7y ©
o» . e . . . _ *0'3 o)) [
Kanit nermeleri - Kritik hasta (fibrinojen - = o < %’
= 5 X
konsantresi) c = £ 5 X
= = < 2 =
Kritik hastaligi olan yenidogan ve
pediatrik hastalarda, fibrinojen
. k i kullanil I
K53.100 onsantresi kullanilmayan durumlar UD UD UD UD UD

ile karsilastirildiginda, fibrinojen
konsantresi kullaniminin mortalite
Uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

Kritik hastaligi olan yenidogan ve
pediatrik hastalarda, fibrinojen
konsantresi kullanilmayan durumlar
K03.101 | ile karsilastirildiginda, fibrinojen ubD ubD ubD ubD ubD
konsantresi kullaniminin kanama
olaylari Gzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

Kritik hastaligi olan yenidogan ve
pediatrik hastalarda, fibrinojen
konsantresi kullanilmayan durumlar
ile karsilastirildiginda, fibrinojen
konsantresi kullaniminin
transflzyonla iliskili ciddi istenmeyen
olaylar Gizerindeki etkileri
bilinmemektedir.

KO3.102 uD uD uD uD ub

Kritik hastaligi olan yenidogan ve
pediatrik hastalarda, fibrinojen
konsantresi kullanilmayan durumlar
K03.103 | ile karsilastirildiginda, fibrinojen ubD ubD ubD ubD ub
konsantresi kullaniminin transfiizyon
hacmi veya insidansi lzerindeki
etkileri bilinmemektedir.
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Kritik hastaligi olan yenidogan ve
pediatrik hastalarda, farkli bir
fibrinojen konsantresi transfiizyonu
K03.104 | stratejisi ile karsilastirildiginda, ubD uD ubD ubD ubD
serbest fibrinojen konsantresi
kulaniminin mortalite tzerindeki
etkileri bilinmemektedir.

Kritik hastaligi olan yenidogan ve
pediatrik hastalarda, farkl bir
fibrinojen konsantresi transfiizyonu
K03.105 | stratejisi ile karsilastirildiginda, ubD ubD ubD uD ubD
serbest fibrinojen konsantresi
kulaniminin kanama olaylari
Uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

Kritik hastaligi olan yenidogan ve
pediatrik hastalarda, farkl bir
fibrinojen konsantresi transfiizyonu
stratejisi ile karsilastirildiginda,
serbest fibrinojen konsantresi
kulaniminin transflzyonla iligkili ciddi
istenmeyen olaylar Uzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

K03.106 ub ub ub ub ub

Kritik hastaligi olan yenidogan ve
pediatrik hastalarda, farkl bir

. fibrinojen konsantresi transflizyonu
KO3.107 stratejisi ile karsilastirildiginda,
serbest fibrinojen konsantresi
kulaniminin transfiizyon hacmi veya
insidansi Gizerindeki etkileri
bilinmemektedir.

ub ub ub ub ub

KO: Kanit dnermesi

v = A; ¥ =B; ¥ =C; X = D; UD: uygulanabilir degil
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UYGULAMA NOKTASI- kritik hasta (fibrinojen konsantresi)

Yenidogan ve pediatrik hastalarda TDP, kriyopesipitat veya fibrinojen konsantresi
transflizyonu karari verirken, potansiyel riskler ve faydalar dikkate alinmalidir;
yalnizca laboratuvar sonuglari degil, hastanin klinik durumu da goéz O©ninde

UN29 bulundurulmahdir. Karari etkileyebjlecek faktorler, aktif kanama (K vitamin eksikligi,
karaciger fonksiyon bozuklugu, DIK), koagilasyon durumunu etkileyen ilaglar ve
dogumsal (spesifik faktor eksikligi) veya edinsel kanama bozukluklaridir.

TDP: taze donmus plazma, UN: uygulama noktasi

Kanit ozeti

Bu derleme bu popiilasyon icin uygun bir calisma tanimlamamistir.

Mortalite
Mortalite ile ilgili bir kanit tanimlanmamustir.
Kanama olaylari

Kanama olaylartiile ilgili bir kanit tanimlanmamistir.

Transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olaylar

Hicbir calisma transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olaylari rapor etmemistir.

Transfiizyon hacmi veya insidansi

Hicbir calisma transflizyon hacmi veya insidansini rapor etmemistir.
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Klinik yorum — Kritik hasta yenidogan ve pediatrik hastalarda fibrinojen konsantresi

Fibrinojen konsantresi dusuk bir ciddi istenmeyen olay oraniyla birlikte hipofibrinojenemi
tedavisinin etkili ve glivenli bir yolu olarak gosterilmistir. Kriyopresipitat ve fibrinojen konsantresi
disuk fibrinojen seviyelerinin diizeltiimesinde kullanilan terapétik girisimlerdir.

3.5.3. Kritik yenidogan ve pediatrik hastalar — kombinasyon tedavisinin sonuglar
tzerindeki etkisi

Kanit 6nermeleri — Kritik hasta (TDP,
kriyopresipitat, trombosit transflizyonu veya
fibrinojen konsantresi kombinasyonu)

Tutarhlik
IGenellestirilebilme

IKlinik etki
fUygulanabilirlik

IKanit

Kritik hasta yenidogan ve pediatrik
hastalarda, TDP, kriyopresipitat,
trombosit transflizyonu veya
K03.108 | fibrinojen konsantresinin farkli bir ub ub ub ub ub
kombinasyon ile karsilastirildiginda
mortalite Gizerindeki etkileri
bilinmemektedir.

Kritik hasta yenidogan ve pediatrik
hastalarda TDP, kriyopresipitat,
trombosit transflizyonu veya
K03.109 | fibrinojen konsantresinin farkli bir ub ub ub ub ub
kombinasyon ile karsilastirildiginda
kanama olaylari Gizerindeki etkileri
bilinmemektedir.

Kritik hasta yenidogan ve pediatrik
hastalarda TDP, kriyopresipitat,
trombosit transflizyonu veya
fibrinojen konsantresinin farklh bir
kombinasyon ile karsilastirildiginda
transfizyonla iliskili ciddi istenmeyen
olaylar Gizerindeki etkileri
bilinmemektedir.

KO3.110 uD uD uD uD ub
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Kritik hasta yenidogan ve pediatrik
hastalarda TDP, kriyopresipitat,
trombosit transflizyonu veya
K03.111 | fibrinojen konsantresinin farkli bir uD uD uD
kombinasyon ile karsilastirildiginda
transfiizyon hacmi veya insidansi
Uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

ub

ub

KO: Kanit 6nermesi, TDP: taze donmus plazma

v = A; ¥V =B; ¥ = C; X =D; UD: uygulanabilir degil

UYGULAMA NOKTASI - kritik hasta (kombinasyon tedavisi)

Yenidogan ve pediatrik hastalarda TDP, kriyopesipitat veya fibrinojen konsantresi
transflizyonu karari verirken, potansiyel riskler ve faydalar dikkate alinmalidir; yalnizca
BIVPL M laboratuvar sonuglar degil, hastanin klinik durumu da géz éniinde bulundurulmalidir.
Karari etkileyebilecek faktorler, aktif kanama (K vitamin eksikligi, karaciger fonksiyon
bozuklugu, DIK), koagiilasyon durumunu etkileyen ilaglar ve dogumsal (spesifik faktor

eksikligi) veya edinsel kanama bozukluklaridir.

TDP: taze donmus plazma, UN: uygulama noktasi

Kanit 6zeti

Bu derleme bu poplilasyon icin uygun bir ¢alisma tanimlamamistir.
Mortalite

Mortalite ile ilgili bir kanit tanimlanmamustir.

Kanama olaylari

Kanama olaylari ile ilgili bir kanit tanimlanmamistir.
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Transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olaylar

Hicbir calisma transfiizyonla iliskili ciddi istenmeyen olaylari rapor etmemistir.
Transfiizyon hacmi veya insidansi

Hicbir calisma transflizyon hacmi veya insidansini rapor etmemistir.

Klinik yorum — kritik hasta yenidogan ve pediatrik hastalarda kombinasyon tedavisi

Aktif kanamanin, koaglilopati ve trombositopeniye dair kanitlarin (veya trombosit disfonksiyonu)
bulundugu durumlarda kriyopresipitat, trombosit konsantreleri ve TDP kombinasyonunun kullanimi
uygun olabilir. Kullanim viskoelastik hasta bagsi testi veya laboratuar sonuglarinin (veya ikisi de)
esliginde klinik degerlendirme sonucuna gére yapilmahdir.

3.6.Kan koruma stratejilerinin kullanimi

Soru 4 (Girisimsel)

Yenidogan/pediatrik hastalarda kan kaybini en aza indirmeye ve/veya EK transflizyonu ihtiyacini
dislirmeye yonelik stratejilerin etkileri nelerdir?

EK: eritrosit konsantresi

Yenidogan ve pediatrik hastalar, daha yasl hastalara gére daha kiiglik kesin kan hacimleri ve eritrosit
kitlesine sahiptir. Bu ylzden kan kaybi veya hemoliz yoluyla eritrosit azalmasi, orantisal olarak
sonraki transflizyon ihtiyacina daha fazla etki eder.

Hastanede yatan bircok yenidogan ve pediatrik hasta kan kaybi riski ile karsi karsiyadir ve bu durum
onlari transflizyon riski olasilig ile karsi karsiya getirir. Soru 4 icin (¢ poplilasyon degerlendirilmistir:
yenidogan yogun bakimi gerektiren preterm ve term bebekler, ameliyata giren yenidogan ve
pediatrik hastalar, ve kritik hasta yenidogan ve pediatrik hastalar.

Asagidaki muidahaleler bu hastalarin sonuclarinin gelistiriimesi ve transflizyon ihtiyaclarinin
dustrilmesi amaciyla degerlendirilmistir:
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e ki tanesi yenidoganlara dzel:

©)

Dolagimdaki kan hacmi ve eritrosit kitlesinin arttirilmasi amaciyla plasental
transflizyon

Neonatal alloimmiin hemoliz ile dogan bebeklerde hemolizin azaltilmasi amaciyla
intraven6z immunoglobulin (IVIG) (yaygin olarak fetus ve yenidoganin hemolitik
hastaligi olarak bilinir [YHH])

e Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalarin timdyle ilgili birkag 6n tedavi dnerisi:

©)
®)

O 0O O O O

(@]

Hipoterminin onlenmesi

Indiiklenen hipotansiyon olmamasini kontrolli indiklenen hipotansiyon ile
karsilastirma

Akut normovolemik hemodiliisyon (ANH)

intraoperatif kan kurtarma

Viskoelastik HBT

Antifibrinolitikler

Rekombinan aktive faktor VII (rFVIIa) (yalnizca kardiyak ve ekstrakorporal membran
oksijenasyonu [ECMO] hastalari icin)

Standart blyuklikteki sistemler ile karsilastirilan minyatirize KPB sistemleri

e Kritik pediatrik hastalar icin iki girisim:

o

o

rFVIla kullanilmayan durumilar ile karsilastirilan rFVIla kullanimi (yalnizca kardiyak ve
ECMO hastalari)
Viskoelastik HBT

3.6.3. Preterm ve term bebekler — plasental transfiizyonun sonuglar uizerindeki

etkisi
(]
S
— v
0 =
Q =
— = Q
x = 5 e
Kanit 6nermeleri — preterm ve term bebekler - = 2 3 %’
. c © ‘c c )
(plasental transfiizyon) S 5 £ O 2
= = = © =!
Preterm bebeklerde, plasental
transflizyon yapilmayan durumlar ile
KO4.1 | karsilagtirildiginda, plasental o | v v 7 I

transfiizyon transfiizyon hacmi ve
insidansini diistrebilir.
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Preterm ve term bebeklerde,
KO4.2 | plasental transfizyon yapilmayan
durumlar ile karsilastirildiginda, i | v s 7 I
plasental transflizyon mortaliteyi
azaltabilir.

KO: Kanit dnermesi

v = A; ¥V =B; ¥ = C; X =D; UD: uygulanabilir degil

UYGULAMA NOKTALARI - preterm ve term bebekler (plasental transfiizyon)

Resusitasyon ihtiyaci olmayan premature bebeklerde gobek kordonu klemplenmesinin
en az 30 saniye ile 180 saniye arasinda geciktirilmesi uygundur. Bu uygulamanin 6lim

TINep Ve transfizyon sikligini, IVK ve NEK gelisimini azaltabilecegi bilinmekte; ancak diger
sonuglar (major morbidite ve norogelisimsel sonuclar) Gzerindeki etkileri, 6zellikle
ADDA preterm bebeklerde (6rn. <28 hafta) ve aktif restsitasyon ihtiyaci olanlardaki
gecerliligi ile hangi yontemin (ge¢ kord klemplemeye karsin kordun sagilmasi)
onerilecegi bilinmemektedir.

Normal donemde dogan bebeklerde gébek kordonu klemplenmesinin en az 1 dakika
geciktirilmesi, ilk 6 ayda demir eksikligi riskini distirmektedir. Bu miidahale, sarilik igin
fototerapiye erisim oldugunda aktif resilisitasyon ihtiyaci olmayan bebekler icin
dustnulebilir.

aBkz. McDonald ve ark. (2013).1%)

UN33

UN: uygulama noktasi
Arkaplan

Yenidogan bebeklerde dolasimdaki eritrosit sayilari dogum sonrasi dismektedir. Erken dogan
bebeklerde Hb seviyeleri, kisalmis eritrosit yasam siiresi ve sik kan alimi nedeniyle eritrosit kaybi,
immatirite nedeniyle anemiye karsi azalan eritropoietin yaniti ve bazi durumlarda hastaligin
ciddiyeti gibi bircok faktor nedeniyle asiri sekilde diismektedir. Ek olarak hizli blylimenin — gebeligin
ikinci ve erken Uglincl trimesterinde yasamin diger herhangi bir zamanindan daha hizli — ex utero
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olarak olusmasi prematiirite anemisinin sebeplerinden birisidir. Plasental transfiizyon bebege ek
kan hacmi ve eritrosit saglayarak boyle bir anemiden korur. Bebege dondiirtilen kanin miktar
kordonun ne zaman klemplendigine baghdir. Bebegin klemplemeden dnce hangi seviyede (annenin
abdomeninin Gstiinde veya altinda) tutulmasinin 6nemli oldugu konusunda belirsizlikler vardir.

Kanit 6zeti

Bu derleme farkli kalitelerde 5 adet ilgili Seviye | ¢alisma tanimlamistir.> 187-190) ki tanesi iyi
kalitededir ve preterm bebeklerle ilgili en kapsayici kanitlari saglamistir.(187-1%0) Dahil edilen Seviye |
¢alismalar bu arastirma sorusu ile ilgili sonuglari rapor eden 20 adet Seviye Il ¢alismayi
degerlendirmistir. Sistematik derleme ek olarak iki adet Seviye Il calisma tanimlamistir.(1°% 192) By
konuda 2017 yilinda ACOG tarafindan yayinlanan komite oOnerisi ile term ve canh preterm
bebeklerde umbilikal kordun en az 30-60 sn siire ile ge¢ klemplenmesinin yararli oldugu, term
bebeklerde dogumdaki Hb degerlerini arttirdigl, demir depolarini dizelttigi ve norogelisimsel
sonuglar tizerine olumlu etkisi oldugu, premature bebeklerde ise postnatal gec¢is déneminde olumlu
etkileri oldugu, eritrosit transfiizyon sayisini ile NEK ve iVK sikhgini azalttigi bildirilmistir.(*°3) 2018
ve 2019 yilinda yayinlanan iki genis sistematik derlemede ise ge¢ kord klemplenmesinin prematire
bebeklerde taburculuk 6ncesi mortaliteyi azalttigi saptanmistir.(:*4 Benzer sekilde 2019 Avrupa RDS
Kilavuzu’nda da Al kanit diizeyi ile prematiire bebeklerde umbilikal kord klemplenmesinin en az 60
sn geciktirilmesi &nerilmektedir.(1%%)

Transfiizyon hacmi ve insidansi

Bu derleme tiim ¢calismalari degerlendirmek icin bir meta-analiz gergeklestirmistir (tanimlanan iki ek
RKC dahil olmak tizere). Analiz plasental transfiizyonun EK transflizyonu insidansini ve ortalama EK
transflizyonlarini 6nemli derecede disitrdigini gostermistir. Dahil edilen ¢alismalarin hicbirinde
transfiizyon hacminde 6nemli bir farkhlik gériilmemistir.

Mortalite

Preterm bebeklerde plasental transflizyonun mortalite Uzerindeki etkilerini degerlendiren bir
glincellenmis meta-analiz, plasental transfiizyonun mortaliteyi 6nemli derecede azalttigini
bildirmistir.

iVK

Bu derleme, tanimlanan tim RKC'leri iceren ve plasental transfliizyonun preterm bebeklerde
dogumdaki gebelik yasi tarafindan gruplanan iVK (tim dereceler) tizerindeki etkilerini inceleyen bir
meta-analiz gerceklestirmistir. Bu analiz ciddi IVK olmasa da tiim evre VK (tiim derecelerde)
insidansinda, plasental transflizyon lehine 6nemli bir etki ortaya koymustur.
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Klinik yorum — preterm ve term bebeklerde plasental transfiizyon

Preterm bebeklerde gecikmis kordon klemplemesi, dogumda artan kan hacmi veya hastalik
ciddiyetinin dismesi gibi muhtemel mekanizmalar yoluyla, sonrasinda olusacak transflizyon
insidansini diasuriyor gibi gézikmektedir. Fakat tim preterm bebekler igin kordon klemplenmesinin
rutin olarak ertelenmesinin riskleri ve faydalari hakkindaki cekinceler devam etmektedir. Bu
cekinceler asagidaki gibi 6zetlenebilir:

Calisma kalitesi ve se¢im yanilgisi. Preterm bebeklere dair ylksek kalitede bir metaanaliz yanisira
bircok calisma mevcuttur.

Dahil edilen ¢alismalardaki yliksek transfiizyon oranlari. Bu derlemedeki <32 haftalik bebeklerde
transfizyon insidansi, ertelenmis kordon klemplenmesi gegiren veya plasental transflizyon
gerceklestirmek icin kordon sagimi geciren bebeklerde %49, ve acil kordon klemplenmesi grubunda
%66'dir. Yeni Gliney Galler'de vyapilan popllasyon bazli bir calisma, ertelenmis kordon
klemplenmesinin rutin olarak uygulanmadig bir Ulke, %33’luk bir transflizyon orani
tanimlamistir.*°6) Bu bulgular daha kisitli transfiizyon stratejilerinin, veya yenidogan birimlerindeki
transfliizyon insidansini etkileyen diger uygulamalarin, ertelenmis kordon klemplenmesinin
sonrasindaki transflizyonlar tizerinde bu derlemede belirtildiginden daha kiiglik bir etki yaratacagini
gostermektedir.

Solunum baslangici ile ilgili olarak kordon klemplenmesinin zamanlamasi: Yayinlanan randomize
calismalar solunum baslangicini potansiyel etken olarak hesaba katmamistir. Calismalar yasamin ilk
30-60 saniyesinde efektif olarak solunuma baslamayan bebeklerde riskleri ve faydalarin
dengelenmesine iliskin kayda deger belirsizliklere yon goéstermek icin devam etmektedir. Bu
belirsizlikler:

e Ertelenen kordon klemplenmesinin, solunumun desteklenmesi manevralarindan 0Once
olmasi gerekip gerekmedigi,

e Kordon klemplenmemis haldeyken asiste ventilasyonun (ve eger gerekliyse diger
reslisitasyon adimlarinin) saglanabilmesi ve saglanmasi gerektigi

e Kordon sagimi, (kordon klemplenmesinden 6nce veya kordonun bebege uzun bir siire bagh
kalmasindan itibaren) kordun ge¢ klemplenmesinin glivenli ve etkili bir alternatifi midir?

Bunlara ek olarak kordon klemplenmesinin zamani, dogum sekli, bebegin pozisyonu spontan
solunumun baslangici ve uterin kontraksiyonlar gibi pek ¢ok faktér bebege gecen kan miktarini
etkilemektedir. Son vyillarda ge¢ kordon klemplemesine alternatif olarak 6ne siriilen kord
sagilmasinin etkilerinin ileri calismalarla degerlendirilmesi gerekmektedir.
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Sonug olarak kordun gec¢ klemplenmesi, preterm bebeklerde mortaliteyi ve herhangi evre IVK'yi
azaltabilir. Fakat ge¢ kord klemplenmesinin uzun dénem sonuglar ve 6zellikle nérogelisimsel
sonuclar, Gzerindeki etkileri bilinmemektedir.

3.6.4. Preterm ve term bebekler

Kanit onermeleri — preterm ve term bebekler

(IVIG kullanimi)

hemolitik hastalik

imiinoglobulinin sonuglar lizerindeki etkisi

IKanit

Tutarhilik

IKlinik etki

icin

|IGenellestirilebilme

intravenoz

|Uygulanabilirlik

KO4.3

Alloimmiin hemolitik hastaligi olan
bebeklerde, IVIG verilmeyen
durumlar ile karsilastirildiginda, IVIG
verilmesinin exchange transflizyon
insidansi Gizerindeki etkileri
belirsizdir.

Y

Y

KO4.4

Alloimmiin hemolitik hastaligi olan
bebeklerde, IVIG verilmeyen
durumlar ile karsilastinildiginda, IVIG
verilmesinin mortalite tGzerindeki
etkileri belirsizdir.

Y

Y

ub

Y

v

IVIG: intraven6z immunoglobulin, KO: Kanit dnermesi

v = A; ¥¥ =B; ¥ =C; X = D; UD: uygulanabilir degil
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UYGULAMA NOKTASI — hemolitik hastalik (IVIG)

Fetis ve yenidoganin hemolitik hastaligi olan yenidoganlarda IVIG kullanimi:

010 Rh veya ABO iliskili YD hemolitik hastaliginda, yogun fototerapiye ragmen devam eden
hemoliz varliginda IVIG fototerapiye ek tedavi olarak verilebilir (Derece C).

Yiksek erken fetal hidrops veya 6lim riski bulunan ve fetls ve yenidogan hemolitik
UI\EZB hastaligindan etkilenmis fetlisi bulunan gebelerde haftalik IVIG programi disliniimelidir.

UZMAN GORUSU NOKTASI — hemolitik hastalik (IVIG)

Yiksek erken fetal hidrops veya 6lim riski bulunan ve fetlis ve yenidogan hemolitik
UGN6 | hastaligindan etkilenmis fetlisii bulunan gebelerde haftalik IVIG programi diginilmelidir.

IVIG: intraven6z immunoglobulin, O: éneri, UGN: uzman goriisii noktasi, UN: uygulama noktasi

Arkaplan

Fetlis ve yenidoganin hemolitik hastaligi (YHH) eritrositlerin maternal antikorlar tarafindan
parcalanmasi ile karakterizedir. Gebelik sirasinda annenin bazi antikorlari plasentayi gegerek fetal
dolagima girer. RhD, Rhc ve Kell antijenlerine karsi olusan antikorlar ciddi YHH nin en ¢ok karsilasilan
nedenleridir.

intrauterin anemi en 6nemli problemdir (bkz. B6liim 4.2.1) ¢iinkii asiri fetal bilirubin plasentayi gecer
ve anne tarafindan elimine edilir. Fakat bilirubin seviyeleri dogumdan sonra cok hizli bir sekilde
ylkselebilir ve yogun fototerapi ve exchange transfiizyon (kan degisimi) ihtiyacina neden olabilir.
Exchange transflizyon artmis yenidogan morbidite ve mortalitesi ile iliskilendirilmistir.

IVIG, eritrosit yikimina aracilik eden hicreler Uzerindeki Fc reseptorleri icin alloantikorlar ile
yarisabilecegi icin,®”) exchange transfiizyon insidansini diisiirebilecegi ileri siirtilmistr.
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Kanit 6zeti

12 RKC'yi iceren iyi kalite bir Seviye | calisma®®® ve 9 calismayi kapsayan baska bir seviye | calisma
tanimlanmistir.1%9)

Exchange transfiizyonu insidansi

Sistematik derleme, Rh veya ABO uyumsuzluguna ikincil olarak YHH olan term ve preterm
yenidoganlarda IVIG’in exchange transfiizyon insidansi Gizerindeki etkilerini degerlendirmistir.(8) Rh
ve ABO uyumsuz hastalarda ayri meta-analizler gerceklestirmistir. IVIG'i takiben exchange
transfiizyonda 6nemli bir dists rapor edilmistir (p<0.00001); fakat yalnizca ortalama sapma riski
disik olarak degerlendirilen RKC'leri iceren bir hassasiyet analizinde bu o6nemli farklihk
gozlenmemistir (p=0.37). Yalnizca preterm yenidoganlari iceren bir RKC’'nin alt analizinde exchange
transflizyon icin tedavi gruplari arasinda dnemli bir fark gézlenmemistir.

Derleme ayni zamanda bebek basina exchange transfiizyon sayisini da degerlendirmistir.(*® Yalnizca
ortalama sapma riski dusik olarak degerlendirilen RKC’lerin bir hassasiyet analizi bebek basina
exchange transflizyon sayisinda énemli bir farklilik bulmamistir.

ikinci derleme 658 hastay iceren 9 calismayi kapsayan Rh veya ABO uygunsuzlugu olan term ve
preterm bebeklerin dislandigi Cochrane analizi olup IVIG verilen grupta exchange transflizyon
insidansinin daha diisiik oldugu saptanmistir (RR 0.35, 95% Cl 0.25 — 0.49). infant basina ortalama
exchange transflizyon sayisinin da IVIG alan grupta daha diisik oldugu bildirilmistir. Ancak bu
sonuglarin 2 calismada yanilgl (bias) olmasi nedeniyle uygulanabilirliginin sinirli oldugu ve kanit
diizeyinin disiik oldugu bildirilmistir.(1%9

Mortalite

Dahil edilen calismalarda bir 6liim rapor edilmemistir. (198 199)

Klinik yorum — preterm ve term bebeklerde hemolitik hastalik igin IVIG

Yenidoganlara IVIG uygulamanin YHH ile birlikte hemolizin ciddiyetini azalttig1 varsayilmistir. Tim
calismalarin kombine sonuglari IVIG’in YHH olan bebeklerde exchange transflizyon insidansini
disiirdigiinii gdstermektedir; fakat daha énceki calismalar genellikle diisiik kalitededir.(%® Yalnizca
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dislik sapma riski olan calismalar degerlendirildiginde, IVIG’in exchange transflizyon insidansini ya
da baska 6nemli bir sonug insidansini (6rn. Pik bilirubin, fototerapi siiresi veya top-up transfiizyonu
ihtiyaci) duslirmede bir etkisi olmadig1 gorilmistir. Hicbir calisma plazma Urinlerinin transfliizyonu
ile ortaya ¢ikma riski artan TRALI gibi nadir (fakat potansiyel olarak hayati tehlikesi olan) istenmeyen
olaylari degerlendirmek igin yeterli degildir. Glincel, yiksek kalite ¢alismalar exchange transflizyon
ihtiyacini distirmenin en etkili yenidogan tedavisi olan yogun fototerapiyi isaret etmektedir.

Derleme, ABO uygunsuzluguna bagh sarilik icin exchange transfizyonu azaltmada IVIG'in
faydalarindan bahsetse de bu calismalar da disiik kalitededir.*®® |VIG’in RhD YHH {zerinde bir
faydasi yoksa, ABO hemoliz (genellikle daha ilimhdir) Gzerinde bir etkisi olmasi olasi degildir. Yogun
fototerapinin varliginda ABO uyumsuzlugu, artan bir hizla exchange transfiizyonun bir indikatori
olmaktan uzaklasmaktadirl?®® ve nadir olarak anemiye sebep olmaktadir.(2°%)

3.6.5. Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalar — hipotermiyi 6nlemenin
sonuglar uzerindeki etkisi

Kanit Onermeleri — cerrahi (hipoterminin
onlenmesi)

|Kanit

Tutarlilik

IKlinik etki
IGenellestirilebilme
[Uygulanabilirlik

KPB ile kalp ameliyatina giren
pediyatrik hastalarda, hipoterminin
onlenmedigi durumlar ile
karsilastirildiginda, hipoterminin
onlenmesinin mortalite Gzerindeki
etkileri belirsizdir.

K0O4.5 Y uD uD IIY Y

Kardiyak olmayan ameliyata giren
pediyatrik hastalarda, hipoterminin
onlenmemesi ile karsilastirildiginda,
hipoterminin énlenmesinin
mortalite Gzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

KO4.6 ubD uD ubD uD ub
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KPB ile kalp ameliyatina giren
pediyatrik hastalarda, hipoterminin
onlenmedigi durumlar ile

K04.7 | karsilastirildiginda, hipoterminin I’ 7 s IIA I’
onlenmesinin transfliizyon hacmi
veya insidansi yoniinden farki
yoktur.

Kardiyak olmayan ameliyata giren
pediyatrik hastalarda, hipoterminin
onlenmemesi ile karsilastirildiginda,
hipoterminin énlenmesinin
transflizyon hacmi veya insidansi
uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

KO4.8 uD uD uD uD uD

KPB: kardiyopulmoner baypas, KO: Kanit 6nermesi

v = A; ¥v =B; ¥ =C; X =D; UD: uygulanabilir degil

ONERI - cerrahi (hipoterminin 6nlenmesi)

Ameliyata giren pediatrik hastalarda hipotermiyi 6nlemeye yonelik yontemler

a
611 kullanilmalidir (Derece B).

2 Bkz. Hasta Kan Yénetimi Rehberleri: Modiil 2 — Perioperatif’'de T12.(2)

O: éneri
Arkaplan

Ameliyata giren hastalarda hipoterminin dnlenmesi iyi bir perioperatif bakimin dnemli bir pargasidir.
Anestezi termoregililatuar mekanizmalari degistirir ve bu da, aktif 1sitma teknikleri kullanilmazsa,
hipotermiye yol acabilir. limli bir hiptermi bile eriskin cerrahi hastalarda istenmeyen kardiyak
sonuclarda 6nemli artislar, cerrahi kan kaybi, allojenik transflizyon ve ameliyat alani enfeksiyonlari
dahil, istenmeyen olaylara sebep olabilir (bkz. B6liim 3.6.2 ve Modiil 2 — Perioperatif)? T12). Eriskin
cerrahi hastalarin %20’si 36°C'den disuk ic atesleri olarak tanimlanan istenmeyen perioperatif
hipotermi gecirmektedir. Pediatrik hastalar perioperatif hipotermiye karsi daha hassaslardir ¢linki
eriskinlere gore daha dusuk agrlik/ylizey degerine sahiplerdir, daha disuk subkutan yag oranlar
vardir ve bas bolgesinden daha fazla 1si kaybi yasarlar; bu ylizden normotermi yonetiminde ihtiyath
bir proaktif yaklasima ihtiyac duyarlar.
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Kanit ozeti

lyi kalite 2 adet Seviye Il ¢alisma tanimlanmistir: biri KPB ile kalp ameliyatina giren 59 pediatrik
hastalik bir RKC olup, Yazarlar normoterminin (viicut isisinin 35-37°C’de tutulmasi) hipotermi (viicut
Isisinin 28°C’de tutulmasi) ile karsilastirildiginda, tim nedenlere bagli hastane i¢i mortalite ve EK
transfiizyonu hacmi ve insidansi tizerindeki etkilerini incelemislerdir./2°?) Digeri 200 hastay! iceren
prospektif bir RKC olup klinik takip, inotrop destegi ve hastanede kalis siiresi degerlendirilmistir.(293)

Mortalite

ilk Calisma KPB ile kalp ameliyatina giren 59 pediatrik hasta arasinda tiim nedenlere bagli mortaliteyi
degerlendirmistir.?%% Calisma siiresince bir 8liim kaydedilmemistir, fakat calisma bu sonucu élgmek
icin yeterince giiclii degildir. Diger calismada da mortalite bildirilmemistir.23)

Transfiizyon hacmi ve insidansi

Calisma KPB ile kalp ameliyatina giren 59 pediatrik hasta arasinda transfiizyon hacmini (mL/kg) ve
insidansini degerlendirmistir.2°9 EK transfiizyon insidansi ve medyan EK transfiizyonu hacminde
gruplar arasinda 6nemli bir farkhlik bulunamamistir (9.6’ya karsi 9.5). Diger calismada normotermik
grupta total kan kaybi daha fazla olmasina ragmen postoperatif kan Urin( transflizyonlari arasinda
fark saptanmamustir (%74’e %69).(2%3)

Klinik yorum — ameliyat gecirmekte olan yenidogan ve pediatrik hastalarda hipoterminin
onlenmesi

Eriskin popllasyondaki iyi kanitlara dayanarak ¢ocuklarda istenmeyen hipoterminin énlenmesi igin
aktif yontemler onerilmektedir. Cocuklarda hipoterminin EK transfliizyonu (zerindeki etkilerini
inceleyen randomize kontrolli calismalarin yapilmasinin etik olarak kabul edilebilir olmasi olasi
degildir.
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3.5.4. Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalar — kontrollii hipotansiyonun
onlenmesinin sonuglar lizerindeki etkisi

Kanit onermeleri — cerrahi (kontrollii hipotansiyon)

IKanit

Tutarlihik

IKlinik etki

|Genellestirilebilme

|Uygulanabilirlik

KO4.9

Ameliyata giren pediatrik hastalarda,
kontrollii hipotansiyon olmayan durumlar ile
karsilastirildiginda, kontrolli hipotansiyonun
mortalite lizerindeki etkileri
bilinmemektedir.

Cc

D

c
O

Cc
O

K04.10

Ameliyata giren pediatrik hastalarda,
kontrolli hipotansiyon olmayan durumlar ile
karsilastirildiginda, kontrolll hipotansiyonun
transflizyon insidansi Gzerindeki etkileri
belirsizdir.

ubD

ubD

v

v

KO4.11

Ameliyata giren pediatrik hastalarda,
kontrollii hipotansiyon olmayan durumlar ile
karsilastirildiginda, kontrolli hipotansiyonun
transflizyon hacmi tizerindeki etkileri
bilinmemektedir.

ub

ub

ub

ub

ub

K0O4.12

Ameliyata giren pediatrik hastalarda,
kontrollii hipotansiyon olmayan durumlar ile
karsilastirildiginda, kontrolli hipotansiyonun
kanama olaylari Gizerindeki etkileri
belirsizdir.

ubD

v

v

KO: Kanit dnermesi

v = A; ¥ =B; ¥ =C; X =D; UD: Uygulanabilir degil
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Arkaplan

Kontrolli yapilan hipotansiyon kan kaybini kisitlamak veya cerrahi alani gelistirmek igin ortalama
arteryel kan basincinin istenilerek normalin altina distrilmesidir. Cocuk hastalarda bu yéontemin
kullanimi skolyoz ameliyatlarinda yaygindir.

Kanit ozeti

Diisiik kalitede bir Seviye Il calisma tanimlanmistir.2%) Calisma osteotomi veya genioplasti gegiren
13-15 yas arasindaki 50 adet ergen hastayi kapsamaktadir.

Transfiizyon hacmi veya insidansi

Hicbir calisma transfiizyon hacmi veya insidansini rapor etmemistir.

Kanama olaylari

Cerrah veya anestezist tarafindan ongorilen kan kaybi icin bilingli olarak olusturulan hipotansiyon
lehine 6nemli bir fark rapor edilmistir. Yine hipotansiyon lehine tahmin edilen ortalama kan kaybi
ve cerrahi alan derecelendirmesinde énemli bir fark vardir.

Klinik yorum - ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalarda kontrollii hipotansiyon
olusturulmasi

Pediatrik ameliyatlarda kontrolll hipotansiyonun kullanimina rehberlik edecek giivenlik ve etkinlik
acisindan c¢ok az kanit bulunmaktadir. Eriskin poptlasyonda kanit elde edildigi durumlar icin
pediatrik poptlasyon icin kanit elde edilmesi zordur, ¢linkil eriskinlerde kontrollii hipotansiyonun
avantaj yarattigi ameliyat tipleri pediatrik hastalar ile ilgili degildir.

Pediatrik cerrahide kontrolli hipotansiyonun kullanimi omurilik ve diger organlarin azalan
perfliizyonuna neden olmasi riski ile dengelenmelidir.
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3.5.5. Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalar — akut normovolemik
hemodillisyonun sonuglar tizerindeki etkisi

Kanit 6nermeleri — cerrahi (akut normovolemik
normovolemik hemodillisyonun: ANH)

[Kanit

Tutarlihk
IKliniketki
|Genellestirilebilme
|Uygulanabilirlik

Ameliyata giren pediyatrik hastalarda, ANH
kullanilmayan durumlar ile karsilastirildiginda,

KO4.13 ANH’nin  mortalite  Gzerindeki  etkileri ub ub ub ub ub
bilinmemektedir.
Ameliyata giren pediyatrik hastalarda, ANH

KH4.14 kullanilmayan durumlar ile karsilastirildiginda,

ANH’nin transfizyon hacmi ve insidansi v oAl ub v v
Uzerindeki etkileri belirsizdir.

ANH: akut normovolemik hemodiliisyon, KO: Kanit énermesi

v = A; ¥ =B; ¥ =C; X = D; UD: uygulanabilir degil

UYGULAMA NOKTASI - cerrahi (akut normovolemik hemodiliisyon )

Pediatrik hastalarda akut normovolemik hemodillisyonun transflizyonu azalttigi veya
klinik sonuclari iyilestirdigi gosterilmemistir. Bununla beraber, akut normovolemik
hemodilisyon kullanilacaksa; hasta segimini, damar girisi, alinacak kanin hacmini,
yerine konulacak sivinin segimini, kan stogu yonetimini ve tekrar verilme
zamanlamasini yonlendirecek lokal bir uygulama rehberi hazirlanmalidir.

UN: uygulama noktasi
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Arkaplan

ANH, elektif ameliyat gegirecek olan hastalarda allojenik transfiizyon ihtiyaglarini disirmeyi
amaclayan bir kan koruma teknigidir. ANH amaci, anesteziden kisa slire sonra hasta kaninin alinmasi,
kristaloid veya kolloid yerine konularak normovoleminin yonetimi ile birlikte ve ameliyat sirasinda
veya kisa slire sonrasinda alinan kanin tekrar verilmesi olarak tanimlanmistir. Bu otolog tam kan
(oda sicakliginda bekletilen) banka kanina gore daha iyi fonksiyon gosteren trombositler ve
pihtilasma faktorleri acisindan daha yiksek konsantrasyona sahiptir. Bu ylizden sadece Hct’'nin
yukseltilmesi ve allojenik transflizyon riskinin azalmasinin yaninda koagllopatinin diizeltilmesi
acisindan da yardimci olabilir.

Bebeklerde, ozellikle 6 aylktan kiglklerde, akut anemi veya kan kaybini dengelemedeki
yetersizlikleri ANH ile daha biylk sorun olabilir.

Kanit ozeti

Sistematik derleme ameliyata giren pediatrik hastalarda ANH’nin etkinligi ve glivenligini
degerlendiren li¢ adet Seviye Il calisma tanimlamstir:

e Kalp ameliyatina giren pediatrik hastalarda bir adet yeterli kalitede (2%
e Kranyofasiyal tamir ameliyati geciren pediatrik hastalarda bir adet distik kalitede(27)
e Skolyoz icin ameliyata giren ergenleri ¢alisan bir adet diisiik kalitede ¢alisma. (208 209)

Mortalite

Hicbir calisma ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalarda ANH'nin mortalite (zerindeki
etkilerini rapor etmemistir.

Transfiizyon hacim ve siklig

Friesen ve arkadaslari (2006),12%9) KPB ile ameliyat sirasinda ve sonrasinda EK transfiizyonu insidansi
acisindan énemli bir fark rapor etmemistir.

Hans ve arkadaslari (2000),297) skafosefali veya pakisefali icin cerrahi tamir gecirecek 34 pediatrik
hastada transflizyon hacmi ve insidansini incelemistir. Transflizyon hacmi veya insidansinda dnemli
bir farklilk rapor edilmemistir.
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Lisander ve arkadaslar (1996),219 skolyoz ameliyati geciren 23 ergende transfiizyon hacmini
degerlendirmis ve transflize edilen bagisci kani tinitesi sayisinda 6nemli bir fark bulamamistir.

Klinik yorum — ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalarda ANH

Pediatrik cerrahide ANH kullanimi hakkinda az sayida kanit vardir; bu yiizden transfiizyon hacmiveya
insidansi Gzerindeki etkiler belirsizdir. Bu teknik kullanilirsa hasta gilivenligini saglamak amaciyla
lokal bir prosediirel rehber kullaniimalidir (bkz Modiil 2.-.Perioperatif® 014 ve UN 12).

3.5.6. Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalar — ameliyatta kan

kurtarmanin sonuglar tizerindeki etkisi

Kanit 6nermeleri — cerrahi (intraoperatif kan
kurtarma) kurtarimi

IKanit

Tutarlihik

IKlinik etki

|IGenellestirilebilme

[Uygulanabilirlik

K04.15

KPB ile kalp ameliyatina giren
pediatrik hastalarda, intraoperatif
kan kurtarma olmayan durumlar
ile karsilastirildiginda, ameliyatta
kan kurtarmanin mortalite
uzerindeki etkileri belirsizdir.

c

D

e ld

KO4.16

Kardiyak olmayan ameliyata giren
pediatrik hastalarda, ameliyatta
kan kurtarma olmayan durumlar
ile karsilastinldiginda, intraoperatif
kan kurtarmanin mortalite
uzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

ub

ub

ubD

ubD

ubD

KO4.17

KPB ile kalp ameliyatina giren
pediatrik hastalarda, ameliyatta

kan kurtarma olmayan durumlar

v

e ld
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ile karsilastirildiginda, intraoperatif
kan kurtarma transfiizyon hacmi
ve insidansini digslrebilir.

KO4.18

Kardiyak olmayan ameliyata giren
pediatrik hastalarda, ameliyatta
kan kurtarma olmayan durumlar
ile karsilastirildiginda, intraoperatif
kan kurtarmanin transfiizyon
hacmi ve insidansi lizerindeki
etkileri belirsizdir.

ubD

ubD

v

KPB: kardiyopulmoner baypas, KO: Kanit 6nermesi

v = A; ¥V =B; ¥ =C; X =D; UD: uygulanabilir degil

UYGULAMA NOKTASI — cerrahi (intraoperatif kan kurtarma)

Kardiyopulmoner baypasla birlikte kalp ameliyatina giren pediatrik hastalarda
ameliyatta kan kurtarma degerlendirilebilir. Ameliyatta kan kurtarma kullanilacaksa
hasta secimi, ekipman kullanimi ve tekrar verilmesi icin yonlendirecek yerel bir
uygulama rehberi hazirlanmalidir. Kan kurtarma cihazlarini yénetecek tim personel,
cihazlarin kullanimi ile ilgili teknik bilgi ve uzmanlk icin uygun egitimi almalidir.

UN: uygulama noktasi

Arkaplan

Ameilyatta kan kurtarma ameliyat sirasinda kaybedilen kanin toplanmasini icerir. KPB geciren
hastalarda dolasimda kalan kan hacmi de kurtarilabilmektedir. Toplanan kan daha sonra
pihtilasmayi 6nlemek amaciyla heparin ya da sitrat iceren bir antikoagilan sollisyonla karistirilr.
Kan, toplandigi yere girerken bliylk parcacikli ¢okintilerden ayiklanmasi amaciyla filtrelenir.
Kurtarilan kanin hastaya geri inflize edilmesinden dnce santriflij edilmesi ve yikanmasi gerekir ki,

serum fizyolojik icinde slispanse olan eritrositlerileri kurtarabilsin.
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Ameliyata giren cocuk hastalarda ameliyatta kan kurtarma yontemlerinin, kardiyak cerrahi,
kraniofasiyal cerrahi, skolyoz cerrahisi gibi cerrahiler disinda, yliksek miktarda kanama gorilen diger
cerrahilerde kullanilabilirligi degerlendirilmelidir.(21)

Kanit ozeti

Bu derleme (i¢ adet Seviye Il calisma tanimlanmistir: bir tanesi iyi kalitede?'?) ve diger ikisi diisiik
kalitededir.(210, 213)

Mortalite

Dahil edilen galismalarin ligli de mortalitede bir farkhlik tespit etmek igin yeterince giigli degildir.

Transfiizyon hacmi ve sikhgi

Cholette ve arkadaslari (2013),1212 KPB ile kalp ameliyati gegirecek olan 106 cocuk arasinda
transflizyon ihtiyacini degerlendirmistir. Hiicre kurtarma (kalan KPB dolasimi hacminin kulllanimi
dahil) ameliyat sonrasi 24 saatlik ve 48 saatlik ortalama transfiize edilen EK sayisini diistirmistir;
fakat bu etki ameliyattan sonra 7 glinde istatistiksel olarak 6nemli degildir. Bu ¢alismada hiicre
kurtarici kan guivenli sekilde saklanmis ve toplanmasindan sonra 24 saat boyunca kullaniimistir.

Lisander ve arkadaslar,(1996)219 skolyoz icin ameliyata giren 24 ergen arasinda transfiize edilen
ortalama bagisci kani initesi sayisinda 6nemli bir farklilik géstermemistir. Bir pilot calisma olarak bu
calisma klinik sonuclardaki farkliliklari degerlendirmek icin yeterli degildir.

Yeve arkadaslari (2013)13) KPB ile agik kalp ameliyatina girecek 309 pediatrik hastada perioperatif
allojenik EK transflizyonunun medyan hacmini degerlendirmis ve hiicre kurtarma lehine énemli bir
etki rapor etmistir (1.5’e karsi 2.5, p=0.000). Cocuklarda hicre kurtarmanin (cell saver) segilmis
olgularda kullanilmasini nerenler de vardir.?14)

Klinik yorum — ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalarda intraoperatif kan kurtarma

KPB geciren pediatrik kardiyak cerrahi hastalarindaki kisith kanitlar hiicre kurtarma grubunda EK
transflizyonu insidansi ve koagtlan riin uygulamasinda bir diistisi ve ilk 48 saatte daha az bagisci
maruziyetini gdstermektedir. Bu teknigin rutin kullaniminin éneri edilebilmesi icin daha fazla ¢calisma
gerekmektedir (bkz Modiil 2 (Perioperatif)? 015 ve UN13)
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3.5.7. Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalar — Viskoelastik hastabasi
testin sonuglar lizerindeki etkisi

Kanit onermeleri — cerrahi (viskoelastik
hastabasi testi)

[Kanit

Tutarhhk

[Klinik etki
|Genellestirilebilme
|Uygulanabilirlik

Ameliyata giren ¢ocuk hastalarda,
viskoelastik hastabasi test
yapilmayan durumlarla

KO4.19 | karsilastirildiginda, viskoelastik ub ub ub ub ub
hastabasi testin mortalite
Uzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

Ameliyata giren ¢ocuk hastalarda,
viskoelastik hastabasi test
yapilmayan durumlarla

KO4.20 | karsilastirldiginda, viskoelastik ub ub ub ub ub
hastabasl testin transflizyon hacmi
veya insidansi Gzerindeki etkileri
bilinmemektedir

Ameliyata giren pediatrik
hastalarda, viskoelastik hastabasi
test yapilmayan durumlarla
K04.21 | karsilastirildiginda, viskoelastik ubD ubD ubD ubD ubD
hastabas! testin kanama olaylari
uzerindeki etkileri
bilinmemektedir

KO: Kanit 6nermesi, HBT: hastabasi test
v = A; ¥ =B; ¥ = C; X = D; UD: uygulanbilir degil
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UYGULAMA NOKTASI - cerrahi (viskoelastik hastabasi testi)

Viskoelastik testlerin kardiyopulmoner baypas ile birlikte kalp ameliyatina giren gocuk

UN37
hastalarda ve masif kanama olan veya beklenen durumlarda kullanimi diigtnilebilir.

UN: uygulama noktasi

Arkaplan

Viskoelastik hasta basi testi tromboelastografi (TEG) ve rotasyonel tromboelastometri (ROTEM)’I
icermektedir. Bu testler in vivo hemostazi yansitan pihti olusumunu, stabilizasyonunu ve erimesi
(fibrinoliz) Olger. Ameliyata giren pediatrik hastalarda bu teknikler kanamasi olan hastalarin
degerlendirmesinde geleneksel laboratuvar testlerine gore gelismeler saglar.

2011 deki galismaya 8 galisma eklenilerek olgu sayisi 1493’e gikarilmis. 17 c¢alismanin meta
analizinde kardiak cerrahi geciren hastalarda TEG / ROTEM mortaliteyi azaltmis (% 7.4’e %3.9); EK,
TDP, trombosit ve hemostatik ajan verilme ihtiyacinda azalma oldugu gosterilmistir. Bunun yaninda
diyalize 191acut ve tekrar cerrahiye alinma sikliginin da diistiigii belirtiimektedir.?*> Bu teknolojinin
roliinin kesinlestirilmesi i¢in daha fazla galismaya ihtiyag vardir.

Cocuk kardiyoloji cerrahisinde de ROTEM uygulamasinin cerrahi sonrasi kanamayi 9-16 ml/kg,
(p<0.001); EK ihtiyacini 11-23 ml/kg ve yogun bakimda kalisi 60-71 saat kisalttigi 78 olgu tzerinden
gosterilmistir.(216)

Klinik yorum — ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalarda viskoelaastik hastabasi testi

KPB ile kalp ameliyatina giren pediatrik hastalarda viskoelastik hastabasi testin kullanimini
degerlendiren kiiciik bir RKC,210) viskoelastik hastabasi testini iceren algoritma tarafindan
yonlendirilen kan Grlinl yonetimiyle postoperatif transflizyon ihtiyacinda bir diislis gostermistir.
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3.5.8. Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalar- antifibrinolitiklerin sonuglar
tizerindeki etkisi

(]
S
= X
Q0 =
Q =
2 = e
= @ k) 5
2 B X o >
Kanit 6nermeleri — cerrahi (antifibrinolitikler) S 5 £ ] X
X = < 9 =2
Ameliyata giren pediatrik
hastalarda, antifibrinolitik
" kullanilmayan durumlar ile
KO4.22 I AL ub I v

karsilastirildiginda,
antifibrinolitiklerin mortalite
Uzerindeki etkileri belirsizdir.

Kalp ameliyatina giren pediatrik
hastalarda, antifibrinolitik
kullanilmayan durumlar ile
KO4.23 | karsilastirildiginda, I I v I v
antifibrinolitiklerin transflizyon
hacmi ve insidansi tGizerindeki
etkileri belirsizdir.

Skolyoz icin ameliyata giren
pediatrik hastalarda,
antifibrinolitik kullanilmayan
durumlar ile karsilastirildiginda,
antifibrinolitikler transfiizyon
hacmini dislrebilir.

K04.24 7 7 v IS 7

Skolyoz icin ameliyata giren
pediatrik hastalarda,
antifibrinolitik kullanilmayan
K04.25 | durumlar ile karsilastinildiginda, I I ubD I I
antifibrinolitiklerin transfiizyon
insidansi tzerindeki etkileri
belirsizdir.
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Kranyofasiyal ameliyata giren
pediatrik hastalarda,
.. antifibrinolitik kullanilmayan
KO4.2 durumlar ile karsilastirildiginda, o4 o4 v o4 o4
antifibrinolitikler transfliizyon
hacmini dislrebilir.
Kranyofasiyal ameliyata giren
pediatrik hastalarda, antifibrinolitik
kullanilmayan durumlar ile
KO4.27 | karsilagtirildiginda, I I ub I I
antifibrinolitiklerin transfiizyon
insidansi Uzerindeki etkileri
belirsizdir.
Primer adenoidektomi geciren
pediatrik hastalarda, TXA
.. kullanilmayan durumlar ile
KO4.28 karsilastirildiginda, topikal TXA'nin o4 ub ub \add v
transfiizyon insidansi (zerindeki
etkileri belirsizdir.
Ameliyata giren pediatrik
hastalarda, antifibrinolitik
kullanilmayan durumlar ile
KO4.29 | karsilagtirildiginda, v I ub v 7
antifibrinolitiklerin tromboembolik
olaylar Uzerindeki etkileri
belirsizdir.
Kalp ameliyatina giren pediatrik
hastalarda, antifibrinolitik
kullanilmayan durumlar ile
K04.30 | karsilastinldiginda, v v uD I v
antifibrinolitiklerin postoperatif
kan kaybi Gzerindeki etkileri
belirsizdir.
Skolyoz icin ameliyata giren
pediatrik hastalarda, antifibrinolitik
.. kullanilmayan durumlar ile
KO4.31 karsilastrildiginda, o4 o4 v \add o4
antifibrinolitikler ~ kan  kaybini
dusurebilir.
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Kranyofasiyal ameliyata giren
pediatrik hastalarda, antifibrinolitik
kullanilmayan durumlar ile

KO4.32 karsilastirildiginda, o4 \add v o4 v
antifibrinolitikler perioperatif kan
kaybini diisirmektedir.
KBB ameliyatina giren pediatrik
hastalarda, antifibrinolitik
K54.33 kullanilmayan durumlar ile Y Y X Y >

karsilastirildiginda,
antifibrinolitikler perioperatif kan
kaybini distrebilir.

KBB: kulak, burun, bogaz, KO: kanit nermesi, TXA: traneksamik asit

v = A; ¥V =B; ¥ =C; X =D; UD: uygulanabilir degil.

ONERI — cerrahi (antifibrinolitikler)

Kardiyopulmoner baypasla birlikte kalp ameliyatina giren pediatrik hastalarda
antifibrinolitik kullanimi énerilmektedir.? > ¢ (Derece C)

@ Transflizyonda azalmaya yonelik kanitlar bulunsa da tromboembolik komplikasyon
riskini belirlemek icin yeterli kanit bulunmamaktadir.

b Daha fazla bilgi icin Bkz. Ek J (Traneksamik asit doz rehberi).

Onemli derecede kan kaybi beklenen skolyoz ameliyati geciren pediatrik hastalarda
antifibrinolitik kullanimi degerlendirilebilir.> (Derece C)

3 Daha fazla bilgi icin Bkz. Ek J (Traneksamik asit doz rehberi).

Onemli derecede kan kaybi beklenen kranyofasial ameliyata giren pediatrik hastalarda
antifibrinolitik kullanimi degerlendirilebilir.? (Derece C)

aDaha fazla bilgi icin Bkz. Ek J (Traneksamik asit doz rehberi).

UYGULAMA NOKTASI- cerrahi (antifibrinolitikler)
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Akut kanamasi olan kritik hasta pediatrik travma hastalarinda traneksamik asit
yaralanmadan sonraki 3 saat icerisinde uygulanmalidir.®®

2 Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberleri: Modiil 4 — Yogun Bakim®

b Daha fazla bilgi icin Bkz. Ek J (Traneksamik asit doz rehberi).

12 yasindan kiiglik pediatrik travma hastalarinda kanama kontrol altina alinana kadar
veya 8 saate kadar intravenoz yolla 10 dakika iginde 15 mg/kg’lik (maksimum 1000 mg)
bir traneksamik asit dozunu takiben 2 mg/kg/saat (maksimum 125 mg/saat)
traneksamik asit verilmesi tavsiye edilmektedir.?®

@ Bkz. Ek K’de (Kritik kanama protokolil) verilen yerel adaptasyon amaci taslyan taslak.

b Daha fazla bilgi icin Bkz. Ek J (Traneksamik asit doz rehberi).

UN: uygulama noktasi, O: éneri

Arkaplan

Aprotinin, Traneksamik asit (TXA) ve epsilon-aminokaproik asit (EACA) gibi antifibrinolitikler fibrin
parcalanmasini kisitlayarak perioperatif kanamayi azaltabilir.

Aprotinin plazmin ve diger proteolitik enzimlerin inaktivasyonu ile fibrinolizi kisitlar. 2007’den 6nce
aprotinin kalp ameliyati ve 195 acut kardiyak olmayan ameliyatlarda kan kaybini ve kan
transfiizyonunu disirmek icin yaygin olarak kullaniliyordu. Fakat kompleks kalp ameliyatlarina giren
yuksek riskli eriskin kalp cerrahisi hastalarinda mortalitenin, aprotinin ile lizin analoglarina gére daha
yuksek oldugunu gosteren Blood Conservation Using Antifibrinolytics in a Randomised Trial (BART)
sonuclarinin yayinlanmasiyla pazardan c¢ekilmistir. Bu sonuglar, ¢calismanin erken sonlandirilmasina
neden olmustur. Fakat sonrasinda BART calismasinin tasarimiyla ve sonuclarin celismesiyle ilgili
elestiriler ortaya atilmistir.

TXA plazminojenin plazmine aktivasyonunu kisitlamaktadir ve bdylece fibrin parcalanmasini azaltir.
TXA kullanimi kalp ameliyati veya dnemli derecede kan kaybi beklenen kardiyak olmayan ameliyata
girecek eriskin hastalarda 6nerilmektedir.

EACA proteolitik enzimleri kisitlayarak fibrinolizi azaltir. Eriskin kalp ameliyati hastalarinda allojenik
kan transflizyonunu distrmektedir. Tirkiye’de ruhsatli degildir.
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Ameliyata giren cocuk hastalarda antifibrinotiklerin kardiyak cerrahi, kranyofasiyal cerrahi, skolyoz
cerrahisi disinda yiksek kanama ihtimali 6ngorilen diger cerrahilerde de kullanilabilirliligi
degerlendirilmelidir.(21)

Kanit ozeti

Ameliyata giren pediatrik hastalarda antifibrinolitiklerin (aprotinin, TXA veya EACA) glivenligi ve
etkinligini degerlendiren alti adet Seviye | calisma tanimlanmistir.l217-222) perlemede ek olarak iki
adet Seviye | calisma(??® 224 tanimlanmustir, fakat bu calismalar dahil edilen Seviye | calismalara ek
bir veri saglamamigstir. Dahil edilen otuz adet Seviye Il ¢galisma kalp, skolyoz, kranyofasiyal, ve kulak,
burun, bogaz (KBB) ameliyatlari dahil farkli ameliyatlara giren pediatrik hastalarda
antifibrinolitiklerin kullanimi igin kanitlari incelemistir.

Kalp cerrahisi—li¢ adet iyi kalitede Seviye | ¢alisma kalp ameliyatina giren pediatrik hastalar icin
kanitlari saglamistir.(217- 218, 220) Bir tanesi KPB ile acik kalp ameliyatina giren konjenital kalp hastalig
bulunan 18 yasindan kiiciik pediatrik hastalarda aprotinini degerlendirmistir.?'”) Bu calisma 626
bebek ve ¢ocugu iceren 12 RKC'yi dahil etmistir. Digeri kalp ameliyatina giren 18 yasindan kiguk
pediatrik hastalarda TXA’yi1 degerlendirmis ve 848 bebek ve ¢ocugu iceren sekiz adet RKC'den veri
icermistir.(217, 218)

Skolyoz cerrahisi—Bir adet iyi kalitede Seviye | ¢calisma skolyoz ameliyatina giren pediatrik hastalarda
antifibrinolitiklerin (aprotinin, TXA veya EACA) etkileri i¢in kanit saglamistir.(222)

Kranyofasiyal ameliyat — Bir adet yeterli kalitede Seviye | ¢alisma kranyofasiyal ameliyata giren
pediatrik hastalarda antifibrinolitiklerin etkileri icin kanitlari saglamistir.(22)

KBB cerrahisi— Bir adet iyi kalitede Seviye | calisma KBB ameliyatina giren her yastan hastada TXA'nin
topikal uygulanmasinin etkilerini degerlendirmistir®'?). Calisma 29 RKC icermektedir ve bunlardan
yalnizca biri pediatrik hastalardadir. Calisma, primer olarak izole adenoidektomiye giren 400 ¢ocugu
icermektedir ve KBB ameliyatinda TXA'nin transflizyon insidansi ve kan kaybi Gzerindeki etkileri
hakkinda kanitlar saglamistir.

Sistematik gézden gecirme, dahil edilen Seviye | calismalarin tanimladigi ve degerlendirdigi 30 adet
Seviye Il calismaya ek olarak, iki 12 adet Seviye Il calisma tanimlamistir. Bu calismalar kalp, skolyoz,
kranyofasiyal veya KBB ameliyati geciren hastalarda yapilmistir.

Yedi adet ek Seviye Il calisma kalp ameliyatina giren pediatrik hastalar icin kanit saglamistir.(22>231)
Hepsi disiik kalitededir.
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Maeda ve ark, KPB ile kalp ameliyati olan 7478 ¢ocuk hastayi (3739’u ameliyat ginii TXA alan ve
3739’u TXA almayan) degerlendirdikleri bir kohort ¢alismasinda, TXA alan gruptaki nébet sikliginin,
almayanlara gore anlaml derecede yiksek (%1,6’ya %0,2) oldugunu, ancak diger sonuclarin her iki
grupta benzer oldugunu belirtmislerdir. TXA dozunu, veri yetersizligi nedeni ile bildirmemislerdir.(232)

Zhang ve ark, ASD, VSD, TOF onarimi yaptiklari 2026 ¢cocuk (970’1 TXA alan; 1056’s1 TXA almayan)
hastayi geriye doniik olarak degerlendirdikleri bir kohort ¢alismasinda, ameliyat sonrasi ilk 12 saat
icindeki kan kaybini (6,573 + 0,144 ml/kg ‘a 5,499 + 0,133ml/kg; p < 0.001) ve ameliyat sonrasi
toplam kan kaybini (12,183+0,298 ml/kg ‘a 9,973+0,276 ml/kg; p < 0.001), TXA grubunda, kontrol
grubuna gore anlamli bicimde disutk bulmuslardir.

TXA alanlar icinde ilk 12 saatte kan kaybinda goriilen farki, 1 yas altindakilerde, 1 yas ve
Uzerindekilere gore anlaml bicimde daha az (1,544 ml/kg’a 0,681 ml/kg, p<0.001); ameliyat sonrasi
toplam kan kaybindaki farki da, 10 kg altinda olanlarda, 10 kg ve Uzerinde olanlara gore daha az
(1,542 ml/kg ‘a 0,456 ml/kg, p<0.001) olarak saptamislardir. Ameliyat sonrasi toplam kan kaybindaki
farki, siyanotik hastalarda, siyanotik olmayanlara gére de azalmis olarak bulmuslardir (3,381 ml/kg
‘a 1,038 ml/kg, p:0.002).

Ancak, yapilan allojeneik transflizyon, transfiizyonla verilen kan hacmi, hastane ici morbidite veya
mortalite, TXA verilen ve verilmeyenlerde benzer oranlarda saptanmistir (TXA dozu: 15 mg/kg/saat,
pompanin ¢alismasindan ameliyat sonuna kadar).

TXA ile kan kaybi azalmakla birlikte, allojeneik transflizyon ihtiyaci azalmamis, ancak TXA’in pediatrik
kalp cerrahisinde giivenli oldugu gdsterilmistir.(233)

NATA 2019 Rehberi, lizin analoglarinin (TXA, EACA), KPB ile cerrahi gecirecek olan tiim yenidogan ve
cocuklara, ameliyatla ilgili (perioperatif) kanama ve transflizyonu azaltmak icin profilaktik olarak
verilmesini 6nermektedir. Ancak, TXA’in ylksek dozda verilmesi, klinik noébet riski nedeni ile
dnerilmemektedir. TXA’in “aprotinin”e tercih edilmesi gerektigi belirtiimektedir.(234)

iki adet ek seviye Il calisma skolyoz ameliyatina giren pediatrik hastalar icin kanit saglamistir: bir
tanesi diisiik kalitede(?3>) ve bir tanesi iyi kalitededir.(23)

iki adet ek Seviye Il calisma kranyofasiyal ameliyata giren pediatrik hastalar icin kanit saglamistir: bir
disiik kalite RKC237) ve bir iyi kalite RKC.(238)

iki adet ek Seviye Il calisma KBB ameliyatina giren pediatrik hastalar icin kanit saglamistir: iyi kalite
bir RKC239) ve yeterli kalitede bir RKC (240)

Mortalite
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Kalp ameliyati
Dahil edilen hicbir calisma mortalitede 6nemli bir farklilik rapor etmemistir.
Skolyoz ameliyati

Dahil edilen ¢alismalarda bir 6liim rapor edilmemistir.

Kranyofasiyal cerrahi

Dahil edilen galismalarda bir 6lim rapor edilmemistir.
KBB ameliyati

Dahil edilen galismada bir 6lim rapor edilmemistir

Transfiizyon hacmi ve insidansi

Kalp ameliyati
Transfiizyon hacmi

Alti arastirmanin bir meta-analizi kan transflizyonu hacminde 6nemli bir degisiklik rapor
etmemistir.(217)

Faraoni ve arkadaslari (2012)41) 24 saatlik postoperatif transfiizyon hacmini inceleyen bircok meta-
analiz gergeklestirmistir. Yiksek yanilgi riski bulunan calismalar hari¢ birakildiginda transfiizyon
hacminde bir farklilik gérilmemistir.

Schouten ve arkadaslari (2009)22% EK transfiizyonu hacminde aprotinin lehine énemli bir farklilk
rapor etmistir.

Ferreira ve arkadaslari (2010)2*?) intraoperatif EK transfiizyonu hacminde énemli bir farklilik rapor
etmemistir.

Flaujac ve arkadaslari (2007)228) 24 saatlik postoperatif transfiizyon hacminde aprotinin lehine
onemli bir farkhhk rapor etmistir (18 mL/kg’a karsi 30 mL/kg, p=0.01).
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Sarupria ve arkadaslari (2013)12% plaseboya gére yiiksek doz EACA lehine, EK ve TDP intraoperatif
transfiizyon hacmi ve toplam transflizyon hacminde dnemli bir farklilik rapor etmistir.

Singh ve arkadaslari (2001)39 fallot tetralojisi olan ve KPB ile total diizeltme geciren 75 pediatrik
siyanotik hastada aprotininin iki dozunu karsilastirmistir. Kan transfliizyonu hacmi igin aprotinin
lehine 6nemli bir farklilik rapor edilmistir. (iki doz: 1.1 + 1.1, bir doz: 0.91 + 0.75‘a karsi 2.2 £ 1.0,
p<0.05)

Transfiizyon insidansi

KPB ile agik kalp ameliyatina giren konjenital kalp hastaligi olan 404 pediatrik hastanin bir meta-
analizi (bircok duyarllik ve altgrup analizi iceren) gerceklestirilmistir.?1”) iyi kalite calismalarin bir
analizi ve objektif transflizyon protokolii olan ¢alismalar aprotinin kullanimi lehine énemli farkhliklar
bulmustur.

KPB ile primer duzeltici kalp ameliyatina giren 20 bebekte postoperatif transflizyon hacmi ve
insidansinin bir degerlendirmesi, 24 saatlik postoperatif EK transfliizyonu insidansinda dnemli bir
farklilik rapor etmemistir (%60’a karsi %100, p=0.06).(228)

Diizeltme ameliyati geciren fallot tetralojisi bulunan 120 pediatrik hastanin bir degerlendirmesinde
EACA'nin EK transflizyonu insidansini duslrdigi sonucuna ulasiimistir (%75.0’e karsi %97.3,
p=0.01).2%°)

Skolyoz ameliyati
Transfiizyon hacmi

207 pediatrik hasta ile gergeklestirilen bes calismanin bir meta-analizi antifibrinolitiklerin
uygulanmasini takiben transfiize edilen kan hacminde 6énemli bir dlsis rapor etmistir (aprotinin,
TXA veya EACA).1222) Farkh antifibrinolitik ajanlarin alt analizleri, hepsinin transfiizyon hacmini
distrddgunid gostermistir: aprotinin (p=0.0015), TXA (p=0.0081) ve EACA (p=0.042).

Ek bir RKC transfiizyon hacmi icin kanit saglamistir.23% Calisma, transfiize edilen otolog kan
Unitesinde EACA lehine 6nemli bir fark bulmustur (p=0.002).

Transfiizyon insidansi
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163 hastadan olusan dort calismanin bir meta-analizi, transflizyon insidansinda onemli bir fark
bulamamistir (p=0.28).(204 243-245) At analizlerde farkl antifibrinolitik ajanlar icin transfiizyon
insidansinda 6nemli bir farklihk bulunmamistir. Allojenik transflizyon insidansi igin aprotinin lehine
onemli bir farkhlik vardir, fakat TXA veya EACA igin bu durum séz konusu degildir.

idyopatik skolyozu olan ve posterior spinal flizyona girecek 11-18 yas arasi pediatrik hastalarda
allojenik transfiizyon insidansinda bir farklilik yoktur (iki grupta da bir istenmeyen olay yok).(23%)

Kranyofasiyal cerrahi

Bir sistematik derleme(??V) iki Seviye Il ¢alisma?*® 247) ve bir Seviye Ill ¢alisma’dan 206 veriler
icermistir. Ek olarak iki adet Seviye Il calisma tanimlanmustir.37- 238)Transfiizyon hacmi

Kranyosinostoz ameliyati geciren 138 cocugu iceren bir ¢alisma, EK transfliizyon hacmini
degerlendirmek icin bir meta-analiz dahil etmistir ve TXA lehine énemli bir farklihk bulmustur
(p=0.0004).1221)

Transfiizyon hacmi icin iki adet ek Seviye Il calisma kanit saglamistir.??2) Bir calisma total
intraoperatif EK transflizyonu hacmi icin (380 + 90’a karsi 550 + 200, p=0.004) ve kiloya goére
intraoperatif EK transflizyonu hacmi icin (40 + 10’a karsi 60 + 20, p=0.05) aprotinin lehine dnemli
farkhliklar rapor etmistir.23”) Diger calisma intraoperatif kan transfiizyonu hacminde (32 + 25‘e karsi
52 + 34, p=0.04) ve postoperatif EK transflizyonu hacminde (33 £ 24’e kars1 57 + 38, p=0.03) aprotinin
lehine énemli farkhliklar rapor etmistir.(238)

Guncellenen bir meta-analiz gergeklestirilmistir. EK transflizyonu hacminde 6nemli bir disus
gosterilmistir.

Transflizyon sikhgi

Bir calisma 200acut rekonstriiktif kranyofasiyal ameliyata giren 26 pediatrik hastada transfiizyon
insidansini incelemistir.(237) Postoperatif EK transfiizyonunda bir farklilik gdsterilmemistir.

ABD’deki bir calisma kranyofasiyal rekonstriiksiyon geciren 1 aylik — 12 yas arasi 39 pediatrik hastada
transfiizyon insidansini degerlendirmistir.238 Onemli bir farklilik gézlenmemistir.

Baska bir retrospektif calismada, sendromik olmayan tek sltur sinositozu olan cocuklarda TXA
kullaniminin kan kaybini, kan Grini kullanimi ve transfiizyon sikligini azalttigi bildirilmistir.(248)
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KBB cerrahisi

Bir Seviye Il calismadan(?%®) kanitlar iceren bir Seviye | calisma,?*®) KBB ameliyati gegiren pediatrik
hastalarda transfiizyon hacmi veya insidansi igin kanit saglamistir.

Transfiizyon sikhigi

Primer olarak izole adenoidektomiye giren 400 ¢ocugun bir calismasi topikal TXA ve plasebo gruplari
arasinda transfiizyon insidansi agisindan énemli bir farklilik bulmamistir.(208)

Tromboembolik olaylar

Bir seviye Il calisma?® ve (¢ Seviye Il calismayi??® 235 237) jceren bir Seviye | ¢alismal85
tromboembolik olaylar i¢in kanit saglamistir.

Bir calisma kalp ameliyatina giren pediatrik hastalarda tromboembolik olaylari degerlendirmistir.(228)
KPB ile primer kardiyak diizeltme ameliyatina giren 20 bebegi dahil etmistir. iki calisma grubunda da
trombotik olaylar rapor edilmemistir.

iki calisma skolyoz ameliyatina giren pediatrik hastalari degerlendirmistir.29% 235 Bir calismada
aprotinin grubunda higbir derin vendz trombozu (DVT) gorilmemesine karsin (%0) plasebo
grubunda ¢ adet DVT gériilmistiir (%13).2%°)  Ancak bu sonug anlamli degildir (p=0.21). Diger
calisma, calisma siiresi boyunca vendz tromboz veya tromboemboli rapor etmemistir. (23%

Bir calisma major rekonstriktif kranofasiyal ameliyata giren 26 pediatrik hastada trombotik
komplikasyonlari degerlendirmistir.23”) Hicbir olay rapor edilmemistir.

Kanama olaylari
Kalp cerrahisi

lki adet Seviye | calisma kalp ameliyatina giren pediatrik hastalarda kan kaybr i¢in kanit
saglamistir.(217,218)

KPB ile acik kalp ameliyatina giren konjenital kalp hastaligi olan 571 pediatrik hastayi iceren 11
arastirmanin bir meta-analizinde postoperatif gogis tiip drenajinda bir farklilik yoktur.(217)

24 saatlik postoperatif kan kaybini rapor eden 848 pediatrik hastadan olusan calismalarin bir meta-
analizi TXA ve plasebo gruplar arasinda onemli bir farkhihk bulmamistir (p=0.11).24% ki adet
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duyarlilik analizi de yapilmistir; ilki Chauhan ve arkadaslarinin (2004)249) bir ¢alismasini harig tutmus
ve ikincisi Chauhan ve arkadaslarinin tiim ¢alismalarini hari¢ birakmistir. Bunun sebebi, ¢alismalari
orijinal meta-analizi etkileyen bu vyazarlar tarafindan sunulan muhtemel celiskileri disarda
tutabilmektir. iki hassasiyet analizi (bir tanesi yedi arastirmayi ve digeri bes arastirmayi iceren)
TXA’dan yanadir. Asiyanotik hastalarin bir alt grup analizi anlamh bir farkhlik géstermemistir
(p=0.47).

Bes adet ek Seviye Il calisma postoperatif kan kaybi icin kanit saglamistir.

Bir calisma intrakardiyak tamir geciren fallot tetralojisi olan 80 c¢ocukta kan kaybini
degerlendirmistir.(?2%) 24 saatlik postoperatif kan kaybinda TXA lehine &nemli bir farklilik bulmustur
(p<0.01). Kontrol grubunda bes adet olaya karsi (%12.5) TXA grubunda hiperfibrinolize bagh iki adet
(%5.0) asiri kanama (<5 mL/kg) olayl olmustur. Bu sonug anlamli degildir.

KPB ile kalp ameliyatina giren konjenital kalp hastaligi bulunan 19 pediatrik hastada 48 saatlik
postoperatif kanamayi dlgen bir calisma anlamli bir farklilik bulmamustir.(227)

Kan kaybi fallot tetralojisi icin KPB ile kalp ameliyatina giren 120 pediatrik hastada yapilan yiksek
doz EACA, diisiik doz EACA ve plasebodan olusan ii¢ kollu bir calismada degerlendirilmistir.22°)
Yiksek doz ve diisik doz EACA karsilastirildiginda, 6 saatlik postoperatif kan kaybinda (p<0.01),
kiimulatif 12 saatlik postoperatif kan kaybinda (p<0.01) ve kiimilatif 24 saatlik postoperatif kan
kaybinda (p<0.01) diisiik doz EACA lehine 6nemli farkhliklar bulunmustur. Fakat yiiksek doz EACA
plasebo ile karsilastirildiginda, yalnizca 6 saatlik postoperatif kan kaybinda EACA lehine anlaml bir
farkhlik bulunmustur (p<0.05). 12 veya 24 saatlik kiimdlatif postoperatif kan kaybinda anlamli bir
farklihk bulunamamuistir.

Bir calisma fallot tetralojisi olan ve KPB ile total diizeltme geciren 75 siyanotik pediatrik hasta
arasinda bir veya iki doz aprotinin kullanilarak total kan kaybi ve 24 saatlik gogus tlip drenajini
degerlendirmistir.23% Total kan kaybinda (iki doz: 221.4 + 60.3, bir doz: 254.2 + 22.6’a kars1 426.0 +
92.0; p<0.05) ve 24 saatlik gbgus tlip drenajinda (iki doz: 164.3 + 25.7, bir doz: 145.2 + 20.5’a karsi
321.0 £ 23.0, p<0.05) aprotinin lehine dnemli farkliliklar vardir.

Kan kaybi siyanotik konjenital kalp hastaligi ve sagdan sola santl, acik kalp ameliyati geciren 62
pediatrik hastada olciilmustiir.?31) Total postoperatif kan kaybinda (195.63 + 188.03’e karsi 186.30
+ 163.78, p=0.5) veya postoperatif kan kaybinda (12.51 + 13.20’ye karsi 10.68 *+ 6.38, p=0.5) anlaml
bir farklihk yoktur.

Skolyoz ameliyati
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Skolyoz ameliyatina giren 163 pediatrik hastayi iceren bes galismanin bir meta-analizi total kan
kaybinda antifibrinolitikler lehine 6nemli bir farklilik bulmustur (aprotinin, TXA veya EACA)
(p<0.00001).222)

Bir calisma(?3®) posterior spinal artrodeze giren, ergen idyopatik skolyozu bulunan 125 hastay {ic
kollu bir RKC'de degerlendirmistir. TXA veya EACA plasebo ile karsilastiriimis, ve drenaj hacminde
onemli bir farkhlik gériilmemistir. Fakat total kan kaybinda (p=0.019) ve intraoperatif beklenen kan
kaybinda (p=0.019) TXA veya EACA lehine anlamli farkhliklar vardir. Bu ¢alisma ayni zamanda TXA’yi
ve EACA’yI plasebo ile karsilastirmistir.?23%) TXA icin intraoperatif beklenen kan kaybinda anlamli bir
farkhlik bulunamamistir, fakat total kan kaybinda (p=0.015) ve drenaj hacminde (p=0.027) ve <75
mmHg ortalama arteryel basingla intraoperatif beklenen kan kaybinda (p=0.042) TXA lehine 6nemli
farkhliklar gozlenmistir. EACA icin tek onemli farklilik EACA lehine intraoperatif beklenen kan
kaybinda olmustur (p=0.037). Total kan kaybi, bosaltim hacmi veya <75 mmHg ortalama arteryel
basingla intraoperatif beklenen kan kaybinda énemli bir farklilik gézlenmemistir.

Kranofasiyal cerrahi

iki adet Seviye Il calisma ve li¢ Seviye Ill calismayi iceren bir adet diisiik kalitede Seviye | calisma(?2?)
ve ek olarak iki Seviye Il calisma?37-238) tanimlanmustir.

Kraniyosinostoz ameliyatina giren 138 ¢ocugun perioperatif kan kaybini degerlendirmeyi amaclayan
bir meta-analiz TXA lehine énemli bir farklilik bulmustur (p=0.0006).(221)

Ameliyat sonrasi farkli zamanlardaki drenaj ¢iktisi (mL) major rekonstriiktif kranyofasiyel ameliyat
gecien 26 pediatrik hastada dlgiilmistiir./23”) Onemli bir farklilik rapor edilmemistir.

Seviye Il kanitlar bu gozlemler icin dahil edilme kriterlerini karsilamadigi icin Seviye | calismaya dahil
edilen Seviye Ill calismalari ¢ikarlip, Seviye Il calismalarin meta-analizi gerceklestirilmistir.?2Y) Bu
analiz postoperatif kan kaybinda dnemli bir diislis gostermistir (p<0.0001).

KBB cerrahisi

Bu derleme KBB ameliyati icin bir adet Seviye Il calisma(?%®) ve iki adet Seviye Il calisma(?3% 240 jceren
bir adet Seviye | calisma‘®'®) tanimlamistir.

Primer olarak izole adenoidektomiye giren 400 cocugun bir calismasi topikal TXA lehine kan
kaybinda énemli bir farklilik bulmustur.(208)
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Adenotonsilektomiye girecek 95 cocukta kan kaybinin degerlendirmesinde, total intraoperatif
kanama tedavisini analiz eden calismada, gruplar arasinda bir farklilik bulunmamustir.(23°)

Endoskopik sinlis ameliyatina giren kronik rinosiniziti olan cocuklarda cerrahi alan derecesinin
degerlendirmesi, ihmli kanamada (cerrahi alan derece 3) ameliyat baslangicindan 15 dakika
((%16.0’ya karsi %48.0, p=0.0006) ve 30 dakika (%4.0’e karsi %42.0, p<0.0001) sonrasi icin TXA
lehine bir diisiis gdstermistir.(4%) Kanama hacminde de TXA lehine anlaml bir farklilik vardir (102 +
19’a karsi 153 + 23, p<0.0001).

Klinik yorum — ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalarda antifibrinolitikler

Antifibrinolitiklerin yenidogan ve pediatrik hastalarda mortalite (izerindeki etkileri bilinmemektedir.
Dahil edilen ¢calismalar mortalitede bir farklihk bulamamislardir, ancak calismalar yeterince glicli
degildir. Transflizyon Gzerindeki etkileri asagidaki gibidir:

Pediatrik kalp cerrahisinde antifibrinolitiklerin kullanimi transflizyon hacmini distrmustir. Eriskin
kalp ameliyati polilasyonundaki gucli kanitlar da kalp ameliyatina giren pediatrik hastalarda
antifibrinolitiklerin kullanilmasina ek destek saglamaktadir.

Skolyoz ameliyatinda antifibrinolitikler transfiizyon hacmini dusiirmektedir. Disus klinik olarak
anlamlidir ve aprotinin, TXA ve EACA i¢in benzerdir.

Kranyofasiyal cerrahide aprotinin ve TXA transflizyon hacmini distrmektedir.
KBB cerrahisinda topikal TXA transflizyon insidansini disirmemektedir.

Eriskinlerde antifibrinolitiklerin kullanimi i¢in doza bagh glvenlik sorunlari bulunmaktadir; bu
cekinceler artan mortalite, renal disfonksiyon, tromboz, ndbetler ve hipersensitivitedir. Bu
cekincelerin pediatrik ¢ocuk popilasyon icin de gecerli olup olmadigi belirsizdir. Yenidoganlar ve
yerlestirilmis santral venoz kateteri olanlar artmis tromboz riski ile karsi karsiya olabilir. Fakat bu
derlemede dahil edilen g¢alismalar bu istenmeyen olaylarin riskine karar verebilmek icin yeterince
glicl degildir.

Konjenital kalp ameliyatina giren cocuklardaki biylk bir retrospektif kohort calisma aprotinin alan
cocuklarda, almayanlar ile karsilastirildiginda, mortalitede veya diyaliz ihtiyacinda bir farklilik
bulamamustir.(250)

Antifibrinolitikler en az yan etkinin ve en yliksek kan kaybi azalmasinin gorildigli dozda
kullaniimalidir. Bu sistematik derlemede antifibrinolitik rejimleri calismalar arasinda doz, bolus
zamanlamalari ve inflizyon kullanimlari agisindan kayda deger bir sekilde farklilik gostermektedir.
Pediatride Aprotininin farmakokinetigi ve farmakodinamigi hakkinda ¢ok az bilgi bulunmaktadir.
Pediatrik hastalarda TXA farmakokinetigi ve hiperfibrinolizi kisitlamak icin gerekli dozu hakkindaki
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veriler su anda kranyofasiyal ve kalp cerrahisinde saptanmistir.(5% 252) Gelecekteki doz rejimleri

muhtemelen yasa ve kiloya dayali olacaktir.

3.5.9. Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalar — rekombinan aktive faktor

VII'nin sonuglar lizerindeki etkisi

Kanit 6nermeleri — cerrahi (rFVlla)

IKanit

Tutarhhk

IKlinik etki

|IGenellestirilebilme

|Uygulanabilirlik

KPB ile kalp cerrahisi gereken 1
yasindan kiiclik bebeklerde, rFVlla
kullanilmayan durumlar ile
karsilastirildiginda, profilaktik
rFVIIa’nin mortalite Gzerindeki
etkileri belirsizdir.

KO4.34

v

e ld

e ld

Kalp cerrahisi gereken 1 yasindan
blyik cocuklarda, rFVila
kullanilmayan durumlar ile
karsilastirildiginda, rFVIla’nin
mortalite Gzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

KO4.35

ub

ub

ub

ub

ub

KPB ile kalp cerrahisi gereken 1
yasindan kiiclik bebeklerde, rFVlla
kullanilmayan durumlar ile
karsilastirildiginda, profilaktik
rEVIla’nin transflizyon insidansi
tzerindeki etkileri belirsizdir.

KO4.36

v

ub

ubD

e ld

e ld

KO4.37 | Kalp cerrahisine giren 1 yasindan
blyuk cocuklarda, rFVlla

ubD

ubD

ubD

uD

uD
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kullanilmayan durumlar ile
karsilastirildiginda, rFVIla’nin
transfiizyon hacmi veya insidansi
uzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

KPB ile kalp cerrahisi gereken 1
yasindan kiiclik bebeklerde, rFVlla
kullanilmayan durumlar ile
karsilastirildiginda, profilaktik
rFVIla’nin tromboembolik olaylar
Uzerindeki etkileri belirsizdir.

KO4.38 I ubD ub A Y

Kalp cerrahisine giren 1 yasindan
blyuk cocuklarda, rFVila
kullanilmayan durumlar ile
karsilastirildiginda, rFVIla’nin
tromboembolik olaylar tGzerindeki
etkileri bilinmemektedir.

KO4.39 ub ub uD uD uD

Kalp ameliyatina giren pediatrik
hastalarda, rFVlla kullanilmayan
durumlar ile karsilastirildiginda,
rFVIIA'nIN kanama olaylari
Uzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

K04.40 ub ub ub ub ub

KPB: kardiyopulmoner baypas, KO: kanit énermesi, rFVlla: rekombinant faktér VI

vvv = A;¥v =B; ¥ =C; X =D; UD: uygulanabilir degil
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ONERI - cerrahi (rfviia)

Kardiyopulmoner baypasla birlikte kalp ameliyatina giren cocuk hastalarda rFVIla’nin
rutin kullanimi 6nerilmemektedir (Derece C).

Kalp ameliyati yapilan ¢ocuklarda rFVlla kullanilan olgularda tromboembolik olay (%20’ye karsi %8)
gelisimi artmaktadir. Ayirca yogun bakimda kalis sliresi ve hastanede kalis sliresini de arttirmaktadir.
Mortalite ve kanama nedeni ile reoperasyon acisindan fark yoktur.(253)

2012 yilinda 29 RKC iceren calismada (¢cocuklar ayri olarak belirtiimeden gruplar icinde var) masif
kanamada rutin dnerilmemektedir, tromboz riski dikkate deger bulunmustur.(2>%

2020 yilinda yayinlanan 63 hasta [¢ocuk (n =6)] genelde kardiak cerrahi sonrasindaki refrakter
kanamada rFVlla kullanilmis ve tiketilen kan Urin miktarini azaltmis, ancak ilk 30 glinde
tromboemboli fazla saptanmistir.(25%)

UYGULAMA NOKTASI — cerrahi (rfviia)

Cerrahi hemostaz, antifibrinolitik kullanimi ve uygun kan bileseni tedavisi gibi
konvansiyonel yontemlerin yetersiz kaldigi durumda hayati tehlike yaratan kanamasi
olan perioperatif hastalarda rFVlla kullanimi degerlendirilebilir.?®

arFVIla nin kullanimi bu alanda ruhsatl degildir, kullanimi yalnizca 6zel durumlarda
degerlendirilmelidir.

bBkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modiil 2 — Perioperatif 022 ve UN20.?

O: 6neri, rFVlla: rekombinant faktér VII, UN: uygulama noktasi
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Arkaplan

rFVIla protrombinaz kompleksinin olusumunu aktive eder. Doku faktori veya fosfolipidlere maruz
kalan bolgelerde yerel bir aksiyon modu vardir. Farmakolojik dozlarda rFVlla, koagulasyon
basamaklarindaki konvansiyonel adimlari atlayarak ve dogrudan yara bolgesindeki aktive olmus
trombositlerde etkinlik gdsterir ve bdylece tam stabilize bir fibrin pihtisi olusumuna yol agar.

Kanit ozeti

Bir RKCyi(2%9 iceren iyi kalite bir sistematik derleme!?>®) tanimlanmistir. RKC’deki hastalar KPB ile
ameliyat gerektiren konjenital kalp hastaligi olan 1 yasindan kigik bebeklerdir.

Mortalite

Dahil edilen galismada 6lim rapor edilmemistir.

Transfiizyon hacmi ve sikhgi

Calisma transfiizyon insidansinda bir farklihk rapor etmemistir.?5”) Transfiizyon hacmi rapor
edilmemistir.

Tromboembolik olaylar

Dahil edilen ¢alismalarda tromboembolik bir olay rapor edilmemistir.

Kanama olaylari

Dahil edilen ¢alismalarda bir kanama olayi rapor edilmemistir.
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Klinik yorum — ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalarda rFVila

Cocuk hastalarda rFVlla kullanimina dair kisith kanitlar bulunmaktadir. Guivenlik, 6zellikle
tromboembolik olaylar Uzerinde c¢ekinceler vardir. Rutin kullanimi 6nerilmemektedir; fakat
konvansiyonel yoéntemlerin etkisiz oldugu durumlarda, hayati tehlike yaratan kanamasi olan
hastalarda bir rolu olabilir. Avustralya’da rFVIla 209acut kanamada kullanim igin ruhsath degildir ve
kullanimi yalnizca 6zel durumlarla sinirlandiriimahdir.

3.5.10. Ameliyata giren vyenidogan ve pediatrik hastalar- minyatiirize

kardiyopulmoner baypas sistemlerinin sonuglar tizerindeki etkisi

Kanit 6nermeleri — cerrahi (minyatiirize KPB
sistemleri)

|Kanit

Tutarhhk

IKlinik etki
|IGenellestirilebilme
[Uygulanabilirlik

KPB ve ekstrakorporeal sirkiilasyon
destegi ile kalp ameliyatina giren 1
yasindan kii¢lik bebeklerde,
K04.41 | stantart boyuttaki sistemle X ubD ubD IIA v
karsilastirildiginda, minyatirize bir
KPB sisteminin mortalite tGzerindeki
etkileri belirsizdir.

KPB ile kalp ameliyatina giren 1
yasindan buyik pediyatrik
hastalarda, stantart boyuttaki
KO4.42 | sistemle karsilastirildiginda, uD uD uD ubD uD
minyatdiirize bir KPB sisteminin
mortalite Gzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

KPB ve ekstrakorporel sirkiilasyon
KO4.43 | destegiile kalp ameliyatina giren 1 X uD Y, oy, Y,
yasindan kii¢lik bebeklerde,
stantart boyuttaki sistemle
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karsilastirildiginda, minyatdrize bir
KPB sisteminin transflizyon hacmi
uzerindeki etkileri belirsizdir.

KPB ve ekstrakorporel sirkiilasyon
destegi ile kalp ameliyatina giren 1
yasindan kii¢lik bebeklerde,
stantart boyuttaki sistemle
karsilastirildiginda, minyatdrize bir
KPB sisteminin transfiizyon
insidansi Gizerindeki etkileri
bilinmemektedir.

KO4.44 ub ub ub ub ub

KPB ile kalp ameliyatina giren 1
yasindan buyuk pediyatrik
hastalarda, stantart boyuttaki
K04.45 | sistemle karsilastirildiginda, ubD ubD ubD ubD ubD
minyatdirize bir KPB sisteminin
transflizyon hacmi ve insidansi
uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

KPB: kardiopulmoner baypas, KO: Kanit énermesi

v = A; ¥V =B; v = C; X =D; UD: uygulanabilir degil

Arkaplan

Minyatirize KPB sistemleri, standart buylklikteki KPB sistemlerinde sikca goriilen sistemik
inflamatuvar yanit, hemodilliisyon ve koaglilopatiyi azaltabilir. Ameliyata giren pediatrik hastalarda
bu durum transflizyon hacmi veya insidansinda azalma ve mortalite riskinde azalmaya neden
olabilir.

Kanit ozeti

KPB ile kalp ameliyatina girecek olan 1 yasindan kiiclik 60 pediatrik hastayi iceren distk kalite bir
RKC tanimlanmistir.(28)

INSAN KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI
PROGRAM OTORITESI

210



Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Yo6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Soézlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

Mortalite

Dahil edilen galismada 6lim rapor edilmemistir.

Transfiizyon hacmi ve insidansi

Calisma transfiize edilen EK hacminde énemli bir farkhlik rapor etmemistir. (258

3.5.11. Kritik hasta yenidogan ve pediatrik hastalar — rekombinant faktor VII'nin
sonuglar uzerindeki etkisi

(]

£
5 =
Q =
2 = e
= % ki 5
Kanit onermeleri — kritik hasta (rfVlla) £ s = @ 2
T =] = <2} >
X = X O =

Kritik hasta ¢ocuklarda, rFVlla
KO4.46 kullanilmayan durumlar ile UD UD UD UD UD

karsilastirildiginda, rFVIIa’nin mortalite
uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

Kritik hasta ¢ocuklarda, rFVlla
kullanilmayan durumlar ile
K04.47 | karsilastirildiginda, rFVIla’nin ubD ubD ubD ub ub
transflizyon hacmi veya insidansi
uzerindeki etkileri bilinmemektedir.

Kritik hasta cocuklarda,, rFVlla
kullanilmayan durumlar ile
K04.48 | karsilastirildiginda, rFVIla’nin ubD ubD ubD ub ub
tromboembolik olaylar tizerindeki
etkileri bilinmemektedir.
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Kritik hasta cocuklarda, rFVlla
kullanilmayan durumlar ile
K04.49 | karsilastinldiginda, rFVIla’nin kanama ubD ubD ubD ubD ubD
olaylari Gizerindeki etkileri
bilinmemektedir.

KO: Kanit dnermesi, rFVlla: rekombinant faktor VII

v = A; ¥V =B; ¥ =C; X =D; UD: uygulanabilir degil

Arkaplan

rFVIla protrombinaz kompleksinin olusumunu aktive eder. Doku faktori veya fosfolipidlere maruz
kaldigi bolgelerde yerel bir aksiyon modu vardir. Farmakolojik dozlarda rFVila, koagtlasyon
basamaklarindaki konvansiyonel adimlari baypas eder, dogrudan yara bolgesindeki aktive olmus
trombositlerde etkinlik gdsterir ve boylece tam stabilize bir fibrin pihtisi olusumuna yol agar.

Kanit ozeti

Bu derleme uygun Seviye | veya Seviye Il calisma tanimlayamamustir.

Klinik yorum — kritik pediatrik hastalarda rFVIla kullanimi

Pediatrik hastalarda rFVlla kullanimina dair kisith kanitlar bulunmaktadir. Givenlik hakkinda,
ozellikle tromboembolik olaylar ile ilgili gekinceler vardir. Rutin kullanimi énerilmemektedir; fakat
konvansiyonel yontemlerin etkisiz oldugu durumlarda, travma hastalari ve ekstrakorporel yasam
destegine (EKYD) bagh hastalar dahil hayati tehlike yaratan kanamali hastalarda bir roll olabilir.
Turkiye’de rFVIla major kanamada kullanim i¢in ruhsath degildir ve kullanimi yalnizca olaganisti
durumlarla sinirlandiriimahdir.
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3.5.12. Kritik hasta yenidogan v epediatrik hastalar — viskoelastik hasta basi testinin
sonuglar tizerindeki etkisi

Kanit Onermeleri — kritik hasta (viskoelastik
HBT)

Tutarhlik
|Genellestirilebilme

IKlinik etki
|Uygulanabilirlik

IKanit

Kritik hasta cocuklarda, viskoelastik
HBT kullanilmayan durumlar ile
KO4.50 | karsilastirildiginda, viskoelastik ub ub
HBT’nin mortalite lGizerindeki etkileri
bilinmemektedir.

c

D ubD ubD

Kritik hasta ¢ocuklarda, viskoelastik
HBT kullaniimayan durumlar ile
karsilastirildiginda, viskoelastik
HBT’nin transfliizyon hacmi ve
insidansi Gzerindeki etkileri
bilinmemektedir.

KO4.51 uD uD ub ub ub

Kritik hasta cocuklarda, viskoelastik
HBT kullanilmayan durumlar ile
KO4.52 | karsilastirildiginda, viskoelastik ubD uD ubD ubD ubD
HBT’nin kanama olaylari Gzerindeki
etkileri bilinmemektedir.

KO: Kanit 6nermesi, HBT: hasta basi testi
v = A; ¥ =B; ¥ =C; X = D; UD: uygulanabilir degil

Arkaplan

Viskoelastik hasta basi testleri, tromboelastografi (TEG) ve rotasyonel tromboelastometri (ROTEM)
testlerini icermektedir. Bu testler in vivo hemostazi yansitan pihti olusumunu, stabilizasyonunu ve
dissoltisyonunu (fibrinoliz) Olger. Kritik pediatrik hastalarda, bu teknikler kanamasi olan hastalarin
degerlendirilmesinde geleneksel laboratuvar testlerine gore iyilesmeler saglar.
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Kanit ozeti

Bu derleme uygun bir Seviye | veya Seviye Il ¢alisma tanimlayamamistir.

Klinik yorum — kritik hasta pediatrik hastalarda viskoelastik HBT

EKYD almakta olanlar dahil yenidogan ve pediatrik yogun bakim hastalarinda viskoelastik HBT’nin
roliiniin belirginlestirilmesi icin daha fazla galismaya ihtiyag vardir.
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.. Arkaplan sorulari

KTRG yenidogan ve pediatrik hastalarin HKY’l ile ilgili arkaplan sorulari hazirlamistir. Yenidogan ve
pediatrik hastalar ile ilgili anahtar konular:

e Gelisim ve blylme ile iliskili degisen viicut kompozisyonu ve fizyolojileri ve bunlar nedeniyle
eriskin hastalarda gecerli olan risk ve faydalarin bu popiilasyonda farkl olabilmesi

e Bebeklik ve ¢ocukluk sirasinda verilen tedavilerin 6miir boyu strecek potansiyel sonuglari

e Bebeklik ve cocukluga 6zel olan belirli bozukluklar

Arkaplan sorulari 1 ve 3 geng hastalarin 6zel hassasiyeti ile ilgilidir. ilk soru belirli karakteristikler
veya Ozellikle tedavi edilerek kisa veya uzun donemli sonuglari gelistirebilecek kan UGrlnleri
kullanimindaki kosullar ile ilgilidir. Ugiincii soru ise flebotomi ve numune alma nedeniyle olusan kan
kaybinin daha sonradan, uzun siire hastanede yatan, agir veya kronik hastaligi olan pediatrik ve
yenidogan hastalarda anemi ve transfiizyon insidansi riskine katkida bulunabileceginden bahseder.
Soru bu kayiplarin en aza indirilmesi igin kullanilabilecek yontemleri arastirir.

Arkaplan sorusu 2 fetal tedavinin en erken formu olan ve hala en basarilisi olan fetal transflizyonu
irdelemektedir.

Arkaplan sorulari 4 ve 6 genel veya diger modiillere 6zel konulari igermektedir, ancak bu sorularda
eriskin ve cocuklar arasinda 6nemli farkliliklar vardir ve bu farkhliklar eriskinlerdeki kanitlarin
cocuklara uyarlanip uyarlanamayacagi konusunda belirsizlikler yaratmaktadir. Cocuklar ile iliskili az
sayida dustk kalite calisma oldugu icin bu sorular bu modiilde arkaplan sorulari olarak tekrar
incelenmistir. Ana baslklar 216acut ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalarda ciddi kan
kaybinin 6nlenmesi icin hemostatik ajanlarin kullanimi (Arkaplan sorusu 4) ve Modil 1’de (Kritik
Kanama/Masif Transfiizyon1) olusturulan masif transflizyon protokoliiniin yenidogan ve pediatrik
hastalara uyarlanmasidir (Arkaplan sorusu 6). Masif transfiizyon protokoli yaklasimlardan yalnizca
birini isaret etmek yerine klinik problemi daha dogru sekilde yansitabilmek adina, burada “kritik
kanama protokolii” olarak yeniden adlandiriimistir.

Bebekler ve cocuklar demir eksikligi anemisi icin 6zel risk tasirlar. Arkaplan sorusu 5 bu risk
faktorlerini kesfeder ve demir tedavisi ile ilgili rehberlik saglar.

INSAN KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI
PROGRAM OTORITESI

GOPA

216



Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Yo6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Soézlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

4.1. Kan urlinlerinin se¢imi

Arkaplan sorusu 1

Fetis, yenidogan veya pediatrik hastalar i¢in belirli kan Urilnlerinin se¢imi rutin kan Urinleri ile
karsilastirildiginda sonuglari iyilestirir mi?

4.1.1. Fetiis, yenidogan veya pediatrik hastalarda ‘taze’ EK kullanimi

Fetlis, yenidogan veya pediatrik hastalar icin ‘taze’ (< 7 gln) EK, daha eski EK'ler ile
karsilastirildiginda sonuglari iyilegtirir mi?

EK: eritrosit konsantresi

Retrospektif ve prospektif calismalar daha eski tarihli EK alan hastalarin daha yeni depolanmis
bilesen alan hastalara gore daha yilksek mortaliteye sahip olmasi hakkinda cekinceleri ortaya
cikartmistir.

Dondurularak saklama metabolik bozukluklari, eritrosit sekli ve reolojisinde degisiklikler, membran
karbohidratlarin kaybi, protein ve lipidlere oksidatif hasar, oksijen afinitesi ve dagitiminda degisiklik,
eritrositlerin endotelyal hiicrelere artmis adhezyonu ve azalmis yasam siresi ile karakterize edilen
‘depolama lezyonu’ ile sonuglanir.?>®  Ayni zamanda, artmis potasyum ve yogunlastirici
konsantrasyonlari ve aktif protein, lipid ve mikropartikiillerin yayilmasi gibi ikincil riskler vardir.(29
Birlikte, bu depolama ile iliskili degisiklikler transflizyonun faydalarini azaltabilir ve risklerini
arttirabilir, fakat klinik sonuglar (izerinde énemli bir etkilerinin olup olmadig belirgin degildir.(260)
Rehberlerin daha taze eritrosit konsantresi kullanilmasini 6nerdigi kosullar asagidaki gibidir:

e Toksik etkilerin hastanin immatiritesi veya transflizyonun hacmi, hizi veya frekansi ile
artmasi durumu

e Transflize edilen eritrositlerin dmriinde kiiclik bir artisin bile 217acut bir avantaj olabilecegi
durumlar

Fetlis, yenidogan veya pediatrik hastalarda ‘taze’ EK kullanimi hakkinda glicli 6neriler

yaratabilmek icin yeterli kanit yoktur. Yine de 6nceki rehberlerde ‘taze’ EK kullaniminin 6nerildigi

kosullar asagidakiler gibidir:
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e Fetal intrauterin transfiizyon (IUT)(261-263)

e Yenidogan ve 1 yasindan kiiglik bebeklerde exchange transfiizyon ve biyik hacimli (6rn. <25
mL/kg) transfiizyon(264-266)

e KPB kullanilarak kalp ameliyatina giren bebek ve gocuklar

e Kronik olarak transfiize edilen hastalar.(26”)

KPB kullanilarak kalp ameliyatina giren bebek ve ¢ocuklar igin, retrospektif bir galisma KPB dolagimini
baslatmak icin ‘taze kan’ (<4 ginliik) kullanilan hastalarda daha disiik 218 acut komplikasyon
oranlarinin gérildiigiinii rapor etmistir.(268)

Top-up transflizyon uygulanan yenidogan hastalar icin randomize bir calisma <7 glinden az siire saklanan
(ortalama 5.1 glin) EK alan hastalar ile daha eski EK alanlar (ortalama 14.6 giin) arasinda mortalite veya
akut organ fonksiyon bozuklugu acisindan bir fark bulamamistir.?** Aksine, gézlemsel calismalarda PYBU
hastalarinda daha eski eritrositlerin transfiizyonu, artmis multiorgan yetmezligi ve PYBU kalis siiresi ile
iliskilendirilmistir.(26% 270)

Kronik olarak transfiize edilen hastalarda, EK’nin vivo sag kalim siresini maksimize etmek arzulanabilir.
Daha taze EK’leri transflize edilerek eritrositin daha uzun sire sag kalacagi ve bdylece potansiyel olarak
transfiizyon intervalini uzatacagi diisiiniilmektedir.(268 271, 272)

UZMAN GORUSU NOKTASI - fetiis, yenidogan veya pediatik hastalarda ‘taze’ eritrositler

“Taze” (<7 gln) EK rutin kullanim icin desteklenmez, fakat asagidaki klinik durumlarda
degerlendirilebilir:

e intrauterin transfiizyon (<5 giin, mevcutsa)
UGN7 e Yuksek hacimli transfliizyon (>25 mL/kg)

e Exchange transflizyon

e Kalp ameliyati

e Transflizyona bagimh kronik anemi (EK <14 giin)
e Isinlanmis kan bilesenleri kullanilan yerler

UGN: uzman gorisit noktasi, EK: eritrosit konsantresi

4.1.2. Kell antijeni sistemi

Kell (K) antijenine karsi gelisen antikorlar, protein yapisinda olup antikor olusturma kapasiteleri
yuksektir.?”® Kell (K) kan grubu antijenlerine karsi olan antikorlar ciddi transfiizyon reaksiyonlarina ve
YHH’ye sebep olabilir.27% 279) Kell (K) antijenine karsi olusan antikorlar, fetiis ve yenidoganin hemolitik
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hastaliginin %10’unu olusturur ve agir seyredebilir; ayrica intrauterin hemolize dahi neden olabilir.”’®
Anti-K antikorlari, gebenin daha onceden aldigi kan transfiizyonu ile duyarlanmasi sonucu(?74276)
(sensitizasyonlarin 50-88%’i) veya gebelik sirasinda K antijeni pozitif eritrositlerle karsilasilmasi sonucu
olugur.(m' 275)

Cocuk dogurma potansiyeli olan kadinlarin ve kizlarin transfiizyonla iliskili K sensitizasyonundan
kacinmalarini saglamak 6énemli bir dnceliktir.Dogurganlik ¢agindaki kadinlarin ve gebelerin eger K-
pozitif olduklari kesin bilinmiyorsa, elektif eritrosit konsantresi (EK) transflizyonlari icin K-negatif EK
kullanilmasi gerekir.(276)

Alloimiinizasyon ve transfiizyon reaksiyonlari riskini distrmek icin kronik olarak transfiize edilen hem
erkek hem kadin hastalara (6rn. Hemoglobinopati veya konjenital anemisi olan hastalara) transflizyonlar
rutin olarak ABO, K, Rh (D,C,c,E,e) antijenleri uyumlu eritrosit konsantresi ile yapilmalidir.277-279)

Ancak genisletilmis eritrosit antijen uyumunun saglanmasi, alloimmdinizasyona karsi ileri koruma
saglayabilir.28% Nitekim bazi kan bankalarinda, her transfiizyondan énce yeni antikorlar igin tarama
yapilmaktadir.2?) Kronik transfiizyon programina alinan hastalarda ilk transfiizyondan &nce,
genisletilmis eritrosit antijen tiplendirmesi yapilmalidir. Bu, en az K, Rh (D,C,c,E,e) antijenlerini icermeli,
tercihen tam eritrosit fenotip/genotip paneli yapilmalidir (6rn. Rh, K, Kidd, Duffy, Ss). Hastaya daha 6nce

transfiizyon yapilmis ise, antijen tiplendirmesi serolojik degil molekiiler testlerle yapilabilir?’®" Hastada

. .. . . 273
negatif olarak bulunan antijenler, hastaya verilecek olan kanda da negatif olmalidir-*"

Kell (K, k) antijenlerinden baska protein yapisinda olup antikor olusturma kapasitesi yliksek olan diger
eritrosit antijenleri Rh (D,C,c,E,e), Kidd (Jk?, Jk°), Duffy (Fy?, Fy®)dir. MNS (M,N,S,s) icinde, Ss
antikorlari &nemli olabilir. MN antikorlari genelde dnemsizdir.273)

Hematopoietik kok hiicre (HKH) nakillerinde, 219acut kaynakl yasayan lenfositlerin alici eritrositleri
ile uyumsuz antikor Ureterek gelistirdigi, “yolcu lenfosit sendromu (YLS)”” adi verilen ciddi immiin
hemoliz, tipik olarak ABO-uyumsuzlugunda gelisirse de Rh, Kell, Duffy veya Kidd kan gruplarinin
serolojik uyumsuzluklarinda da gelisebilir. Bu donemde hemoglobin seviyesinin 100 g/L seviyesinde
tutulmasi ve nakil 6ncesi donemde transflizyon desteginin O grubu eritrositler ile yapilmasi riski en
aza indirger.?7®
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UZMAN GORUSU NOKTALARI - Kell antijeni sistemi

Mimkiin oldugunda K negatif veya K antijen durumu bilinmeyen ve gebelik potansiyeli olan tim
kadinlarda transflizyon i¢in K-negatif EK tercih edilmelidir. Bu gereklilik fetal transflizyonu da
kapsar. (bkz. Modiil 5, UGN13)

Kronik olarak transfiizyon alan hem kiz hem erkek hastalarda EK; RhD, C/c, E/e ve K antijen
uyumlu olacak sekilde segilmelidir.

UGN: uzman gorisi noktasi, K: Kell, EK: eritrosit konsantresi

4.1.3. Yenidogan ve ¢ocuklarda isinlanmis hiicresel kan bilesenleri kullanimi

Transflizyonla iliskili graft versus host hastaligl, hiicresel kan bilesenleri transfiizyonunun nadir ve
genellikle o6limcil bir komplikasyonudur. Bagis¢i T lenfositlerinin yok edilmesinde basarisiz
olunmasliyla ortaya cikar ve bu T lenfositler sonradan ¢ogalarak immin bir yanita neden olur.
Transflizyonla iliskili graft versus host hastaligi bagisikligi basiklanmis alicilarda ortaya ¢ikar; ayni
zamanda akrabasindan veya insan |6kost antijeni (HLA) eslesen bir bagiscidan alinan bilesen
kullanan immiin sistemi saglam hastalarda da ortaya gikabilir.

Transflizyonla iliskili graft versus host hastaligl isinlanmis (25 Gy gama isiniyla) hiicresel kan
bilesenleri kullanilarak onlenir; yalnizca I6kodeplesyon yeterli degildir. TDP, kriyopresipitat, IVIG,
albimin ve faktor konsantreleri gibi hiicresiz Grinlerin 1sinlanmasi gerekli degildir.

Tablo 4.1. Hiicresel bilesenlerin isinlanma endikasyonlari

Fetls ve
yenidogan

KESIN ENDKASYONLAR

(EK, TROMBOSITLER VE

GRANULOSITLER
ISINLANMALIDIR)

IUT(ZZ, 273)

IUT ve 6 ayliga kadar pesi sira
gelecek transfiizyonlar(?2 273, 281)

GORECELI ENDIKASYONLAR

(HOCRESEL BILESENLERIN ISINLANMASI
DEGERLENDIRILEBILIR)

*Yenidoganda kan degisimi igin kullanilacak olan
kan, o6nceden IUT almamis olanlarda, kan
degisiminde ciddi bir gecikmeye neden
olmayacak ise 1sinlanmalidir.3)
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*KugUk prematirelere (<28 hafta ve <900 gr)
verilecek olan drinlerin 1sinlanmasi kuvvetle
Onerilirken, vicut agirhgi<1300 gr olan
yenidoganlar icin, mimkinse isinlanmis kan
bileseni kullanilmalidir.?73

immiin yetmezlik

Bilinen veya sliphelenilen T-
hiicre immiin yetmezligi, agir
kombine immiin yetmezlik,
Wiskott Aldrich Sendromu,
Ataksi telenjiektazi, Di George
sendromu'?”?

Belirli kan
drdnleri

Kok hticreler hari¢ HLA uyumlu
vericilerden alinan kan ve kan
bilesenleri

Birinci ve ikinci derece
akrabalar tarafindan
bagislanan kan bilesenleri(?”?)

Kok hicre
transplantasyonu

Allojenik ve otolog
transplantasyon?”®

Allojenik kok hiicre nakli
hastalari: Hazirlama rejiminin
baslamasindan itibaren ve
transplant iliskili GVHH
profilaksisi sliresince veyaenaz
12 ay veya lenfosit sayisi >1x109
olanakadar veaktifkronik
GVHHoldugusiirece?273

Otolog kok hiicre alicilari:
Otolog transplantasyon igin kdk
hiicre toplanmasindan 7 gln
once baslanarak nakil sonrasi
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Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

lig aya kadar #? viicut

isinlamasi yapilmissa 6 ay?’?

-Kok hiicre vericilerine kok
hiicre toplanmasindan dnceki 7
glin ve toplama sirasinda
verilecek allojeneik kan
uriinleri®®?

Kemoterapi ve

malignite(?> 273,
281)

*Hodgkin lenfoma: Tedavileri
slresince ve tedavi sonrasi en
az iki yil boyunca®’? 281 veya

belirsiz bir siire?% 281

*Kemoterapi (KT) ve/veya
radyoterapi (RT) nedeni ile
lenfosit <0.5x10°/L olanlar(?8!)

*immiinosupresif tedavi
alanlar

-Aplastik anemi hastalari?’®

-Pirin analoglari (fludarabin,
kladribin, deoksikoformisin,
bendamustin, klofarabin) ve
alemtuzumab alanlar (1 yil veya
siiresiz)?8Y

* Anti timosit globulin (ATG)
alan hastalar(?8?

ATG ile tedavi —siiresi ile ilgili
Oneri yoktur, slresiz olarak
kabul ediniz

Hematolojik maligniteler*
(akut I6semiler, kronik
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I6semiler, miyelodisplastik
sendrom)(?8?)

Non Hodgkin lenfoma

Diger Masif transfiizyon
yiksek doz steroid alanlar,

kardiyovaskiiler cerrahi(®®!

ATG: antitimosit globulin, HLA: insan l6kosit antijeni, IUT: intrauterin transflizyon, EK: eritrosit
konsantresi, SCID: Agir kombine immiin yetmezlik

Isinlanmis hiicresel kan bilesenlerinin gerekmedigi durumlar
Asagidaki durumlarda isinlanmis kan trinleri gerekmemektedir:

e HIV enfeksiyonu

e Humoral immin yetmezlik

e Rituximab ile tedavi goren hastalar

e Solid organ tranplantasyonu uygulanan hastalar

Isinlanmis hiicresel kan bilesenleri kullanimi ile ilgili uyarilar

Yiksek hacimli transflizyon igin kullanilacak EK’lerin 1sinlanmasi hiperkalemi riskini
artirabilmektedir; bu yilzden transfizyonla iliskili graft versus host hastaligi riski bu risk ile
dengelenmelidir. Yiiksek hacimli transfiizyonda hiperkalemi riskini minimize etmek i¢in radyasyonlu
EK’leri olabildigince taze olmali (<7 giin) ve isinlandiktan sonra 24 saat icinde transfiize edilmelidir.

Donmus eritrosit, donmus plazma ve Urlinleri, kriyopresipitat, periferik kok hiicre, kemik iligi, kord
kani, immunglobulin G sollisyonu, albumin ve faktor konsantreleri ve verici lenfositleri (DLI)
1sinlanmaz.(28Y)

INSAN KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI
PROGRAM OTORITESI

223



Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Yo6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Sozlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

Isinlama ve Kullanim Siireleri

Eritrosit konsantresi: Eritrosit konsantresi, hazirlandiktan sonraki ilk 14 giin icinde 1sinlanmali ve
isinlama yapildiktan sonraki 14 giin icinde kullanilmalidir.(?%3 283) Hiperpotasemi icin riskli olan
hastalara (preterm bebeklerde, bébrek yetmezligi ve kan degisimi durumlarinda(?® 284 ve
intrauterin transfiizyonda®? 1sinlamadan sonraki 24 saat icinde transfiize edilmelidir.

Trombosit transfiizyonu: Saklama siireleri boyunca herhangi bir zamanda isinlanabilir ve 1sinlama
sonrasinda da, son kullanma tarihine kadar kullanilabilir.(273. 281)

Graniilosit konsantresi: Hazirlandiktan hemen sonra isinlanmali ve en kisa siirede kullaniimalidir.(273
281)

UZMAN GORUS NOKTALARI - isinlanmis hiicresel kan iiriinleri

Isinlanmis hiicresel kan bilesenleri (EK ve trombosit konsantresi) transfizyonla iliskili
graft-versus-host hastaligni 6nlemek icin kullanilir ve asagidakiler icin endikedir:

e intrauterin transfiizyon ve daha 6nce intrauterin transfiizyon yapilan 6
ayliktan kiglk bebekler

e Siipheli veya bilinen agir konjenital T-hicreli immin yetmezlik (6rn. Agir
kombine immun yetmezlik)

e Hastalikla ya da ilag tedavisiyle iliskili ciddi edinsel T-hticresi disfonksiyonu
(Bkz. Yayinlanan rehberler)(22 23)

e HLA-uygun hicresel kan bilesenleri (EK, trombosit konsantresi ve granilosit
konsantresi)

Ayni zamanda asagidakiler i¢cin de degerlendirilebilir:

e Yenidoganin exchange transfliizyonu, bunun transfiizyonu gereksiz yere
geciktirmedigi varsayildiginda

e Cok dusuk agirhikli yenidoganlar, ozellikle cok erken pretermler (<28 hafta)
veya cok distk dogum agirlikh bebekler

e Kemoterapi alan hastalar (immiinsupresyonun derecesine bagli olarak)

8[c|\'\k kB Kok hiicreler ve verici lenfositleri (DLI) 1sinlanmamalidir.
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Fazla miktarda isinlanmis kan transfiize edildiginde hiperkalemi olusabilir. Riskli
hastalarda 1sinlanmis kan mimkin oldugunca taze olmahldir (<7 gin) ve
Isinlanmasindan sonra 24 saat iginde kullaniimalidir.

Transflizyona bagh graft-versus-host hastaligi riski yiiksek olan hastalar isinlanmis kan
bileseni almalari geregi konusunda bilgilendirilmelidirler. Ayrica, saghk hizmeti ve
transflizyon laboratuvarinin bilgi sistemlerine de uyarilar dahil edilmelidir.

UGN: uzman gorusu noktasl, EK: eritrosit konsantresi

4.1.4. Sitomegaloviris negatif kan bilesenlerinin kullanimi

Fetis, yenidogan veya pediatrik hastalar icin belirli kan bilesenlerinin se¢imi (6rn. CMV — negatif kan
bilesenleri), rutin kan bilesenleri ile karsilastirildiginda sonuglari iyilestirir mi?

CMV: sitomegaloviris

Sitomegaloviriis (CMV) yaygindir; kronik, kalici ve (¢cogunlukla) asemptomatik enfeksiyona neden
olur. Fakat CMV enfeksiyonu fetiis veya yenidogan ve agir T-hicresi eksikligi bulunan hastalarda
ciddi veya hayati tehlike yaratabilecek sekilde seyredebilir.(28>-287)

Depolama oncesi I6kosit filtrasyonu yapilmig Grlinler, CMV agisindan glivenli olarak 225acut edilir.
Sitomegalovirlis (CMV) enfeksiyon gecisini 6nlemek icin kan drinlerinde depolama oncesi
|6kofiltrasyon yapilmasi, kan driiniiniin saklama siire ve kosullarini degistirmez.?7®) Fakat, viriisiin
alimi ve serokonversiyon arasinda pencere doneminde olan bagiscilardan (yiksek viral yike sahip
olabilir) toplanabilmesi nedeniyle CMV seronegatif bilesenler araciligi ile yine de CMV bulasi
gerceklesebilir. Seropozitif |0kositi azaltilmis bilesenler yoluyla bulas, I6kosit filtresinin yetersizligi
nedeniyle ortaya cikabilir.(288-290)
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CMV-negatif kan bilesenlerinin segimi
Yenidoganlar ve intrauterin transfiizyonlari

Yenidoganlar icin rehberler genis olarak cesitlilik gostermektedir ve CMV seronegatif bilesenlerin
hem lehine hem aleyhine &neriler icermektedir. (261 262, 291-293) Rytin I6kodeplesyon ile hiicresel kan
bilesenleri yoluyla bulas riski disiik géziikkmektedir?®®; fakat anne siitii de yaygin bir enfeksiyon
kaynagidir.

Ancak uUlkemizde CMV seropozitifligi yiksek olup, 6zellikle gok diisiik ve agiri diigiik dogum agirlikli
bebeklerde CMV iliskili morbidite ve mortalite oranlari yiiksektir.(2%0. 294)

CMV, hiicresel kan bilesenleri yoluyla gecebilir,(285-287) fakat taze tam kan kullaniminin azalmasi ve
|6kodeplesyon yapilmis kan bilesenleri kullaniminin rutin hale gelmesi 3>287) kan bagiscilarinin kan
alinmadan 6nce CMV yoninden O6nceden taranmasi nedenleri ile transflizyonla bulasan CMV
enfeksiyonu riski diismustiir.(285-287. 220) Bynun yaninda, dondurulmus degliserolize eritrositlerin
kullanimi da CMV riskini diisiirmede etkilidir.(%4)

intrauterin transflizyonda, CMV bulas riskini en aza indirgemek igin, Griiniin icindeki I6kosit
miktarinin depolama éncesi yapilan lokofiltrasyon ile 1,0x10%/iinite’nin altina indirilmesi gerekir.(276)

Kemik iligi transplanti, solid organ transplanti ve diger hematoloji ve onkoloji hastalari

CMV seronegatif taranmis kan bilesenleri ve l6kositi arindirilmis kan bilesenlerinin kullanimi
muhtemelen bu popiilasyonlarda esittir ve diisiik bulas oranlariyla sonuglanmistir.(293 295, 29) Bjr|esik
Krallik Advisory Committee on the Safety of Blood, Tissues and Organs (SaBTO)'dan gelen
aciklamalar ileride transplant ihtiyaci olabilecekler dahil, tiim bu hasta gruplari icin CMV seronegatif
EK ve trombositler yerine standart depolama 6ncesi I6kositi azaltilmis bilesenler kullanilabilecegini
belirtmektedir.?%3

Seronegatif kemik iligi transplanti hastalarinda (ve dondrlerinde) CMV PCR taramasinin rutin
kullanimi erken taniyi ve CMV enfeksiyonu tedavisini mimkin kilar (primer olarak kazanilmis veya
transfizyonla iliskili).
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HIV ve immiin yetmezligi olan hastalar

SaBTO agiklamasinda, HIV enfeksiyonu olan hastalarda CMV bulagini dnlemek igin depolama éncesi
Iokodeplesyonun yeterli oldugu sonucuna varildigi belirtiimektedir. CMV negatif olan ve agir
kombine immiun yetmezligi (SCID) olan hastalarda CMV negatif Girinler tercih edimelidir.

Graniilosit konsantresi transfiizyonlari

CMV pozitif grantlosit transflizyonlari bliyik miktarlarda intraselliler CMV bulasi potansiyeline
sahiptir. Lokodeplesyon kontrendikedir (¢linkl granlositleri azaltir); bu yiizden CMV seronegatif
graniilositler CMV seronegatif veya durumu bilinmeyen alicilar igin verilmelidir.(2%3)

CMV: sitomegalovirlis, UGN: uzman gorisi noktasi
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Tum g¢ocuklara, CMV serolojilerine bakilmaksizin CMV icermeyen kan trint 6nerilmelidir.
CMV-negatif bilesenler, 6zellikle asagidaki durumlarda dikkate alinmahidir:

intrauterin transfiizyon

Erken dogan yenidoganlar (beklenen dogum tarihinden 28 giinden daha erken)
CMV negatif olan ve ciddi kombine immin yetmezligi olan hastalar

Hem bagisci hem de alicinin CMV negatif oldugu bilinen kdk hiicre transplantasyonu
CMV seronegatif veya CMV durumu bilinmeyen alicilar icin graniilosit konsantresi
transflzyonlari

Tim g¢ocuklara, CMV icermeyen kan (rini Onerilmekte ise de, CMV seronegatif kan
bilesenleri mevcut degilse hayat kurtarici transfiizyonlardan kaginilmamalidir. Bu tir acil
durumlarda gecikmeyi Onlemek amaciyla, CMV-taranmamis |6kodeplesyon vyapilan
bilesenler kullaniimalidir.

CMV gegisini 6nlemek icin mutlaka depolama 6ncesi 16kosit filtrasyonu (I6kofiltrasyon)
uygulanmalidir.
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4.1.5. insan trombosit antijeni uyumlu trombositlerin kullanimi

insan trombosit antijenleri (HPA) trombosit glikoprotein genlerinde tek niikleotid polimorfizmler
(SNPs) tarafindan olusturulur. Bu degisken glikoproteinler, insanlar kendi trombositlerinde ortaya
¢ikmayan bir glikoproteine maruz kaldiginda anti-HPA antikorlarinin olusumuna yol agabilir. Bu
maruz kalmalar genellikle gebelige veya trombosit transflizyonuna baghdir.

Bircok HPA rapor edilmistir.?°”) Beyaz irkta en ¢ok karsilasilan alloantikorlar HPA-1a’ya yéneliktir ve
bunu takiben anti-HPA-5b’dir.(2%% 2% Diger alloantikorlar diger irklarda daha sik ortaya cikabilir.(3%0)

HPA’lar fetiis ve yenidoganda alloimmiin trombositopenilere (FYAIT), transfiizyon sonrasi purpura
(PTP) ve nadiren immun sistem aracili trombosit direncine neden olur.

FYAIT, fetiis ve yenidoganlarda ciddi trombositopeni ve term bebeklerde intrakraniyal kanamanin
(IKK) en cok gériilen nedenidir.(301:302) FYA|T genellikle plasentayi gecebilen immiinoglobulin G (IgG)-
sinift antikorlarin olusumuna yol acan, babadan kalitilan trombosit antijenine karsi maternal
alloimmiinizasyondan kaynaklanmaktadir.

Tedavi edilmeyen FYAIT ¢ogu dogum o&ncesi olusan yiiksek oranda intrakraniyal kanama ile
iliskilendirilmistir; postnatal olarak riskin en yiiksek oldugu dénem ilk 8 giindiir.3°)) Fakat
trombositopeni birka¢ hafta siirebilir.

FYAIT’nin hizh tani ve tedavisi yiiksek iKK nedeniyle hayatidir.(39% 303) Siipheli vakalarda ebeveynin
HPA tipinin incelenmesi ve uyumluluk testi yapilmahdir.

Trombosit transfiizyonu icin optimal esikler belirgin degildir.®? British Committee for Standards in
Haematology rehberleri term yenidoganlarda 30 x 109 /L’lik ve preterm yenidoganlarda 50 x
109/L’lik bir esik &nermektedir.93) Eger aktif kanama varsa daha yiiksek bir esik uygun olarak kabul
edilir (50 x 10%/L veya intrakraniyal kanama icin 100 x 10°/L)

Antijen negatif trombositler vakalarin %95’inde etkili gibi g6ziikmektedir. (173,302,304, 305) Esar antijen
negatif trombositler mevcut degilse random donér trombosit kullaniimalidir. Maternal trombositler
artik dnerilmemektedir, ¢linkii transfiizyonu geciktiren ciddi lojistik sorunlar vardir.(302 303, 306)
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UZMAN GORUSU NOKTALARI - insan trombosit antijeni uyumlu trombositlerin kullanimi

Bilinen veya siphelenilen fetlis ve yenidoganin alloimmiin trombositopenisi olan
yenidoganlar igin:

e Zamaninda dogmus bir bebekte trombositler 30 x 10°/L’nin altinda veya
pretermlerde 50 x 10°/L’nin altinda ise, klinik olarak ciddi bir kanamanin
yoklugunda bile, acil trombosit transflizyonu verilmelidir.

e Aktif kanama varsa daha yiksek bir esik degerlendirilmelidir (intrakraniyal
kanama icin 100 x 10°/L ve diger bélgelerdeki kanamalar icin 50 x 10°/L)

UGN17

Her durumda bir pediatrik hematoloji uzmanina danigilmalidir.

Bilinen veya slphelenilen fetlis ve yenidoganin alloimmin trombositopenisi olan
UGN18 | yenidoganlarda transflizyona yanit igin trombosit sayisi 12 saat igerisinde kontrol
edilmelidir.

Bilinen veya siphelenilen fetiis ve yenidoganin alloimmiin trombositopenisi olan
yenidoganlar icin acilen antijen uyumlu trombosit, mevcut degilse random donor
UGN19 || trombosit kullanilmahdir. Antijen uyumlu trombosit temin edilemiyorsa random
dondr trombosit konsantresi kullanimina devam edilebilir. Random donér
trombositin kisa 6mri nedeniyle tekrar transfiizyon gerekli olabilir.

Bilinen veya sliphelenilen fetlis ve yenidoganin alloimmiin trombositopenisi olan

UGN20 yenidoganlar icin IVIG diistindlebilir.2)

UGN: uzman gorusi noktasl, IVIG: imminoglobulin

4.1.6. insan l6kosit antijeni uyumlu trombositlerin kullanimi

Trombosit refrakterligi yonetimi icin insan |6kosit antijeni (HLA) uyumlu trombositler
degerlendirilmelidir. Uygulama amaclari icin trombosit refrakterligi, iki ardisik durumda trombosit
transflizyonundan 1 saat sonra 10-20 x 10°/L’den az mutlak trombosit artisi olarak tanimlanmistir.
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Trombosit refrakterligi vakalarinin ¢cogu splenomegali, ates, enfeksiyon, dissemine intravaskiiler
koagulasyon, veno-okllzif hastalik ve graft versus host hastaligi gibi immiin kaynakli olmayan
sebeplere dayanmaktadir. Taze, ABO uyumlu, tek bagisci aferez trombositlerin kullanimi
(havuzlanmis bir Griin yerine) trombosit artisina katkida bulunabilir. Bu vakalarda genel uygulama,
transfizyonu durdurma ile karsilastirildiginda, bu yaklasimin bir fayda saglayip saglamadig
bilinmese de, profilaksi endike oldugunda glinliik trombosit transflizyonlarina devam etmektir.

Vakalarin kiigiik bir kisminda trombosit refrakterligi immiin sebeplere baglanabilir.3%7) Lokofiltre
edilmis trombositlerin saglanmasindan itibaren, immiin sebeplere bagli alloimmiinizasyon insidansi
diismistiir.?%) immiin trombosit refrakterligi en sik olarak HLA antikorlarina ve daha az siklikta HPA
antikorlarina dayandirilabilir.

Trombosit refrakterliginin baslangi¢ incelemesi HLA antikorlariigin taramayi icermelidir. ABO uyumlu
aferez trombositler, HLA antikor taramasi sonuglari beklenirken kullanilmaldir. HLA antikorlarinin
oldugu durumlarda HLA uyumlu trombositler kullaniimalidir. Eger HLA antikorlari saptamadiysa veya
HLA uyumlu trombositlere zayif yanit veriliyor ve gorinir bir immiin olmayan sebep yoksa, HPA
antikorlari icin testler yapilmalidir. HPA antikorlari tespit edilirse o zaman HPA uyumlu trombositler
kullanilmahdir.(67)

Kalitsal trombosit bozukluklari olan hastalar icin (6rn. Bernard-Souliér Sendromu veya Glanzman
trombastenisi) mevcut 6neriler, alloimmiuinizasyon riskini distirmek icin miimkiinse transfliizyondan
kacinmak seklindedir.

Diger tedavilere cevap vermeyen ciddi bir kanama varsa, o zaman bu hastalar tekrar edecek
trombosit transflizyonlari igin potansiyel ihtiyag ve ardindan gelecek artmis alloimmuinizasyon riski
nedeniyle HLA uyumlu trombositler almalidir.t283 309 By éneriler evrensel I6kodeplesyon nedeniyle
HLA alloimmiinizasyonundaki diisiis nedeniyle gelecekte revize edilebilir.(73)

UZMAN GORUSU NOKTALARI - insan l6kosit antijeni uyumlu trombositlerin kullanimi

Splenomegali veya enfeksiyon gibi immiin olmayan sebeplere dayandirilabilecek trombosit
UGN21 direnci gosteren yenidogan ve pediatrik hastalar icin taze, ABO-uyumlu, tek donér aferez
trombosit konsantresi, trombosit sayisinda artisa katkida bulunabilir.

Trombosit direncinin nedeni belli degilse arastirma HLA antikorlarinin taranmasini da

—— icermelidir. HLA antikoru saptanirsa HLA-uyumlu trombosit konsantresi kullaniimahdir.
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HLA antikor taramasi negatifse veya HLA-uyumlu trombositlere zayif yanit veriliyorsa insan
trombosit antijenine karsi gelismis antikor taramasi yapilmasini takiben, pozitifse insan
trombosit antijeni-uyumlu trombosit konsantresi kullaniimalidir.

Bernard Souliér Sendromu ve Glanzman trombastenisi gibi kalitsal trombosit bozuklugu
olan hastalarda hastanin alloimiinizasyon riskini disirmek icin trombosit
transfliizyonlarindan kaginilmalidir. Trombosit transflizyonu kaginilmazsa hasta HLA-uygun
trombosit konsantresi almalidir.

UGN23

UGN: uzman gorisi noktasi, HLA: insan |6kosit antijeni

4.1.7. Yikanmig EK

Eritrosit konsantreleri, transflizyondan once, bazi hastalar icin zararli olabilecek maddelerin
(antikorlar, plazma proteinleri, katki maddesi sollsyonlari, yiksek elektrolit seviyeleri, diger
hiicresel metabolitler veya sitokinler) ortadan kaldirilmasi amaciyla yikanir.?®Y) Bu reaksiyonlar
rezidiel plazmanin uzaklastirildigi yikama islemi ile onlenebilir. Serum fizyolojik (1-2 litre)
kullanilarak yapilan yikama ile plazmanin %99’u uzaklasmis olur.?73)

Ayrica IgA eksikligi olup %85-90’I asemptomatik olan hastalar, IgA iceren EK verildiginde, anti-IgA
antikorlari olusturup ciddi allerjik reaksiyonlar (anaflaksi) gelistirebilirler. Bu hastalara ya IgA eksikligi
olan hastalardan alinan kan verilmelidir; ya da IgA’si normal olan kisilerden alinan kan, normal serum
fizyolojik ile yikandiktan ve IgA diizeyi diisiiriildkten sonra verilmelidir. 319

Yikanan bilesenler orijinal EK’lerinden %10-20 daha az eritrosit icerir, fakat plazma proteinlerinin
%99’u uzaklastirilmis ve daha disuk miktarda katki maddesi solliisyonu ve ekstraselliler potasyum
icerirler. Diger potansiyel faydalari transflizyonun azalmis imminomodilatér etkilerini
icermektedir.(283,311-314)

Yenidoganlarda yikanmis EK’ler, intrauterin transflizyon, kan degisimi ya da 14 giinden uzun sireli
bekleyen EK ile 20 ml/kg lizerinde transflizyon yapilacaksa kullanilmaktadir. Yikanma islemi sonrasi
oda isisinda olan konsantreler 4 saat, buzdolabinda olanlar ise 24 saat icinde kullaniimalidir.(2%9
intrauterin transflizyonda %75-85’lik bir hematokriti (Hct) olan EK’leri fetiise transfiize edilen hacmi
dustirmek icin kullanilabilir.31)

Ancak, yitkanmis EK kullaniminin, gebelik yasi <32 hafta olan veya c¢ok distik dogum agirlikli (<1500
gr) bebeklerde, morbidite ve mortaliteyi anlamli bicimde engelledigini destekleyen veya red ettiren
yeterli veri bulunmamaktadir.(316)
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Yikanmis EK’ler transflizyon merkezi tarafindan saglanabilir; fakat yikama, (irin hazirlama siresini
1-2 saat uzatmaktadir.??*) Ameliyata giren hastalar icin, yetenekli personel ve ekipmanlar mevcutsa,
eritrositleri yilkamak igin bir hiicre kurtarma makinesi kullanilabilir.

Yiksek hacimde transflizyon alan pediatrik hastalarda yikanmis EK’lerin avantajlari olabilir, fakat
bunlarin hazirlanma siiresinin uzun siirecegi dikkate alinmalidir.3%7)

Eritrositlerin yikanmis olarak verilmesinin bir riski, eritrositlerin siire¢ sirasinda hasar gorerek
hemolize daha duyarli hale gelmesi®? trombosit fonksiyonlarinin bozulmasi, tromboza egilimin
gelismesi; hayvan modelleri ve insanlarda renal hasar ve mortalitede artisi ile iliskili olmasidir.318)

Kalp ameliyatina giren pediatrik hastalarda Uc¢ kiiclik ve heterojen calismayi iceren (iki tanesi
hiicrelerin kan bankasinda yikandigl ve bir tanesinde kan kurtarma tekniginin kullanildigi) bir
sistematik derlemede, yilkanmis ve yikanmamis EK’lerin karsilastirmasi sonugsuz kalmistir.®3) Kalp
ameliyatindan sonraki 48 saat icinde, EK'nin yikanmis olarak verilmesinin, transfiizyon iliskili organ
hasari yéniinden klinik bir yararinin olmadigi gésterilmistir.31%)

Ancak, kronik olarak transfiize edilen hastalara, IgA eksikligi olanlar dahil, ciddi transflizyon

reaksiyonlarinin énlenmesi yéniinden, eritrositlerin yikanmis olarak verilmesi distindlebilir.(83 320-
322)

Cogu kiicik hacimli transfiizyonlar icin hiperkalemi riski oldukca duisiktiir,?%Y) ve EK’ler icin
kullanilan katki maddesi soliisyonlarinin giivenligi saglanmistir.?17) Bu yiizden potasyum veya katki
maddesi sollisyonu icin rutin yikama gerekli degildir.?'” Yikanmis EK, 24 saat icinde
kullanilmahdir.(27¢)

Ozet olarak fetiis, yenidogan veya pediatrik hastalarda yikanmis EK’lerin sonuglari iyilestirip
ivilestirmedigine karar vermek icin yeterince kanit yoktur.

4.2. Fetal Transfiizyon

Arkaplan sorusu 2
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Trombositopeni veya anemi riskindeki fetlsleri tespit, intrauterin transfiizyon ve diger yonetimler
icin belirli stratejiler sonuglari iyilestiriyor ve/veya yenidogan transflizyon ihtiyacini dislriyor
mu?

4.2.1. Giris

EK’lerin veya trombositlerin IUT’si ciddi fetal anemi veya trombositopeni ile iliskilendirilen perinatal
morbidite ve mortaliteyi dislrebilmektedir. IUT gerektirebilecek ciddi fetal anemi ve
trombositopeninin en yaygin nedenleri, bu etyolojilere IUT kullanimi bunlarla kisitl olmasa da,
asagida tanimlanmistir.

Fetal anemi

Fetlis ve vyenidoganin hemolitik hastaligi (YHH) eritrosit antijenlerine karsi maternal
alloimiinizasyon, (en yaygin olarak RhD, Rhc ve Kell) fetal eritrosit hemolizine neden olabilecek ve
plasentay! gecebilecek IgG antikorlarinin olusumuna yol actiginda ortaya c¢ikmaktadir.(20% 323, 324)
Ciddi anemi ayni zamanda parvoviriis B19 ile fetal enfeksiyon ve daha nadir sebepler sonucunda
ortaya cikabilir.

YHH veya baska bir nedenden kaynakli anemi riski oldugunda kadinlar, IUT uygulanan ciddi fetal
anemi belirtilerini izlemek igin, orta serebral arter (MCA) pik sistolik hizinin (PSV) Doppler
degerlendirmesini iceren dizenli ultrason taramasi igin maternal fetal tip uzmanina sevk
edilmelidir.3%) Kritik fetal anemi vakalarinda IU eritrosit transfiizyonu hidrops ve fetal 6limii
onleyebilir ve gebeligin uzamasini saglayabilir. Transflizyonlarin tekrari, zamanlamasi ampirik siire
intervallerine veya MCA PSV degerlerine dayali olacak sekilde gerekli olabilir.(326:327)

Fetal trombositopeni

Trombositlerin IUT’si yenidogan intrakraniyal kanama (iKK) riskini diisiirme amaci ile FYAIT’ye bagh
agir fetal trombositopeniyi tedavi etme amach kullanilabilir. Fetal kan 6rneklemesi (FKO) ve
intrauterin trombosit transflizyonu ile iliskili yliksek risk nedeniyle, trombosit IUT’sinden 6zellikle
maternal IVIG olmak lzere invazif olmayan tedavilere gecis olmustur. Trombosit IUT’si yakin
zamanda fetal iKK olan veya agir sekilde etkilenmis fetiis gecmisi olan veya maternal IVIG tedavisine
direnc vakalari oldugu zamanlarda FYAIT vakalarinda degerlendirilebilir.(328)
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Potansiyel IUT komplikasyonlari

%3.1’lik ortalama komplikasyon orani fetal kayip potansiyelini icermektedir (%1.6-1.7 prosedir
basina).(%> 329 YHH’de her bir IUT anneyi antikor titrelerinde yiikselise neden olacak fetal
eritrositlere maruz birakabilir ve potansiyel olarak hastalik stirecini kotllestirebilir. 18 haftalik
gebelikten 6nce IUT teknik olarak zordur. 35 haftalik gebelikten sonra IUT’nin fetis igin yarattig
riskler erken dogum ve postnatal tedavi riskleri ile kargilastirilmaldir.

Tablo 4.2. intrauterin transflizyonlar igin trinler

HEM ERITROSIT HEM DE TROMBOSITLER

Lokofiltre

CMV negatif (Iokodeplesyon yeterli olabilse de — bkz. B6lim 4.1.4)
Transfiizyonla iliskili graft versus host hastaligini (TIGVHD) énleme amacli isinlanmig

EK’LER TROMBOSITLER

e Herhangi bir maternal alloantikor ile
uyumlu (6rn. Anti-HPA)
e Konsantrasyon 1000-2100 x 10°/L

e Plazmasi azaltilmis (Hct 0.70-0.85)

o Sitrat fosfat dekstroz antikoagiilan
(diger katki maddesi sollsyonlarin
teorik toksisite riski)

e <5 ginlik

e Duisuk titre hemolizinler ile O grubu
(veya fetis ile ayni olarak ABO)

e RhD ve Kell negatif ve maternal
alloantikorlar i¢in eritrosit antijen
negatif

e indirek antiglobulin testi annenin
plazmasiyla uyumlu

CMV: sitomegaloviriis, Hct: hematokrit, HPA: insan trombosit antijeni, EK: eritrosit konsantresi,
TIGVHD: transfiizyonla iliskili graft versus host hastalig

UK Blood Services’ten uyarlanmistir (2013)27%)
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Fetal anemi veya trombositopeni riski tasiyan gebeliklerin yonetimi ultrason goériintilemesi,
invaziv fetal girisimlerde uygun uzmanligi olan; spesifik kan Uriinlerine ve yenidogan yogun
bakimina erisimi olan merkezlerde yapiimalidir.

Fetal anemi riski altindaki gebeliklerde, fetal kan ornegi alimi ve intrauterin transflizyonun
gerekli olup olmadigini anlamak igin, fetal orta serebral arter pik sistolik hizi Doppler ultrason
ile degerlendirilmelidir.

Daha 6nce fetis veya yenidoganin alloimmiin trombositopeni nedeniyle fetal veya yenidogan
intrakraniyal kanama veya trombositopeni ile sonuglanmis bir gebelik gecirmis gebe kadinlar
IVIG ile tedavi edilmelidir.(?!

Fetls ve yenidoganin alloimmin trombositopenisi sebebiyle intrakraniyal kanamali ¢ocuk
dogurmus kadinlarda IVIG’e verilen yaniti degerlendirmek icin fetal flebotomi g6z 6nlinde
bulundurulmalidir. Fetal flebotominin riski suboptimal IVIG yaniti nedeniyle olusacak kanama
riski ile dengelenmelidir.

UGN: uzman gorisi noktasi, IVIG: immiinoglobulin

4.3. Farmakolojik olmayan kan koruma stratejileri

Arkaplan sorulari 3
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Yenidogan ve pediatrik hastalarda kan ornekleme sirasinda kan kaybinin en aza indirilmesini
amaglayan farmakolojik olmayan kan koruma stratejileri eritrosit transflizyonu insidansini distrir
mui?

4.3.1. Giris

Tum ¢ocukluk yas gruplarinda, hastaneye yatis sirasinda gelisen ve EK transflizyonu gerektiren kan
kayiplarinin biiyiik bélimiinii flebotomi yolu ile gelisen kan kayiplari olusturur.3% 331 By nedenle,
orneklemedeki kan kaybinin en aza indirilmesine yonelik stratejiler, rutin kan koruma ¢abalarinin bir
parcasi olmalidir.

4.3.2. Numune alma setinin erken ¢ikarilmasi

Yogun bakim gerektiren yenidoganlarda hastaligin ciddiyeti igin ayarlama yapildiktan sonra, kalici
arteryel kateterler, artmis flebotomik kan kaybiyla énemli derecede iliskilidir.®32) Gézlemsel bir
¢alismada fazla alinan kan numunesi (laboratuvar ihtiyaglarindan fazla) santral venoz kateterler igin
kalici arteryel kateterlere, periferik IV kateterlere veya periferik alimlara gére daha fazladir.®33 Fakat
g¢ocuklarda numune alim kateterlerinin erken ¢ikarilmasinin  glvenligi ve etkinligi
degerlendirilmemistir. Kalici vaskiiler kateterler ile iliskili riskler ve diger yollarla numune alimindaki
zorluklar arasindaki denge dikkate alinmalidir.

4.3.3. Fazla flebotomi hacimlerinden kaginma

Flebotomi kayiplari YYBU hastalarinda analitik prosediirler icin ihtiyacin %25’sinden fazlaya kadar ve
PYBU hastalarinda %375’ine kadar olabilir. Buralarda en yiiksek kayiplar (mL/kg) en gen¢ hastalarda
olmaktadr.(333-335)

Kimiulatif flebotomi hacimlerini en aza indirmek icin atilacak adimlar asagida
dzetlenmistir:(336)

e Analizler icin gereken en az numune hacmine bagli kalma

e Laboratuar tarafindan numune reddini azaltmak icin dikkatli 6érnekleme, etiketleme ve
ambalajlama teknikleri

e Pediatrik toplama tiiplerinin kullanimi

e Daha kiiclik kan 6rneklerini analiz etme kapasitesine sahip otomatik laboratuvar ekipmanlari
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e Hb, koagiilasyon durumu, kan gazlari ve diger ol¢iimleri tahmin edebilmek icin invazif
olmayan veya hasta basi tekniklerin kullanimi

e Kan alimindaki basarisizhgr azaltmak igin, vendz kanin akis yoniiniin ve venlerdeki valvlerin
dogru bicimde dikkate alinmasi(33%)

e Bilgisayardan yapilabilen istek girislerinde kisitlama getirilmesi ve hastane doktorlarina yakin
egitim verilmesi(337)

e En kaliteli kan numunesinin, kan alma islemi sirasinda, kullanilacak hangi yontemlerle (kanin
damardan veya vendz kanilden alinmasi, vakutainer kullanilmasi gibi) saglanacaginin tespiti
icin karsilastirmali calismalar yapilmasi ve standart rehberlerin hazirlanmasi®38)

Ayni zamanda, bkz. Bolim 4.3.6.

4.3.4. Kan numunesinin ihtiya¢ kadari ya da rasyonalizasyonu

Hem YYBU hem de PYBU hastalarinda kritik hastaligin ciddiyeti ve kan érneklemesi arasinda giiclii
bir korelasyon vardir.33% 339 By yiizden bazi hastalarda yiiksek flebotomi kayiplari uygun arastirma
ve gozlemin kaginilmaz bir sonucudur. Yine de, eriskin hastalarda laboratuvar testlerinin
rasyonalizasyonunu iceren stratejilerin giivenli ve etkili oldugu gosterilmistir,34%-342) ve kronik olarak
veya kritik yenidogan ve pediatrik hastalar icin genis capta dnerilmektedir (ampirik olarak test
edilmeseler de).(343-347)

4.3.5. Numune hatlarindaki ¢ikarma veya bosluk hacimlerinin replasmani veya
kaginilmasi

Numune hatlarindaki bosluk hacimlerinin geri déndiiriilmesi bircok YYBU ve PYBU’de geleneksel bir
uygulamadir. Pasif geri akim veya aktif aspirasyon yontemleri cocuklarda iyatrojenik kan kaybini en
aza indirebilir ve giivenilir analitik sonuclar saglayabilir.34®) Kapali hat ici kan koruma cihazlarinin,
eriskinlerde flebotomi hacimlerinin diistiriilmesi icin glivenli ve etkili bir yol oldugu gosterilmistir.349)
Bu ylzden cocuklar i¢in EK transfiizyonu ihtiyaclarinin disirilmesi potansiyeline sahiplerdir, fakat
maliyet ekinlikleri test edilmemistir.(34% 350)

4.3.6. Hb, kan gazlari ve diger dl¢limlerin testi i¢in invazif olmayan teknikler

Umbilikal arteryel bir katetere bagli hat ici ex vivo kan gazi ve kimyasi tarama yenidogan ve
bebeklerde incelenmistir. Sistem cok disik dogum agirlikli bebeklerde flebotomi hacimlerini ve EK
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transflizyonu ihtiyaci ve ihtiyac¢ duyulan transfiizyon hacmi ihtiyacini Gnemli derecede diistirmdistdr.
(351, 352) Bynun gibi hat ici kan analiz cihazlari yenidogan ve pediatrik ekstrakorporeal yasam destek
sistemlerinde (EYDS) standart olmustur, fakat EYDS olmayan hastalarda rutin olarak
kullanilmamistir. Modern ventilatorlerin respiratuar fonksiyon tarama yetenekleri, end-tidal
karbondioksit (ETCO2) taramasi ve transkutan ve rejyonal oksijen satlrasyonu (TcSO2, rSO2)
taramasi gibi invazif olmayan tekniklerin optimal kullanimi flebotomi kayiplarini distirme
potansiyeline sahiptir.

UZMAN GORUSU NOKTASI — kan kaybinin en aza indirilmesi igin stratejiler

Flebotomi (test amacl kan alma) kayiplarini glivenli sekilde en aza indirme stratejileri
tim yenidogan ve pediatrik hastalarda kullaniimalidir. Bu stratejiler (gtvenli ve
mumkin olmasi halinde) asagidakileri icerebilir:

e Rutin numune alinmasi yerine “ihtiya¢ oldugunda” alinmasi

e Fazla kan alinmamasina 6zen gostermek

e Numune hattinda iptal edilen kanin geri verilmesi

e Kapali set ici numune alim cihazlari kullanimi

UGN28 e Numune hatlarinin akilci kullanimi ve “zamaninda” ¢ikarilmasi

e Numunelerin laboratuvar tarafindan reddedilmesini 6nlemek icin optimal
numune alimi teknikleri ve numune korunmasi

e  Mimkin olan en kiigiik numune hacmini kullanan laboratuvar ekipmaninin
kullanimi

e invaziv olmayan tekniklerin ve hasta basi test cihazlarinin kullanimi

e Dizenli araliklarla secilmis hasta gruplarinda uyum ve kiimulatif flebotomi
kaybinin denetimi.

UGN: uzman gorisu noktasi

4.4. Kalp cerrahisinde kan kaybini en aza indirmeye
yonelik stratejiler
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Arkaplan sorusu 4

Kalp ameliyatina giren perioperatif yenidogan ve pediatrik hastalarda kan kaybini en aza
indirmeye yonelik stratejiler transflizyon insidansini dlistriir ma?

Kalp ameliyati olacak olan g¢ocuklar, asagidaki nedenlerden 6tiirii kardiyopulmoner by pass (KPB)
sonrasinda Ozellikle hemoraji igin ylksek risk altindadirlar: 1) KPB prime", kardiyopleji ve
perioperatif ddnemde sivi verilmesi nedeni ile gelisen hemodiliisyon(?3* (KPB devresinin nispeten
biyiik olmasi®>3 KPB sirasinda ve KPB'dan ayrildiktan sonra trombosit fonksiyon kaybi ve veya
sayisinda diliisyona bagl azalma®®3 2) Koagulasyon ve fibrinolizin aktive olmasi?3*¥ 3) Tiiketim
koagulopatisi?*¥; hem koagulan, hem de antitrombin Il gibi antikoagulanlarin KPB sirasinda
azalmasi (1 yasin Uzerindeki cocuklarda koagulasyon faktorlerinin %50'den fazla azalmasi)©%3) 4)
Anfraksiyone heparin ile antikoagulasyon(?34 354 5) Diger fizyolojik bozukluklar (hipotermi, asidemi,
hipokalsemi) 6) Cocuklarin gecirdigi coklu sternotomi ve karmasik cerrahi girisimler;(23% 354 edinsel
von Willebrand sendromu®®**) Term bir yenidoganda zaten pihtilasma inhibitérlerinin azalmasi,
vitamin K (VK)'ya bagimli faktorlerin; kontakt faktorler ve faktor (F)XI,'in %50 daha az olmasi fibrinin
sekil degistirme yeteneginin azalmasi; 8) Dogumsal | kalp hastaligi olanlarda, 6zellikle siyanozu
olanlarda, karaciger fonksiyon bozuklugu ve buna bagli olarak hemoglobin F sentezinde ameliyattan
dnce azalma olmasi®>3)

Siyanotik dogumsal kalp hastalarinda perioperatif kan kaybinin daha fazla oldugu, siyanotik kalp
hastaligi varliginin, hem taze donmus plazma (TDP) ve hem de trombosit transflizyonu icin bagimsiz
belirleyici faktor oldugu, bu hastalarda KPB'dan ayrildiktan sonra, daha da karmasik koagulasyon
anormallikleri gelistigi gdsterilmistir.(3>%)

Dolayisi ile hem siyanotik hastalar, hem de yenidoganlar, kanama yoniinden diger ¢ocuk hastalara
gore daha yiiksek risk altindadirlar.(214353,355)

Sayillan bu bozukluklar, standart olarak allojenik kan transflizyonu yapilarak duizeltilir. Ancak
ameliyat sirasinda veya sonrasinda yapilan transflizyonlar, hacim yliklenmesi ve kardiyopulmoner
komplikasyonlar; morbidite;3°¢ 357) maliyet (Timpa 2016)1357) mortalite, enfeksiyon sikligi ve
mekanik ventilasyon siiresinde artis ile iliskilidir.(3%8)

Transfiizyonun Azaltilmasi i¢in Operasyon Oncesinde Yapilmasi Gerekenler

Ameliyat dncesi aneminin engellenmesi, 14359 kisith transfiizyon,36%-363) kan kurtarici kullanimi, 2%
364) kanama ve transfiizyon yonetiminin objektif ve kuruma 6zel ve hastalik riskini dikkate alan
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algoritmalara dayanilarak yapilmasi ve viskoelastik testlerin kullanimi(214 356358, 365, 366) hyn|ardan
bazilaridir. Bununla birlikte yararlanilabilecek rehberler de bulunmaktadir.(214 234 364, 367)

Bkz. 3.5 ve Kutu 4.1

4.4.1. Protrombin kompleks konsantresi

PCC, K vitaminine bagimh faktorler olan Faktor II, VII, IX ve X (veya bunlarin aktif formlarini)
icermektedir. Vitamin K antagonisti (VKA) tedavisi altinda olup, INR degeri >4-5 olanlarda, acil olarak
VK antagonistinin etkisini tersine cevirmek amaci ile?'* 3% inhibitérli hemofili hastalarinda
kanamayi durdurmak icin®>3 ve son zamanlarda, kalp cerrahisinden sonra gelisen asiri kanamanin
tedavisi icin TDP'ye karsi etkili bir alternatif olarak, 38354 endikasyon disi®>3 kullaniimaktadir. VK
antagonistlerinin etkisinin tersine déndiriilmesinde, PCC'nin etkisi olduk¢a hizli olup®4 TDP'ye gére
daha etkindir.33) PCC, Hct, fibrinojen veya trombosit sayisina etki etmez.(368)

VKA'nin etkisini ortadan kaldirmak icin TDP kullanilan hastalarda, PCC alanlara gore sivi yliklenmesi
ve kalp olaylarinin tg¢ kat fazla oldugu; ayrica bu hastalarda hastane mortalitesinin, yogun bakim
Unitesine yatisin ve maliyetin arttig, PCC alanlardaki EK transfiizyonunun %10 azaldig bildirilmistir.
Dolayisiile, PCC verilerek, bobrek ve kalp fonksiyonlari bozuk olan hastalarda ve yenidogan ve kiglk
cocuklarda TDP yoluyla gergeklesen hacim ylklenmesi ve icindeki antikorlar yolu ile gerceklesebilen
TRALI'nin de 6niine gecilmesi,®%8) ABO tiplendirmesinin gerekli olmamasi, dolasim yiikii az oldugu
icin eritrosit diliisyonunun azalmasi, serum kalsiyumuna etkisinin olmamasi, patojenlerin ve 6zellikle
lipid zarfli patojenlerin inaktive edilmis olmasi PCC'nin, TDP'ye olan tstiinlikleridir.(3°3)

Ancak bu konuda yapilmis kontrollii calismalar ve metaanalizler kisithdir;(3%% 368) yayinlarin cogu
sistematik olmayan derleme ve olgu sunumlarindan olusmaktadir.

Roman M ve ark. (2019) yaptiklari bir meta analizde (4 randomize olmayan ¢alisma, 861 eriskin
hasta; 423'4 PCC, 438 TDP almis; PCC 15-25 U/kg dozu ile verilmis) kalp cerrahisinden sonra, asir
kanamasi olup, ilk tedavi secenegi olarak PCC verilenlerde, perioperatif EK transfiizyonu alma
riskinin, transfiize edilen EK Gnitesinin; TDP verilenlere gore belirgin azaldigini; her iki grup arasinda,
kanama nedeniile yeniden ameliyat edilme, inme, akut bobrek hasari gelisme sikligi, 24.saatte g6gis
dreninden gelen sivi miktari ve hastane mortalitesi yontinden fark olmadigini saptamislardir. PCC
alan grubun, daha fazla renal yerine koyma tedavisi alma egiliminde oldugunu;TDP alan grubun, akut
bobrek yetmezligi gelistirme yoninden daha dislk risk egiliminde oldugunu; PCC alan grupta
tromboembolik olaylar ve diger yan etkiler yéniinden risk saptamadiklarini bildirmislerdir.(368)

PCC'nin ameliyat sonrasi akut bobrek hasari (renal replasman tedavisi dahil) gelisiminde artis ile
iliskili olmasinin nedeninin; PCC verilenlerde, TDP verilenlere gore nisbi bir hipovolemi olmasi ve
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PCC'nin komorbiditesi daha fazla olan hastalara verilmesi olabilecegi belirtilmistir. Ayrica, incelenen
calismalarin az sayida olmasi; en uygun PCC dozunun saptanamamis olmasi (bazilari vicut agirhgina
gore; bazilari INR'i hedefleyerek) gibi nedenlerle daha biiyliik ve randomize kontrollii calismalara
gerek oldugu sonucuna varmislardir.

Cocuklarda yapilmis kontrolli bir calismada, kalp nakli icin uygun dondr bulunana kadar sirekli
akimli (continuous-flow) ventricular assist device (VAD) ve antikoagulan almakta olan (genellikle VK
antagonisti ve aspirin) ve ameliyattan hemen 6nce VK antagonisti etkisini tersine ¢evirmek icin
TDP+K vitamini ve PCC verilen hastalar karsilastirilmistir (27 ¢ocuk hastanin 15'i 4 faktorlt aktif
olmayan PCC (4F-PCC), 12'si TDP + K vitamini almig). 4F-PCC alanlarin, KPB'a baslamadan &énce
aldiklari EK, TDP, trombosit suspansiyonunun; KPB sirasinda ve KPB sonlandirildiktan sonra aldiklari
EK'nin; TDP + VK verilen gruba gére daha az oldugu saptanmistir. G6gus tlipt drenaji, ekstiibasyon
zamani, YBU'nde kalis siiresi, hastanede toplam kalis siiresi, her iki grupta benzer bulunmustur.
Hastalarin hicbirinde ameliyat sonrasi ilk 7 giinde tromboz gelismedigi bildirilmistir.3>¥ Bir baska
kontrolll ¢alismada (1 yas altinda 25 ¢ocuktan 14’l ¢cocuk KPB’dan ayrildiktan 30 dakika sonra 4F-
PCC alirken, 11’i almamis), PCC alan grupta ameliyat sonrasi ilk 24 saat icindeki kanamanin anlaml
bicimde az oldugu saptanmistir.(369

PCC 'nin Komplikasyonlari ve Yetersizlikleri

Tromboembolik olay riski 1/31000 olarak belirtiimektedir.%8 PCC'nin, farkli nedenlerle kullanildig
hastalarda vendz ve pulmoner arter trombozu, inme ve DIK, intrakardiyak tromboz!3>3 368) gibj yan
etkiler bildirilmistir.

Ancak son calismalarda trombojenik riskin dogrulugu ispatlanamamistir®®® Bunun, eski PCC
preperatlarinin protein C ve S icermemesine bagli oldugu ve daha ¢ok FIX eksikligi olup, F II, VII, X'u
normal olan hastalara tekrarlayan dozlarla verildiginde gerceklestigi bildirilmistir.3>3)

Bununla birlikte, KPB sirasinda veya sonrasinda antitrombin eksikligi siklikla ortaya ¢ikmakta ve
hemodiliisyona bagh olarak tromboemboli riskinde artis olmaktadir.(3>3 368)

Bu nedenle, antitrombin eksikligi oldugu bilinen veya bundan stiphe edilen durumlarda (karaciger
fonksiyon bozuklugu, hemodillisyon, yenidogan ve infantlarda), PCC, daha dislik dozla verilmeli
veya ayni anda AT verilmelidir. 4.7 1U/kg'nun altindaki PCC konsantrasyonlari ile bile trombin
olusumunun vyeterli bicimde arttigi ve trombotik komplikasyonlarin riskinin en az oldugu
bildirilmistir.(353)

PCC'nin kiglik hacimli olmasi nedeni ile bu hastalar, hipovolemi, hipoperfiizyon ve akut bobrek
hasari icin risk altindadirlar. Ayrica, perioperatif koagulopatinin diger nedenleri (KPB sonrasi
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trombosit disfonksiyonu, fibrinojen distkligi, bazi proloagulan ve antikoagulanlarda eksiklik) PCC
ile diizelmez. Bu hastalara, énce TDP verilip sonra PCC verilmesi diisiinilebilir. PCC kullanimi, DiK'te
kontrendikedir. Heparin iceren PCC'ler ise heparin iliskili trombositopenide (HIT)'de
kontrendikedir.(3%3)

PCC'nin pediatrik kardiyak cerrahi hastalarindaki etkinliginin belirlenmesi ve standart bir protokol
olusturulmasi icin ¢ok genis ve yiksek nitelikli calismalara gerek vardir. Net endikasyon ve
kontrendikasyonlari, kesin baslangi¢ dozu, dozu tekrarlama olasihgi, ilacin farkh yas gruplari,
siyanotik olan ve olmayan hastalardaki etkinligi, etkinligi ol¢en testler arastirilmasi gereken
noktalardir.(>3)

Vitamin K antagonistlerinin etkisini hizli ve etkili bicimde tersine ¢evirmek amaci ile, taze donmus
plazmanin (TDP) yan etkilerinden sakinmak icin TDP yerine PCC'nin tercih edilebilecegini savunan
yazarlar bulunmakla birlikte®'4)""NATA 2019 Rehberi''nde pediatrik kardiyak cerrahi hastalarinda,
PCC kullanimi, klinik bir arastirmanin pargasi olmadikca énerilmemektedir (Grade 1C).(23%)

UZMAN GORUSU NOKTALARI - kan kaybinin en aza indirilmesi icin stratejiler

Vitamin K antagonisti alan ve acil ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalarda

UGN29 protrombin kompleks konsantreleri degerlendirilebilir.(20)

Dolasim asiri yiklenme riski ylksek olan pediatrik hastalarda protrombin kompleks
UGN30 | konsantreleri kanamayi tedavi etmek igin degerlendirilebilir (6rn. kardiyopulmoner
baypasta kalp ameliyatina giren hastalar).

UGN: uzman gorisu noktalari

4.4.2. Topikal hemostatik ajanlar
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Topikal hemostatik ajanlar (THA'lar) kan koruma yaklasiminin bir unsuru olarak ameliyatlarda
kanamayi 6nlemek veya kontrol etmek amagli kullanilabilir (bkz. Kutu 4.1).370,371)

Geleneksel metodlarla kontrol edilemeyen kanama durumlarinda, koagulasyonu desteklemek igin
topikal hemostatik ajanlar kullanilabilir.

Bunlar:

-Aktif THA (Kanama oOnleyici ajanlar igerir):  Kanayan bdlgede, yilksek trombin
konsantrasyonu yoluyla fibrinojenden fibrin olusmasini saglar. Fibrin doku yapistiricilar, fibrinojen
ve trombin igerir.

Cerrahi bolgelerde kanama riskinin yiksek oldugu durumlarda insan kaynakh trombinin
kullanilmasinin akilci oldugu belirtilmektedir.(214)

-Pasif THA: Koagulasyon faktorleri icermez; kollajen, seliiloz, jelatin ve polisakkarit igerir.
Trombosit agregasyonu ve ayrica kompresyona yol agar. Ayni rehberde, pasif THA'nin kalp
cerrahisinde rutin olarak kullanilmasi énerilmemektedir. Ancak transflizyon igin ylksek riskli olan
hastalarda anastomoz veya dikis bdlgelerinden gelisen kanamalarda kullanilabilecegi ifade
edilmektedir.(?14)

Fibrin Yapistiricilar: Fibrinojen ve trombin icerir. Ayni rehberde, fibrin doku yapistiricilarin kalp ve
aort cerrahisinde igne deliklerinden kaynaklanan kanama durumlarinda kullaniimasinin akilci oldugu
belirtilmektedir.(?14

International Society for Minimally Invasive Cardiothoracic Surgery (ISMICS)'in 2011'de yayimladigi
ve 125 sistematik derleme ve meta-analize dayanan uzlasi raporunda, kalp cerrahisinde topikal
antifibrinolitiklerin kullanilmasi 6nerilmemekte (Sinif lla, Seviye A); topikal fibrin yapistiricilarinin,
ancak kanamanin yaygin degil, daha ¢ok lokal oldugu ve hemostazin olagan cerrahi ve medikal
yollarla dizeltilemedigi olgularda, sigir trombini icin FDA'in yaptigl uyarilar dikkate alinarak
(ihtiyatla) verilebilecegi ifade edilmektedir (Sinif llb, Seviye C).(7?)

Bu Urlinlerin kullanimi cerrahin tercihine, Griiniin mevcudiyetine, kanamanin tipine (arteryel veya
kapiller damar), hastanin koagilasyon durumu (normal ya da bozulmus) ve Grinin kullanilacagi
doku veya alana baghdir.73)

Bircok farkh Uriintin farkli uygulamalari, etki mekanizmalari ve riskleri bulunmaktadir.(373-382) By
ylizden kullanim icin Ureticinin talimatlarini takip etmek ve her lriine 6zel glivenlik bilgilendirmesini
okumak ¢cok 6nemlidir.
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Kutu 4.1. Pediatrik kalp ameliyatinda kan korumayi gelistirme amach stratejilerr

e Kan korumay! dikkate alarak cerrahi prosediriin dikkatli planlamasi

e Titiz cerrahi teknik

e Diyatermi ve diger elektrocerrahi teknolojilerinin dikkatli kullanimi

e Sistemik antifibrinolitikler (6rn. TXA)

e Kontrolll intraoperatif hipotansiyon

e THA’larin dikkatli kullanimi (6rn. Trombin, kollajen ve fibrin yapistirici)

e GoOglise yeniden giris stratejilerinin saglanmasi (6rn. Perikardiyumun kapatilmasi veya
rekonstitlisyonu, ve innominate venin korunmasi)

e Mediyastinal adhezyonlarin azaltiimasi amach stratejiler (Orn. uygun olan yerlerde
¢oziunebilir dikis materyalinin kullanimi)

e Duslirilmis KPB prime hacmi ve daha kiguk sirkuiler kullaniminin degerlendirilmesi

e KPB altinda operasyon yapilan vakalarda hemofiltrasyon veya modifiye ultrafiltrasyon83)

e Kalan KPB kaninin kurtarilmasi®84

Kanitin kalitesi

Pediatrik hastalarda birkac THA calismasi vardir. (84 88,93, 113,375, 380, 385-400) ABD’deki Society of Thoracic
Surgeons and Society of Cardiovascular Anesthesiologists’den gelen yakin zamandaki eriskinlere
yonelik rehberler, THA kullaniminin seviye C kanitlara dayanarak degerlendirilebilecegini
belirtmektedir (uzmanlarin uzlasisi, vaka calismalari veya bakim standardi).37)

UZMAN GORUSU NOKTALARI - topikal hemostatik ajanlar

Yenidogan ve pediatrik cerrahi hastalarinda topikal hemostatik ajanlar kanama

UGN31 kontroliine yardimci olarak kullanilabilir.

Topikal hemostatik ajanlarin kullanimi Greticinin kullanim kilavuzuna ve giivenlik

N32
UGN3 bilgilerine uyum gostermelidir.

UGN: uzman gorisu noktasi
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'Hasta Kan Yonetimi Rehberleri: Modiil 2 — Perioperatif Kutu 3.1’den uyarlanmistir.

4.5. Demir eksikligi anemisi

Arkaplan sorusu 5

Yenidogan ve ¢ocuklarda demir eksikligi anemisinin tespiti, teshisi ve yonetimi icin ne gibi dneriler
yapiimahdir?

Demir eksikligi (DE) cocukluk caginda en sik goriilen nitrisyonel eksikliktir. Diinya Saghk Orgiitii
(DSO), tim diinya nifusunun dértte birinde anemi oldugunu, ézellikle 6-24 aylik bebeklerde,
adolesanlarda ve dogurganlik cagindaki kadinlarda aneminin en 6nemli nedeninin demir eksikligi
oldugunu bildirmistir. Gebelik donemi ve ilk iki yasta, yani yasamin ilk 1000 glinlik déneminde
gelisen nutrisyonel eksikliklerin daha ileri donemlerde kalici blylime geriliklerine ve nérokognitif
bozuklara yol acabilecegi gdsterilmistir.(401)

Turkiye’de 5 yasindan kiicik cocuklarda anemi prevalansi %32.6’dir ve bu da 2.300.000’den fazla
okul dncesi cocukta anemi varliginin oldugu anlamina gelir.(*%2) Demir eksikligi tim pediatrik yas
gruplarinda anemiye etki eden en dnemli faktérdiir.4%3)

Cocuklarda DEA olusmasina katkida bulunan faktérler maternal demir eksikligi, demirden zengin
gidalarin ge¢ veya yetersiz sunulmasi, artan demir ihtiyaci, zayif intestinal demir emilimi ve kan
kaybina bagli artmis demir kaybidir.

Tim diinyada anemi prevalansi %25 (1.62 milyar insan), okul dncesi (0-5 yas) dénemde %47, okul
¢aginda (5-15 yas) %25 olarak bulunmustur. Disik gelirli Asya ve Afrika Ulkelerinde demir eksikligi
anemisinin (DEA) sikligi oldukga yiksektir. Okul 6dncesi donemde anemi prevelansi Afrika’da %65,
Asya’da %48, Avrupa’da %17’dir. Aneminin en dnemli nedeni demir eksikligidir. Gelismis tlkelerde
diger nitrisyonel eksiklikler ortadan kalkmis olmasina ragmen demir eksikligi halen devam
etmektedir. Ulkemizde DEA sikhgi bolgelere gére %6-40 arasinda degismektedir.(*%Y Agir DEA
sikhiginin %2- 4’den fazla oldugu llkelerde hedef kitleye profilaksi verilmesi &nerilmektedir.(0>)

4.5.1 Bebek ve ¢ocuklarda demir ihtiyaglari
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Term bebekler

Bebegin gebelik yasi yeterli demir depolariicin dnemlidir. Fetis gebeligin Gg¢lincl t¢ aylik doneminde
demiri biriktirir. Bu nedenle term bir bebek kendisine alti ay boyunca yetecek demir depolari ile
dogar.\16: 408 Yalnizca anne siitii ile beslenen term bebekler annelerinin yeterli besin alimini
sagladiklari kabul edilerek yasamlarinin ilk 6 ayinda demir destegi ihtiyaci duymazlar. Bebek mamasi
ile beslenen bebekler demir ile kuvvetlendirilmis mamalar almalidir.

Preterm ve diisiik dogum agirlikli bebekler

Fetis gebeligin lglincu Ug aylik doneminde demiri biriktirdigi icin preterm bebeklerin ¢ogu, ardindan
gelecek demir eksikligi riski ile karsi karsiyadir.“%”) Preterm bebeklerde depolar ancak iki-li¢ ay
dayanabilir. Bu nedenle DE riski preterm bebeklerde daha yiksektir. Disiik dogum agirligi, tetkikler
icin alinan kan, dogum sonrasi hizli bliylime ve eritropoetin kullanimi da demir eksikliginin siddetini
artiran faktérlerdir.*® Prematiirelerde demir diizeyi degisken oldugu icin, toksisite riski de
oldugundan genel olarak 2 mg/kg/glin demir almasi Onerilir. Premattreler icin hazirlanan formula
mamalarda bu miktar bulunur. Demir destegi, 32 haftalik gebelikten 6nce dogan bebeklerde
kronolojik yasin 4. haftasindan itibaren, enteral beslenmenin saglanmasiyla birlikte
baslamalidir.?2 Preterm bebekler giinliik olarak 2-3 mg/kg/giin elementer demir ihtiyaci duyarlar
ve bu oran genellikle, yeterli besinsel demir alimi saglanana kadar, demir destegi ile
yakalanabilmektedir.(12?)

Gebelik stiresinden bagimsiz olarak distik dogum agirlikli bebekler, 6zellikle <1800 g altinda olanlar,
dogumda yetersiz demir depolarina sahiptir ve 6. aya kadar demir destegi almaldir (dogumda
gestasyon icin diizeltilmis).(122 409)

Anne sltlinde demir ¢esitli bicimlerde bulunur; kazein icinde, whey icinde, yag icinde ve kigulk bir
Olclide Laktoferrin icinde yer alir. Anne siitindeki demir konsantrasyonu ilk aylar ylksek olmasina
ragmen daha sonra 0.3 mg/L’ye kadar diser. Emilim orani %20-50 arasinda olup erken bebeklik
doneminde (ilk 6 ay) anne siiti, bebegin demir gereksinimini karsilayabilir ancak ge¢ donemde
yetersiz kalir. Gunlik demir ihtiyaci 7-12 aylik bebeklerde 11 mg/giin iken 1-3 yas bebeklerde 7
mg/giin’dir.”1% Tiim mevcut bilgilere gére Amerikan Pediatri Akademisi (APA) Beslenme Komitesi
dnerileri asagidaki gibidir.410)

e Bebege enazilk 6 ay anne siti verilmelidir. Bu donemde, bebeklerdeki demir depolari demir
saglamak icin yeterlidir. Bebek agirlikli olarak anne siitii ile besleniyorsa dort aydan itibaren
1 mg/kg/gln olacak sekilde demir destegi yapilmalidir.
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e 12 aydan kii¢lik, anne siitii alamayan bebekler demir takviyeli formula mamalarla (en az 12
mg/L) demir ile zenginlestirilmis gidalarla beslenmelidir. Bu mamalarin ishal sikhgini biraz
artirdig1 ancak enfeksiyon sikligini artirmadigi gésterilmistir.(41%)

e Demir ile zenginlestirilmis tahil grubu bebegin ek gidalara gegisinde, diyetindeki ilk kati
gidalar arasinda yer almalidir.

e inek st yasamin ilk bir yili boyunca verilmemelidir. inek siiti demir selasyonu yapan
maddeler igerir ve ayrica bazen kiiglik bebeklerde inek siitli proteinine bagli kolit gelisip gizli
gastrointestinal kanamalara da neden olabilir.

e 12 aydan bulylk bebeklerde ginlik inek sitid alimi 500 ml ile sinirlandirilmali, bebek
biberonla besleniyorsa biberon ile siit icimi birakilmali, tedaviye yanit alinamamis ise gaita
gastrointestinal kanama agisindan incelenmeli, sonuc pozitif saptanirsa beslenmede tiim st
drdnleri  kesilmelidir. Sut Grunleri alimi durdurulan bebeklerde kalsiyum destegi
unutulmamalidir.

Bebekler

6 aydan itibaren tim bebek ve yeni ylirimeye baslayan cocuklar demirden zengin kati gidalar
almalidir.4%) Eger demirden zengin kati besinlerin aliminin baslangicinda bir gecikme varsa, uygun
besinsel kaynaklar saglanana kadar duslik dozda demir destegi (1 mg/kg/glin) 6nerilmektedir.

Cocuklar ve ergenler

Demir ihtiyaci hizh biyliime doénemlerinde en yiksek seviyededir (6rn. yasamin ilk 2 yilinda ve
ergenlikte). 1 yasindan blyuk cocuklarda rutin demir destegi genellikle gerekli olmamaktadir.

DSO’niin gebeler ve bebekler icin énerdigi demir destegi Tablo 4.3’te gdsterilmistir.

TABLO 4.3. DSO’niin gebelerde ve bebeklerde (6-24 ay) demir destegi 6nerisi.*1?)

Anemi sikhgi Doz Risk grubu Sire

12.5 mg (2 mg/kg) demir ve Normal term bebekler 6-12.ay

o)
<740 50 mcg folik asit

Disiik dogum agirhikli 2-24.ay
(<2500 gr) bebekler

GUnlik 60 mg demir ve 400 Gebeler Gebeligin 3-9.ay
mcg folik asit
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>%40 12.5 mg (2 mg/kg) demir ve Normal term bebekler 6-24.ay
50 mcg folik asit

Distk dogum agirhkli 2-24.ay
(<2500 gr)bebekler
Gunlik 60 mg demir ve 400 Gebeler Gebeligin 3-9.ayi ve
mcg folik asit postpartum 3 ay

4.5.2. Bebek ve cocuklarda demir eksikligi

DEA olan bebek ve cocuklarda tipik olarak subakut veya kronik solukluk, halsizlik, asabiyet, pika,
distk beslenme, dislik aktivite, zayif konsantrasyon veya kotllesmis okul performansi 6ykisi
vardir. Demir eksikligi olan bir cocugun degerlendirmesi olasi nedenlerin degerlendirmesini
icermelidir.

4.6.1. Demir eksikligi anemisinin teghisi

Anemi, normal referans araliginin alt sinirinin altindaki Hgb konsantrasyonlari olarak tanimlanmustir,
yasa ve cinsiyete gore degismektedir. Cocuk hastalarda DEA’nin laboratuvar tanisinda, tam kan
sayimi ve serum ferritin icin mutlaka yasa 6zel referans araliklari dikkate alinmalidir, eriskin referans
araliklarini kullanmak uygun degildir. Tarama ile ilgili fikir birligi olmamasina ragmen, APA 12. Ayda
Hgb dizeyine bakilarak tarama yapilmasini, bu sirada risk faktorlerinin de degerlendirilmesini
(prematurelik, dustiik dogum agirligi, coklu gestasyon, perinatal kanama, kronik hipoksi, kursun
maruziyeti, anne siitliyle beslenen bebeklerin 4. Aydan sonra demir destegi almamasi, inek siitliyle
beslenme, kati gidalara erken baslama, demirden zengin gida alamama, disiik sosyoekonemik
diizey, obezite, diger beslenme problemleri) 6nerir. Risk faktorlerine sahip bebeklerin saglk
kuruluslarina basvurduklari herhangi bir zamanda taranmasi, tarama amaciyla serum ferritin, C-
Reaktif Protein ve retikiilosit, hemoglobin diizeyi bakilmasi &nerilmektedir.#10

Demir eksikligi olan hastalar tipik olarak diisiik ortalama eritrosit volimi (MCV) ve ortalama eritrosit
hemoglobinine (MCH) sahiptir. Beta talasemi tasiyicilarinda benzer bir hipokromik mikrositoz
(anemi ile birlikte veya degil) gorilebilir; bu ylizden mikrositoz, demir eksikligini teshis etmek icin
tek basina kullanilmamalidir.

Serum ferritin demir depolarini degerlendirmek icin en kullanish tarama testidir; disik serum
ferritin (< 20pg/L) yetersiz demir depolar gostergesidir.*13 Serum demir seviyeleri oldukca
degiskendir ve demir eksikligi tanisi icin kullaniimamahdir.
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Serum ferritin degeri bir akut faz reaktanidir ve normal bir sonucun elde edilmesi, 6nceden mevcut
olan enfeksiyon, inflamasyon veya karaciger hastaligi durumunda demir eksikliginin olmadigini
gostermez. C-reaktif proteinin es zamanli degerlendirmesi, es zamanli inflamasyonu ekarte etmek
icin kullanigh olabilir. <50ug/L serum ferritin seviyeleri, kronik hastaligi olan gocuklarda demir
eksikligi siiphesi uyandirmahdir.(414

4.6.2. Bebek, cocuk ve ergenlerde demir tedavisi

Pediatrik popllasyonda, DEA tedavisi hakkinda randomize kontrollii ¢calisma eksikligi bulunmaktadir.
Tedavi kararlarini daha iyi alabilmek i¢in demir formulasyonuna, doza, istenmeyen olaylara, uyum
ve tedavinin toplam uzunluguna odaklanan calismalar gereklidir.“*> Cocukluk yas grubunda giinliik
diyette, demirden zengin gidalarin alinmasi, korunma igin yeterlidir. Hem kaynakli demir, kirmiz
etten, hem disi kaynakli demir, baklagiller ve demirden zenginlestirilmis tahil Grinlerinden elde
edilebilir. Ek demir destegine gerek yoktur, ancak basarili zenginlestirme islemleri teknik ve pratik
sebeplerden dolayi her zaman ve her yerde olasi degildir. Demirden zengin gida alamayan ¢ocuklara
demir iceren sivi veya ¢ignenebilir multivitamin preparatlari verilebilir. DE ve DEA saptanan hastalar
ise oral demir destegi ile tedavi edilir. Oral demir tedavisinin basarisi uygun doz ve zamanlamaya,
glinlik diyetin diizenlenmesine, nedene yonelik tedaviye ve tedavi yanitinin degerlendirilmesine
baglidir.

Demir destegi segenekleri
Beslenme tedavisi

Bebeklerde ve yeni yiriimeye baslayan ¢ocuklarda demir eksikligi primer olarak bir beslenme
bozuklugudur.t%) Bu yiizden demirden zengin yiyeceklerin besinsel alimini giiclendirecek yéntemler
esastir.406 416) yalnizca beslenme degisiklikleri DEA tedavisi icin genellikle yetersizdir.(*17)

Standart inek sutd, keci sitl ve soya siitli disik demir icerigine sahiptir ve 12 ayliktan kiictk
bebeklere verilmemelidir. 6-12 ayhktan itibaren inek sGti almi  glnlik 500 mL'yi
gecmemelidir.®)  Anne siti ile beslenmemis bebeklerde yasamin ilk iki yilinda demir ile
zenginlestirilmis mamalar DEA’nin énlenmesi ve tedavisinde bir rol oynayabilmektedir. (%)

Oral demir tedavisi

Oral demir tedavisi demir eksikligi veya DEA olan ¢cogu hastada bir baslangi¢ tedavisi olarak glivenli
ve etkilidir.(*1® Cocuklarda DEA tedauvisi icin &nerilen doz 3-6 mg/kg/giin elementer demirdir. (405 417,
418) Demir dozu ¢ocugun anemisinin derecesi ve kilosunu dikkate almalidir. Demir tuzlari, demir
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eksikligi tedavisi igin ucuz ve etkili bir tedavi seklidir. Genellikle ferrdz sulfat énerilir, ancak hastalar
sikhikla gastrointestinal rahatsizlik, kabizlik ve siskinlik, gaitada renk degisikligi nedeniyle
kullanimdan vazgecer. Randomize, kontrolli bir calismada, 12 aylik bebeklerden olusan, 3
mg/kg/gun ferroz sulfat damla alan hastalarla ile plasebo grubu karsilastiriimis, kusma, ishal ya da
gaz sikhgi agisindan iki grup arasinda fark bulunamamis, ilging olarak kabizlik plasebo grubunda daha
yiiksek oranda bulunmustur.“

EK transflizyonu yalnizca DEA tedavisi amagli olarak nadiren endikedir ve yalnizca hemodinamik
bozuklugun oldugu olgularla kisitlanmalidir. DEA olan tiim hastalar, transfiize edilsin veya edilmesin,

hem aneminin diizeltiimesi hem de viicut depolarinin yenilenmesi i¢in demir destegi almalidir.24
418-420)

Tablo 4.4. Tirkiye’de pediatrik uygun demir formiilasyonlari42t)

URUN ADI ETKIN MADDE

DEMROSE 100 MG/5 ML I.V. INFUZYON ICIN
KONSANTRE COZELTI ICEREN AMPUL ,AMPUL, | demir lll hidroksit siikroz kompleksi
5 ADET

EISEFERON 100 MG/5 ML ORAL GOZELTI, 100
ML

FERBEST 40 MG/15 ML ORAL COZELTI ,20
FLAKON

FERBEST 40 MG/15 ML ORAL COZELTI,10
FLAKON

FERBEST 40 MG/15 ML ORAL GCOZELTI,30
FLAKON

FERICOSE 100 MG/5 ML IV ENJEKSIYONLUK
COZELTI ICEREN AMPUL, 5 ADET

FERIFER 50 MG/ML ORAL DAMLA ,1 SISE,
30ML

demir polimaltoz kompleksi

demir proteinsiksinilat

demir proteinsiksinilat

demir proteinsiksinilat

demir hidroksit siikroz kompleksi

demir Il hidroksit polimaltoz kompleksi

demir Il hidroksit polimaltoz kompleksi ve folik

FERIMAX FORT CIGNEME TABLETI, 30 ADET asit

demir Il hidroksit polimaltoz kompleksi ve folik

FERIMAX FORT FiLM KAPLI TABLET, 30 ADET asit

FERINJECT 100 MG/2 ML IV

-CT 100 M Ve demir karboksimalt
ENJEKSIYON/INFUZYON iCiN COZELTi, 1 ADET | @€M!F Karboxsimaitoz
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FERINJECT 100 MG/2 ML IV
ENJEKSIYON/INFUZYON iCiN COZELTI, 5 ADET

demir karboksimaltoz

FERINJECT 500 MG/10 ML IV
ENJEKSIYON/INFUZYON iCiN COZELTI, 1 ADET

demir karnboksimaltoz

FERINJECT 500 MG/10 ML IV
ENJEKSIYON/INFUZYON iCiN COZELTI, 5 ADET

demir karnboksimaltoz

FERINT 100 MG/5 ML IV AMPUL ,AMPUL, 5
ADET

demir siikroz kompleksi

FERLOS 20 MG/ML ORAL SOLUSYON, 10 ADET

demir Il hidroksit polimaltoz kompleksi

FERLOS 20 MG/ML ORAL SOLUSYON, 20 ADET

demir Il hidroksit polimaltoz kompleksi

FERLOS TABLET, 30 ADET

demir Il hidroksit polimaltoz kompleksi

FERPLEX 40 MG/15 ML ORAL COZELTI, 10
ADET

demir protein stiksinilat

FERPLEX 40 MG/15 ML ORAL GOZELTI, 20
ADET

demir protein stiksinilat

FERPLEX 40 MG/15 ML ORAL COZELTI, 30
ADET

demir protein stiksinilat

FERPLEX 60 MG ORAL SOLUSYON, 10 ADET

demir protein stiksinilat

FERPLEX FOL 40 MG + 0.185 MG/15 ML ORAL
COZELTI, 10 ADET

demir protein stksinilat ve kalsiyum
251astrik251 pentahidrat

FERRO SANOL DUODENAL 100 MG KAPSUL, 20
ADET

demir Il glisin
sulfat kompleksi

FERRO SANOL COMP. KAPSUL, 30 ADET

demirll-glisin, stlfatkompleksi, folik asit, b12
vitamin

FERRO SANOL DUODENAL 100 MG KAPSUL,
100 ADET

demir Il glisin
stlfat kompleksi

FERRO SANOL DUODENAL 100 MG KAPSUL, 50
ADET

demir Il glisin
stlfat kompleksi

FERROSEL 100MG/5ML I.V. INFUZYONLUK
KONSANTRE GOZELTI IGEREN AMPUL,AMPUL,
5 ADET

demir Il siikroz kompleksi

FERROVEN 100 MG/5 ML IV ENJEKSIYONLUK
COZELTI, 5 ADET

demir siikroz kompleksi

FERROZINC — G SURUP, 100 ML

demir glukonat ve ¢inko glukonat

FERRUM 100 DRAJE, 20 ADET

Demir lll hidroksit polimaltoz kompleksi
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FERRUM HAUSMAN DRAJE, 1000 ADET

demir Il hidroksit polimaltoz kompleksi, folik asit

FERRUM HAUSMAN DRAJE, 30 ADET

demir Il hidroksit polimaltoz kompleksi, folik asit

FERRUM HAUSMAN DRAJE, 300 ADET

demir Il hidroksit polimaltoz kompleksi, folik asit

FERRUM HAUSMAN DRAJE, 500 ADET

demir Il hidroksit polimaltoz kompleksi, folik asit

FERRUM HAUSMANN FORT 100 MG/0,35 MG
FILM TABLET, 30 ADET

demir IIl hidroksit polimaltoz kompleksi/folik asit

FERRUM HAUSMANN 50 MG/5 ML SURUP,
150 ML

elementer demir

FERRUM HAUSMANN 50 MG/ML DAMLA,
COZELTI, 30 ML

demir Il hidroksit polimaltoz kompleksi

FERVION 10 MG/ 2 ML IM ENJEKSIYONLUK
COZELTI, 5 ADET

demir Il hidroksit polimaltoz kompleksi

FERSINOL 100MG/ 2ML I.M. ENJEKSIYONLUK
COZELTI ICEREN AMPUL ,AMPUL, 5 ADET

demir Il hidroksit polimaltoz kompleksi

GYNOFERON DEPO DRAJE, 30 ADET

demir Il siilfat, folik asit, mukoproteaz

GYNOFERON DEPO DRAIJE, 60 ADET

demir Il siilfat, folik asit, mukoproteaz

GYNOTARDYFERON 80 MG/0,35 MG
UZATILMIS SALIMLI KAPLI TABLET, 30 ADET

demir Il siilfat, folik asit

IMFERON 5 CC AMPUL, 5 AMPUL

demir dekstran

IMFERON 2 CC AMPUL, 10 AMPUL

demir dekstran

IROZINC KAPSUL ,20 KAPSUL

demir 252astrik252/¢inko sulfat

IROZINC SURUP ,100 ML

demir 252astrik252/¢inko siilfat

KOMFER FOL ORAL COZELTI, 10 FLK.

Demir lll protein siksinat, kalsiyum 252astrik252
pentohidrat

KOMFER FOL ORAL COZELTI, 20 FLK.

Demir Il protein siiksinat, kalsiyum 252astrik252
pentohidrat

KOMFER ORAL SOLUSYON, 15 ML X 10
FLAKON

demir protein stiksinilat

KOMFER ORAL SOLUSYON, 15 ML X 20
FLAKON

demir protein siiksinilat

MALTOFER FOL 100 MG/0.35 MG TABLET, 30
ADET

demir Il ve folik asit

MALTOFER 100 MG/5 ML ORAL GOZELTI, 20
ADET

demir Il
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MONOFER 100 MG/ML ENJEKSIYON/
iINFOZYON COZELTISi iCEREN AMPUL , 10
ADET

demir Ill izomaltoz 1000

MONOFER 100 MG/ML ENJEKSIYON/
iINFOZYON COZELTIiSi iCEREN AMPUL , 5 ADET

demir Ill izomaltoz 1000

MONOFER 1000 MG/10 ML ENJEKSIYON/
iINFOZYON COZELTISi iCEREN AMPUL , 1 ADET

demir Ill izomaltoz 1000

MONOFER 1000 MG/10 ML ENJEKSIYON/
iINFOZYON COZELTISi iCEREN AMPUL , 2 ADET

demir Ill izomaltoz 1000

MONOFER 500 MG/5 ML ENJEKSIYON/
INFUZYON COZELTISI ICEREN AMPUL , 1 ADEY

demir Ill izomaltoz 1000

MONOFER 500 MG/5 ML ENJEKSIYON/
INFUZYON COZELTISI ICEREN AMPUL , 2 ADET

demir Ill izomaltoz 1000

MONOFER 500 MG/5 ML ENJEKSIYON/
iINFOZYON COZELTIiSi iCEREN AMPUL , 5 ADET

demir Ill izomaltoz 1000

OLIGOFER 60 MG/22.5 ML ORAL COZELTI

demir proteinsiksinilat

OROFERON DEPO DRAIJE, 30 ADET

demir Il siilfat, mukoproteaz

OROFERON DEPO DRAIJE, 60 ADET

demir Il slilfat, mukoproteaz

SANTAFER 100MG/2ML AMPUL, 5 ADET

demir Il hidroksit polimaltoz kompleksi

SANTAFER 50MG/5ML SURUP, 150 ML

demir Il hidroksit polimaltoz kompleksi

SANTAFER FORT FILM TABLET, 30 ADET

demir Il hidroksit polimaltoz kompleksi ve folik
asit

SANTAFER ORAL DAMLA 50MG/ML, 30 ML

demir Il hidroksit polimaltoz kompleksi

SUKROFER 100 MG/5 ML IV INF. KON. COZ.
ICEREN 5 AMPUL

demir Il hidroksit siikroz kompleksi

TARDYFERON 80 MG UZATILMIS SALIMLI
KAPLI TABLET, 30 ADET

demir Il stlfat

TONOFERRIN SURUP

demir lll amonyum sitrat

VEGAFERON 100 MG/5 ML ORAL COZELTI, 10
ADET

demir Il hidroksit polimaltoz kompleksi

VEGAFERON 50 MG/ML ORAL DAMLA
COZELTI, 30 ML

demir Il hidroksit polimaltoz kompleksi

VEGAFERON FORT FILM TABLET, 30 ADET

demir Il hidroksit polimaltoz kompleksi

VEGAFERON 200 MG/5 ML SURUP

demir Il hidroksit polimaltoz kompleksi
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VEGAFERON 100 MG/5 ML ORAL COZELTI, 20 demir Il hidroksit polimaltoz kompleksi

ADET
VELTIFER 100 MG/5 ML ORAL COZELTI, 10 demir Il hidroksit polimaltoz kompleksi
ADET
XEDLETI_IFER 100 MG/5 ML ORAL COZELTI, 20 demir Il hidroksit polimaltoz kompleksi

VENIRO 100 MG/5 ML I.V. ENJEKSIYON VE
INFUZYON iCIN KONSANTRE COZELTI ICEREN | demir I hidroksit siikroz kompleksi
AMPUL, 5 ADET

FERTAMIR 100 MG EFERVESAN GRANUL

ICEREN SASE, 20 ADET demir Il polimaltoz kompleksi

FERTAMIR 40 MG EFERVESAN GRANUL

ICEREN SASE, 10 SASE demir Il polimaltoz kompleksi

FERTAMIR 100 MG EFERVESAN GRANUL

. ir lll polimaltoz k leksi
ICEREN SASE, 30 ADET demir Il polimaltoz kompleksi

FERTAMIR 40 MG EFERVESAN GRANUL

ICEREN SASE, 30 SASE demir Il polimaltoz kompleksi

SUCROXA 100 MG/5 ML IV ENJEKSIYONLUK

COZELTI, 5 ADET demir Il hidroksit siikroz kompleksi

FENYSOL-Z 40 MG + 15 MG/5 ML SURUP, 100

ML demir Il glukonat, ginko glukonat

MEDEFER 100 MG / 2 ML i.M. ENJEKSIYONLUK

COZELTI, 5 ADET demir Il hidroksit polimaltoz kompleksi

Oral ve IV demir desteginin se¢ciminde bircok faktor rol oynamaktadir; aneminin derinligi, farkh
demir formulasyonlarinin uygunlugu, oral demir preparatlarini hastanin tolere edebilirligi, tedavinin
maliyeti de 6nemli etmenler arasinda yer alir. Birgok hasta oral demir ile tedavi edilmektedir ¢linki
bu tedavi, genellikle etkili, kolay ulasilabilir, ucuz ve glvenilirdir. Oral demir (6zellikle ferroz siilfat)
recete edilen hastalarin  %70’i gastrointestinal (GI) yan etkilerinden dolayl ilac
kullanamamaktadir.(406)

Oral demir preparatlarinin tedavide kullanilmasinin avantajlari;

e Bircok hasta icin oral preparatlar tek ulasilabilen demir formudur; ozellikle gelismemis
Ulkelerde, monitorizasyon, inflizyon gereksinimi olmadigi icin oral demir preparatlarinin
tedavi maliyeti distktdr,
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e Oral demir preparatlarinin kullanimi igin IV yol ve monitorize edilerek inflizyon
gerekmemekte, inflizyon reaksiyonlarini ve/veya anaflaksi riskinin de oral demir kullanilarak
engellenmesi, tedavinin GstinlGglini olusturmaktadir,

e Oral demir preparatlari genellikle yenidoganlarda, cocuklarda ve adodlesanlarda da
kullanilabilmektedir.

e Parenteral demir tedavisinin kullanilmasinin avantajlari;

e Gl yan etkilerinden dolay! oral demir tedavisi kullanamayan hastalar igin IV demir uygun
olmaktadir, 6rnegin; yash hastalarda, gebelerde ve oral demir ilaglarinin yan etkilerini
arttiracak Gl bozukluklari olan olgularda.

e Ciddi/devam eden kan kayiplarinda IV demir gerekebilir (telenjiektaziler, varisler v.b),

e Gastrik asiti azaltan 255astrik cerrahiler (bypass, rezeksiyon) gibi oral demir emiliminin
bozuldugu klinik durumlarda da, IV demir tedavisinin kullanimi uygundur.

e Demir destegi segenekleri ile ilgili olarak asagidaki degerlendirmeler gegerlidir:

e Her bir oral demir formulasyonu farkli elementer demir dozu igerir.

e Demirigerikleri distk oldugu igin, regetesiz satilan multivitamin veya mineral destekleri DEA
tedavisinde kullanilmamalidir.

e Cocuklarda demir formulasyonlarina uyumluluk ve tolere edilebilirlik sorun olabilir.(40¢)

o Daha diisiik dozlar veya aralikh dozlar etkili olabilir ve daha iyi tolere edilebilir. (406 422)

o Gunlik demir dozu 2-3 doza béliinebilir. (406 423)

o Oral demir emilimi en iyi bos midede olmaktadir, ideal olarak yemekten 1 saat dnce
veya 2 saat sonra

o Emilimi artirmak amaciyla demir preparati vitamin C ile (6rn. Portakal suyu)
verilebilir.

o Gastrointestinal yakinmalar, demir preparatini yemeklerle birlikte veya gece alarak
ve dozu dereceli olarak artirarak disurulebilir.

e inflamatuvar barsak hastaligi olan olgularda, gelisebilecek yan etkileri, diisiik emilim ve
inflamasyonun gliglenmesi nedeniyle oral demir tedavilerinden kaginilmalidir.

e Demir formilasyonlari dislerde gecici lekelenmeye neden olabilir; disleri karbonat ile
fircalamak bu durumu iyilestirebilir.

e Tedaviye yanit ve uyumluluk, Hgb dizeyi ve retikilosit sayisi dlcllerek izlenmelidir.

e Oral demire, anemi dizeltildikten sonra 3 ay boyunca depolari yenilemek icin devam
edilmelidir.(417-420, 422)

Parenteral demir tedavisi

intramiiskiiler demir tedavisi
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intramiskiler (IM) demir kullanimi &nerilmemektedir.(17: 420 |M demir etkilidir, fakat aci vericidir,
gegici deri lekelenmesi ile iliskilendirilebilir ve IV infiizyondan daha giivenli degildir.(417)

Yiksek molekdler agirlikh demir dekstrana bagl hipersensitivite reaksiyonlarinin gelismesi (anaflaksi
dahil) olasilig nedeniyle gecmiste demirin IV uygulanmasi endikasyonlarini kisitlamaktaydi. Ancak
glinimiizde onaylanmis olan daha giivenilir demir formlari bu klinik yaklasimi degistirmistir.(24)
Glnku IV demir kullanilmasi demir emilim problemini ¢g6zmektedir, oral demire gére daha etkili ve
hemoglobin diizeylerini daha hizli arttirmaktadir. Bir baska avantaji da bazi hastalarda total dozu
(1000 mg’a kadar) tek inflizyon ile verebiliyor olmasidir. Parenteral demir tedavisinde kullaniimakta
olan preparatlar Tablo 4.5’ de verilmistir. Bazi 6zel durumlarda da IV demir oral demire tercih
edilir.#? Oral demirin gastrointestinal yan etkilerini tolere edemeyen veya etmek istemeyen
hastalarda, birka¢ aylik takip yerine bir veya iki vizitte demir depolarini doldurmak isteyen
hastalarda, oral demirin kapasitesinin yetmedigi, devam eden kanamalar varliginda (agir uterin
kanamalar, mukozal telenjektaziler) tercih edilebilir.

IV demir tedavisi
IV demir asagidaki kosullarda degerlendirilmelidir:(417- 422)

e Oral tedaviye ragmen israrci demir eksikligi

e Oral demire kontrendikasyon veya uyumluluk veya tolerans ile ilgili ciddi sorunlarin varlig
(istenmeyen olaylar)

e Emilimi etkileyen es zamanli hastaliklar (6rn: intestinal mukozal bozukluklar ve kisa barsak
sendromu) veya kemik iligi yaniti

e EUA alan hastalar

e Demir emilim kapasitesini agan, devam eden kan kaybi

e Hizh demir replasmani ihtiyaci (6rn. Fizyolojik dekompansasyonun o6nlenmesi veya
preoperatif olarak ertelenemez ameliyat)

e Genetik demir transport bozuklugu

Tablo 4.5. Demir karboksimaltoz icin toplam doz belirlenmesi.

Hb (g/dL) 35-70 kg arasindaki hastalar 70 kg'in lizerindeki hastalar
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<10 1500 mg 2000 mg
210 1000 mg 1500 mg
UYARI

e |V demir preparatlarinin birgok farkli formu oldugundan recete ve vialleri dikkatli sekilde
inceleyin.

e Demir formulasyonlari farkli demir konsantrasyonlari, maksimum dozlari, diliisyonlari ve
uygulama oranlarina sahiptir ve doz, dillisyon ve uygulama oranlari agisindan birbirleri ile
degistirilebilir degillerdir.

IV demir, kullanilan belirli Griin ile ilgili bir protokole bagl olarak uygulanmalidir. IV demir sukroz
intolerans, zayif uyum veya demir emilimi bozuklugu nedeniyle oral demire yanit vermeyen veya
oral demir alamayan ¢ocuklarda demir eksikligi tedavisinin giivenli ve etkili bir yoludur.(#24 426)

Retrospektif bir gbzlemsel ¢calisma ferrik karboksimaltozun inflamatuvar barsak hastaligi bulunan 0-
18 yas arasi cocuklarda DEA’yi tedavi etmede etkili oldugu ve iyi tolere edildigini géstermistir.427)

IV demirin ihtiya¢ duyulan dozu, hastanin tahmin edilen toplam viicut demir eksikligine dayali olarak
hesaplanmaktadir. infiizyon basina toplam demir dozu demir driinleri arasinda farklilik
gostermektedir. Bu ylizden inflizyon basina demir dozu aneminin derecesi, hastanin kilosu ve IV
demir preparatinin tipini dikkate alarak hesaplanmalidir.

IV demire karsi alerjik ve anafilaktik reaksiyonlar (6zellikle demir polimaltoza karsi) yaygin sekilde
rapor edilmistir.17 421) By yiizden IV demir her zaman tibbi personel ve resiisitasyon tesislerinin
oldugu uygun saglk servisi ortamlarinda uygulanmalidir. Steroidler ve antihistaminik ilaglar ile
premedikasyon degerlendirilebilir. Pediatrik hastalarda demir inflizyonunun bir sonucu olarak ilag¢
ekstravazasyonu rapor edilmistir ve geri déndiiriilemez deri lekelemesine neden olabilir.28)

IV demir uygulamasindan sonra, vyeterli dozda verildiyse, oral demire genellikle gerek
kalmamaktadir.

4.6.3. Demir toksisitesi

Demir potansiyel 6limcil bir ilag olarak taninmalidir, ¢linki diger receteli ilaglarin cogundan daha
toksiktir.?®) Demirin doz asimi cocuklarda &liimciil olabilir ve demir formiilasyonlari ¢ocuklarin
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erisemeyecegi sekilde uygun bicimde ambalajlanmali ve saklanmalidir. Siphelenilen veya ¢ocugun
kesin demir yutmus oldugu durumlarda acil tibbi midahale yapilmalidir. Demir toksisitesi yonetimi
ile ilgili bilgilendirme mevcuttur.2?)

UZMAN GORUSU NOKTALARI — DEMIR TEDAVISI

UGN33 | 6 ayliktan itibaren tim bebekler ve gocuklar demirden zengin besinler almalidir.

inek siitli 12 ayhktan kiiciik bebeklere verilmemelidir; 12. Aydan sonra inek siitii alimi

UGN34 ginlik 500 mL’yi gegmemelidir.

IV demir, kullanilan spesifik Grin ile ilgili bir protokole gére uygulanmalidir:®

IV demir formilasyonlari farkli demir konsantrasyonlari, maksimum dozlari, ¢ozeltileri ve
uygulama oranlarina sahiptir; doz, dillisyon ve uygulama oranlari agisindan birbirleriyle
UGN35 | degistirilebilir degillerdir.

IV demir formilasyonlari yalnizca tibbi personelin ve resisitasyon tesislerinin bulundugu
uygun saglik merkezlerinde yapilmalidir.

2 Daha fazla bilgi icin bkz. Ek | (intravendz demir).

4.7. Kritik kanama

Arkaplan sorusu 6
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Yenidogan ve ¢ocuklarda kritik kanamanin tstesinden gelmek igin ne gibi dnerilerde bulunulabilir?

Yenidogan ve pediatrik hastalarda kritik kanamanin tanimi ¢ok iyi yapilmamistir. Ayni zamanda hangi
miidahale ve stratejilerin en iyi sonuclari verdigi hakkindaki kanitlar vaka raporlari, vaka serileri, tek
merkezli deneyimler ve kiigiik retrospektif calismalar ile sinirlidir.(430-433)

Eriskin hastalarda oldugu gibi, kritik kanama en sik kazara ve kazara olmayan travma, blyik
ameliyatlar (6zellikle kalp ve spinal cerrahi, segilmis beyin cerrahisi islemleri ve karaciger nakli) ve
gastrointestinal kanama ortamlarinda meydana gelir. Yenidogan hastalarinda antepartum veya
intrapartum fetal kanamaya bagli asiri uzama ve masif subgaleal kanama nadir gorilen durumlardir,
ancak blyuk hacimli transflizyon endikasyonlari arasindadir.

Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modiil 1 — Kritik Kanama / Masif Transfiizyon® genel bilgi ve dneri
sunar. Bununla birlikte, genel olarak kanitlar disik seviyededir ve eriskin nlfus Uzerindeki
calismalardan elde edilmistir; bu nedenle, cocuklar ve yenidoganlara dogrudan uygulanamayabilir.

Pediatrik popilasyonda, kritik kanama ve biylk hacimli transflizyonun etkilerini
siddetlendirebilecek yasa bagl fizyolojik varyasyonlar (6zellikle hemostatik sistemde) vardir. Bu
fizyolojik varyasyonlarin yenidoganlarda, bebeklerde ve kiiclik cocuklarda en biylik etkiye sahip
olmasi muhtemeldir.

Kan hacminde yasla birlikte belirgin bir degisim vardir. Pediatrik masif transflizyonun 3 saatte
%50’den fazla toplam kan hacminin (TKH) transflizyonu, 24 saat icinde %100’den fazla TKH'nin
transflizyonu veya dakikada TKH’nin %10’undan daha fazla devam eden kan kaybini degistirmek igin
transfiizyon destegi olarak tanimlandigi 6ne siiriilmistiir.3* Viicut kitlesi ve kan hacmindeki yas ve
agirhiga bagh degisiklikler g6z o6nine alindiginda, transfliizyon hacimleri ve kritik kanama
protokollerinin icerigi yas veya agirlik (veya her ikisi icin) icin ayarlanmahdir.

Tedavi uygulayan klinisyenler, antikoaglilan koruyucu sollisyonlarin asit-baz durumunu
etkilediginden ve hipokalsemiye neden olabileceginden ve hipoterminin pihtilasmayi global olarak
(trombosit fonksiyonu dahil) bozabilecegine dikkat etmelidir.

Kurumlar, asagidaki hususlari dikkate alan yenidogan ve pediatrik hastalara 6zgu kritik bir kanama
protokoli gelistirmelidir:

e ne zaman etkinlestirilecegine iliskin rehberlik

e kiminle temasa gecilecegi ve onlarla nasil temasa gecilecegi (ilgili telefon numaralar)
e roller ve sorumluluklar

e miimkiinse genis limenli kantller kullanmak gibi giivenlik 6nlemler

e vyas veya agirlik ayarl:
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o kritik kanama protokollerinin igerigi
o kullanilan kan Grinlerinin miktarlari veya dozlari
e ilk, ikinci ve sonraki basamaklara dahil edilecek riinlerin tanimi (6rnegin, eritrosit
konsantresi, TDP, trombosit ve kriyopresipitat)
e kriyopresipitat kullaniminin zamanlamalari veya zamanlamasi
e Viskoelastik HBT (TEG / ROTEM) kullanildiginda, rolinin tanimi
e lgiliiletisim bilgileriile kritik kanama protokoliiniin devre disi birakilmasi icin sorumluluklarin
tanimlanmasi.

Laboratuar ve klinik yonetim icin paralel protokoller olusturmak kullanish olabilir. Klinik yonetim
hasta basinda iiriin dozunu ve uygulamasini dahil etmelidir. izlenecek klinik yol laboratuar testlerinin
ne zaman yapilmasi gerektigini, hangi testlerin talep edilecegini, sonuglarin yorumlanmasini ve trin
secimi ve dozunun etkilerini icermelidir.

UZMAN GORUSU NOKTALARI- KRIiTiKk KANAMA PROTOKOLU

Yenidogan ve pediatrik hastalara bakan kuruluslar bu hastalara 6zel bir kritik kanama

UGN36
protokolline sahip olmalidir.

Kritik kanama protokoll, agir kanama geciren veya riski olan hastalari hizli ve etkili
UGN37 | sekilde tedavi etmek icin gereken temel adimlari (koordinasyon ve iletisim dahil)
Ozetlemelidir.

Kritik kanama protokolil kan bileseni destegini ve uygulanmasini yonlendirmek igin
vicut agirligl ayarlamalarini igermelidir. Klinisyen, hematoloji uzmani veya
transflizyon uzmanina danisarak cesitli klinik durumlarda verilecek Grunlerin tipi,
hacmi ve sirasini olusturmalidir.

UGN38

UGN: uzman gorisu noktasi
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5. Gelecege yonelik oneriler

Bu moddl icin yapilan sistematik gozden gegirme yenidogan veya pediatrik hastalarda veya
herikisinde de bir takim mudahalelerin lehine veya aleyhine 6neriler olusturmak igin yeterli
kanitlar bulmustur. Bunlar EK transflizyonu, EUA’lar, hidroksilre, kalp hastalarinda TDP, IVIG,
hipoterminin 6nlenmesi ve antifibrinolitiklerdir. Fakat bu O©nerilerin bazilari eriskin
poptulasyonlarindaki kanitlardan olusturulmustur. Digerlerinde ise yenidogan veya pediatrik
popllasyonlardan elde edilen kanitlar bir 6neriyi desteklese de, bu kanitlari gliclendirmek veya
uygulamasinin rehberligini gelistirmek icin daha fazla arastirmaya ihtiya¢ vardir. Ayrica
yenidogan ve pediatrik girisimlerin potansiyel uzun donem sonuglarina ragmen c¢alismalarin
¢ogu yalnizca kisa dénem sonuglarini irdelemistir ve bu calismalar genellikle risk ve faydalarin
ortalama dengesine karar vermek icin yeterli degildir.

Gozden gecirme, yenidogan ve pediatrik popllasyonlarda, 6zellikle genel tibbi ve kritik
hastalarda, EK transflizyonunun ne zaman kullanilmasi gerektigine dair yeterince yliksek kalite
kanitin olmadiginin altini cizmektedir. Gozden gecirme, bircok anahtar alanda klinik uygulama
icin Oneriler olusturmaya yetecek kanita ulasmistir. Bu alanlar:

. Cocuklarda EUA kullanimi (pretermyenidoganlar disinda)

. Cocuklarda parenteral demir, TDP, fibrinojen konsantresi ve kriyopresipitat kullanimi
e  Trombositopenik hastalarda trombosit konsantresi transflizyonu icin esikler ve
uygulanacak trombosit konsantresi dozu
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Bazi arastirma alanlarinda bu derlemede tanimlanan bosluklar mevcut arastirmalarin
konusudur; 6rnegin:

e Transfusion of Prematures (TOP) calismasit®® ve Effects of transfusion thresholds on
neurocognitive outcome of extremely low birth weight infants (ETTNO) calismasi®®®
preterm ve disiik dogum agirlikli bebeklerde transflizyon esiklerinin etkileri konusunda yol
gosterecektir.

e TWITCH calismasi’® orak hiicre hastaliginda (OHH) hidroksiiire kullanimi hakkindaki
sorulari irdeleyecektir.

Kanitin belirsiz veya bilinmiyor oldugu birgok kanit énermesi bulunmaktadir. Bu alanlar, asagida
belirtilen, ilerideki arastirmalara konu olarak sunulabilir.

¢ Pediatrik OHH hastalarinda EK transflizyonunu hidroksitre ile karsilastiran faz Il TWIiTCH c¢alismasi erken
durdurulmustur ¢iinkii hidroksitirenin kan akiginin ortalama TCD (transkraniyal dopppler) hizini transfiizyonlar kadar
efektif sekilde duslrdigini bulmustur. Primer inme ikincil sonucu dahil tamamlanmis veriler mevcut degildir. Mevcut
dneriler (02 ve 04) ve uygulama noktalarinin (UN11) yeniden degerlendirmesini yapmak icin tam calisma sonuglarinin
yayimlanmasini bekliyoruz.

5.1. Kanit bosluklari ve gelecek arastirmalar igin
alanlar

Asagidaki alanlarda daha fazla arastirmaya ihtiyac vardir:

e Genel olarak yenidogan ve pediatrik poplilasyonda:

o Kanamali veya kanamasiz koaglilopati yonetiminde kriyopresipitat, TDP ve
fibrinojenin goreceli rolleri

o Kanamali veya kanamasiz koaglilopati yonetiminde kriyopresipitat, TDP ve
fibrinojenin uygun dozlari

o Kanamali veya kanamasiz trombositopenik hastalarin yonetiminde trombosit
transflizyonunun uygun transfiizyon esikleri

o Kanamali veya kanamasiz trombositopenik hastalarin  yOnetiminde
trombositlerin uygun dozu

o Kanamali veya kanamasiz koagllopatinin ydnetiminde EK transflizyonunu
azaltmada faktor konsantrelerinin rolleri

o Ameliyata giren hastalarda kriyopresipitat, TDP ve fibrinojenin rolleri, uygun
dozlari
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o Kanser hastalarinda, trombositopenik hastalarin yonetiminde trombosit
transfliizyonunun uygun transflizyon esikleri
e preterm bebeklerde:
o modern transflizyon esikleri kullanilarak, potansiyel istenmeyen olaylar ve uzun
doénem sonuglarini géstererek EUA’larin kullanimi
o Demir destegi baslangicinin optimal zamanlamasi ve dozu
o EK transfiizyonunun bronkopulmoner displazi (BPD) ve nektrotizan enterokolit
(NEK) sonuglar Gzerindeki etkileri
o EUA tedavisinin prematiire retinopatisi (ROP), uzun doénem sonuclar ve
istenmeyen olaylar Gzerindeki etkileri
e yenidoganlarda transflizyon icin glivenli kana veya sarilik icin fototerapiye sinirl erisim
oldugunda geciktirilmis kordon klemplenmesinin kullanimi (6zellikle DEA’'nin sik
goruldugu yerlerde) ve uzun dénem sonuglar Gzerindeki etkileri
e enteral beslenmesi ge¢ baslayan bebeklerde erken miidahalenin daha sonraki demir
destegini 6nlemesi veya transflizyon insidansini diistirmesi ile ilgili olarak parenteral demirin
roll ve uzun dénem sonuglarinin neler olabilecegi
e anemi riski altindaki bebek ve cocuklarda demir desteginin dozu, siiresi, uygulama yolu, ve
uzun donem etkileri
e kanser hastasi pediatrik hastalarda, palyatif bakim ortaminda, EUA’larin yasam Kkalitesi
Uzerindeki etkileri
e KBY’li cocuklarda EUA’larin uzun dénem glivenligi
e OHH olan pediatrik hastalarda:
o Hidroksitire’nin inme dnlemedeki etkileri (klinik ve subklinik)
o Sessiz ve asemptomatik inme riski yliksek olan hastalarin tanimlanmasi igin optimal
stratejiler
e Kronik transflizyon uygulanan pediatrik hastalarda (6rn. edinsel veya kalitsal kemik iligi
yetmezligi veya anemi sendromlari) belirli Hb esiklerine rehberlik edecek kanit
e kisith transflizyon stratejilerinin asagidakilerde etkileri:
o kritik yenidoganlar
o cerrahi hastalar
o kalp ameliyatina giren hastalar
o onkoloji hastalari
e dizenli olarak transfiizyon uygulanan hastalarda alloimtinizasyon
e gebelerde YHH nin 6nlenmesi icin IVIG kullanimi
e spinal ameliyata giren pediatrik hastalarda kontrolli indiklenmis hipotansiyonun rolii
e Onemli derecede kan kaybi beklenen bir ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalarda
asagidakilerin roli:
o ANH (akut normovolemik hemodillisyon)
o Intraoperatif hiicre kurtarma
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o Viskoelastik HBT(hasta basi testi)
ameliyata giren konjenital veya edinsel kanama bozuklugu olan hastalarda
antifibrinolitiklerin kullanimi
farkli yas gruplarindaki ve farkli cerrahi ortamlardaki pediatrik hastalarda antifibrinolitiklerin
farmakokinetikleri ve dozu
pediatrik hastalarda, standart boyuttaki sistemler ile karsilastirildiginda, minyatirize KPB
sistemlerinin kullanimi
Onemli derecede kan kaybi beklenen bir ameliyata giren pediatrik hastalarda asagidakilerin
roli:

o ANH (akut normovolemik hemodilisyon)

o Intraoperatif hiicre kurtarma

o Viskoelastik HBT(hasta basi testi)
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6. Rehberin uygulanmasi,
degerlendirilmesi ve
stirdirulmesi
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6.1. Uygulama stratejileri

Saglik Bakanligi Kan ve Kan Uriinleri Dairesi, RHG ile birlikte bu modiiliin uygulanmaya konulmasinda
dogru iletisime rehberlik amaciyla bir plan gelistirmistir. Bu plan, modilin hedef kitlesini, etkili
uygulama icin stratejileri ve gerecleri, 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 surekli yeniden degerlendirilmesi gerekir. Rehberin bu alti modulinin 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 6neriler formile edilirken ekonomik konular dikkate alinmistir. Saghk
Bakanligi, Tirkiye’de Kan Transfiizyonu Yonetim Sisteminin lyilestirilmesi 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.

6.2. Destek

Rehberin bu modilune katkida bulunan bilimsel derneklerin ve uzmanlarin listesi Ek-A’da mevcuttur
ve HKY internet sitesinden ulasilabilecektir.?

2 https://hastakanyonetimi.saglik.gov.tr
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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 gegirilecek ve glincellenecektir.

Bakanlik RHG'yi toplayarak bu gbdzden gecirmeyi saglayacak ve 6nemli konular, olaylar veya
uygulama degisikliklerinde iletisime gecilecek kisiyi belirleyecektir.

Lutfen bu modilin gelecekte gézden gecirmeler igin, geri bildirim saglamak ve bilgi vermek lzere
herhangi bir icerik veya uygulama veya eslik eden materyallerle ilgili yorumlarinizi asagidaki iletisim
kanallarini kullanarak génderiniz:

E-posta : hastakanyonetimi@saglik.gov.tr
Adres :Saglk Bakanlgi - Kan ve Kan Uriinleri Dairesi Baskanlgi, Bilkent Yerleskesi 06540, Ankara
Fax : 0312 585 15 65-66

Gelen herhangi bir yazisma bir sonraki planlanan gézden gecirmede incelenmek lizere RHG'ye
iletilecektir.
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EK-A

Rehber Hazirlama Grubu
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Rehberin hazirlanmasinda katkida bulunan bilimsel dernekler ve temsilcileri

RHG Modiil 6
Calisma Grubu Uyeleri Temsil Edilen Bilimsel Dernek
Dog. Dr. Ozden Turan Tirk Neonatoloji Dernegi
(Grup Lideri)
Prof. Dr. Emel Unal Tirk Pediatrik Onkoloji Grubu Dernegi
Prof. Dr. Lale Olcay Tirk Organ Nakli Dernegi
Prof. Dr. Tiraje Celkan Turk Pediatri Kurumu
Prof. Dr. Giiner Karatekin Turkiye Milli Pediatri Dernegi
Prof. Dr. Aysegil Zenciroglu Turkiye Milli Pediatri Dernegi
Prof. Dr. Merih Cetinkaya Tirk Neonatoloji Dernegi
Prof. Dr. Tutku Soyer Turkiye Cocuk Cerrahisi Dernegi
Prof. Dr. Murat Duman Cocuk Acil Tip ve Yogun Bakim Dernegi
Prof. Dr. Ozgiir Canbay
Prof. Dr. Tanil Kendirli Cocuk Acil Tip ve Yogun Bakim Dernegi
Dog. Dr. Ozlem Tiifekgi Tirk Hematoloji Dernegi
Dog. Dr. Neriman Sari Tirk Pediatrik Onkoloji Grubu Dernegi
Uz. Dr. Funda Tayfun Kiipesiz Tirk Hematoloji Dernegi
Uz. Dr. Melek Isik Tirk Hematoloji Dernegi
Saghk Bakanhgi Temsilcisi
Uz. Dr Nigar Ertugrul Oriig Operasyon Koordinasyon Birimi Koordinatori
Dog. Dr. Dilek Girlek Gokgebay Operasyon Koordinasyon Birimi Uyesi
Teknik Destek Ekibi
Prof Dr idil Yenicesu
Prof Dr Ahmet Tlrker Cetin
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EK-B

Yonetim
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Proje Yonetiminin Yapisi

Bu rehber diger 5 rehber ile birlikte Tiirkiye’de Kan Transfiizyon Yénetim Sisteminin lyilestirilmesi
Teknik Yardim Projesinin bir giktisi olarak olugturulmustur. Bu nedenle bu projenin yénetimi ayni
zamanda rehberlerin yonetiminden de sorumludur.

Proje Yonetimi (Sekil 1)
Projenin genel yonetimi asagidaki yapilar tarafindan gerceklestirilmistir:
Sozlesme Makami

Aile Calisma ve Sosyal Hizmetler Bakanligi, Avrupa Birligi ve Mali Yardimlar Dairesi Baskanligi
projenin Sdzlesme Makamidir. ihale, sézlesme, idare, proje denetimi, raporlarin gézden gegirilmesi
ve nihai onayi, mali yonetim, proje faaliyetlerinin muhasebesi ve 6demeleri dahil olmak Uzere
projenin genel uygulamasi ve yonetiminden sorumlu kurumdur.

Operasyon Yararlanicisi

Saghk Bakanligi Saglik Hizmetleri Genel Miidiirligii'niin Kan ve Kan Uriinleri Dairesi, proje ¢iktilarinin
sahibi olacak Operasyon Faydalanicisi kurumdur. Saglk Hizmetleri Genel Midurd; Prof. Dr. Ahmet
Tekin, Saglik Hizmetleri Genel Miidiir Yardimcisi; Do¢. Dr. Mehmet Giindiiz, Kan ve Kan Uriinleri
Dairesi Baskani; Uz.Dr. Himmet Durgut’tur.

e Operasyon Faydalanicisinin Kidemli Temsilcisi

Saglik Bakanhginin resmi temsilcisi olarak isletim sistemine karsi operasyonun basarili bir sekilde
uygulanmasi icin nihai sorumlulugu Ustlenmistir. S6zlesme Makaminin nihai onayindan 6nce, proje
ciktilarinin onayindan sorumludur. Bu projenin Operasyon Faydalanicisinin Kidemli Temsilcisi Uz.Dr.
Himmet Durgut’tur.

e 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 koordinator, bir risk yoneticisi ve usulsizliik gérevlisinden
olusur. Projenin Operasyon Koordinasyon birimi su kisilerden olusmustur: Operasyon Koordinasyon
Birimi Koordinatodri; Uzm. Dr. Nigar Ertugrul Orii¢, Operasyon Koordinasyon Birimi Uyeleri; Dt. Tuna
ilbars, Dr. Ulkii Kodaloglu, Dog. Dr. Dilek Giirlek Gékcebay, Dog. Dr. Soner Yilmaz, Dog. Dr. Aslihan
Kiigtiker, Uzm. Dr. Biisra Tezcan, ve Uzm. Dr. Sener Balas’dir.
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Teknik Destek Ekibi

Proje yiklenicisi tarafindan atanan tiim 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 gerceklesmesinden sorumludur.

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

INSAN KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI
PROGRAM OTORITESI

277



Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Yo6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi

Sézlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

13au1aq uoAsewiueay

13aulag winjeg ungop aa
@ 1Z3153uy Jeweq diey ‘sndoo

18au1aq wnjeg undoA yunL \ m ] wnjeg ::MO> \ —. ] 18au.aq IfojoleWway Nl

_mm:\_moEc_mm::m?f
Yelia) an 1j1yeq JnL U

19|

1auiaq LepIRISeH Y2408

\ h ] an uoAisuepadiy spn L

18ausaq 1fojouo 19q1L N1

'8ausaq tfojoreuoan unL ¢ f
18ausaq LeIpad N SAbNL { 9 §
183u13q 1fojo3aN L
13awag ngnio Hojoyug yepad NinL \ G 5

\7) \ 7 ; 13ousaa syesount
nwinIny| LIeIPad J4NL .T meipad v

2A uebopius) IqP{3 yRiseq JIuyaL depjijeisey ljiyeq
\ m ] 18242 yijuewzZn LepjIRISEH 3] HAnL

Q)

\ _- ] 1dawiaq iflojo1eway yanp

18auJsag wnjeg ungop, an dif Ry N0 A\ m ]
18auiag winjeg ungo,
1yes3) an |jiyeqa Nt

192u12Q 1s1ye12) 3203 aAPUNL | N ]

13ausaq ilojolewsH unL F
&/ uohseulpiooy] afoid
1§ausaq 1pjeN uesiQ sAnng
18auiaq 1fojoaf) HnL
By Rl 2WSa|ZOS
19153111030 weiboig

1Bijueyeg fHusAnD
[eAsog an ewsies -y

1§ouiaq 1yeLa) 12y @A ewinel L [eSNIN w ]

IsiIue|ephe] afold
nuofsebajaq aAnjnL -
13auaaq diy 1oy aApanL
I A \ h ] g edniay _@-_.._Mv_ﬂﬂ v___@ﬂm 1gausaq 1911419 1lojojewnesy

13auiaq 1s1yensa) sndgn spn L on 1padouQ ynL

13ausag wnjeg ungop
Jajwig 1yedsay an ljiyeq suny S uofznjsues] jisey

3A eweuey| YUY

13auaaq 1s1yes1a) Jeweq an diey unL

@C

h_um._wno_._wn_ A .v ; 19ausaQ yijuewzn LepjIeISEH 3 pnL

1§ausaqg uoksewjueay
aA tfojohizarsauy yanL \ .q\
18au1ag wnjeg unSo M
A 1zajsauy Jeweq diey ‘sndon C

185uJaq uoAsewiueay

\ M J anailojoAizaisauy yany
N 1§ausaqg wnjeg ungop
C u>_~2mu:<‘_memnn_mz.msmou

\ L J 18au13q 1fojorewaH spnl

1§awiag 132350 2n ifojoxyaulr L fm\ wnboq
aANIRGeD

13auaaq ifojorewaH HnL

~ [ m ] 13ouJaq 1lojoieunad yanL

18auwaqg uoAsewiueay
\ t4 J 185wa@ 11315G0 94 Hfojoyaulr yanL

an ifojoArzaysauy yunt \ m. \
13ausaq ifojoreuniad
an dip [eya4-leussiely aApung \ 4 /] \ L ) iawag ifojorewap suny

z
z
3
3.
:
g
=z
3
z

@
w
£
76
w

:5
=3
@
wa
FE
Oa

GOPA

278



Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Yo6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Sozlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

EK-C

Rehberin Olusturulmasi
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Avrupa Birligi ve Tirkiye Cumhuriyeti destekli “Turkiye’de Kan Transflizyonu Yonetim Sisteminin
lyilestirilmesi icin Teknik Yardim Projesi” 20 Mart 2019 tarihinde baslamistir. Bu projenin temel
hedefi tlkede 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 amacla asagidaki konularda rehberler
olusturulmasina karar verilmistir:

e Kritik Kanama ve Masif Transflizyon
e Perioperatif

e Dahili Hastaliklar

e Yogun Bakim

e Gebelik ve Dogum

e Pediatri ve Yenidogan

Turkiye’de Kan Transfiizyonu Yonetim Sisteminin lyilestirilmesi icin Teknik Yardim Projesi’nin
sartnamesinde yukarida bahsi gecen rehberlerin uluslararasi rehberlerden adaptasyonu on
gorilmastir. Proje Koordinasyon Birimi tarafindan Avusturalya’ya ait hasta kan yonetimi rehberleri
adaptasyona uygun bulunmustur. Avustralya Saglik Otoritesinden rehberlerin adaptasyonu ile ilgili
onay alinmstir.

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

Uglincii asamada ise ilgili rehberlerin ulusal adaptasyonu icin gerekli calismalara baslanmistir. Ulusal
adaptasyonilgili rehberlerin bir yandan glincellenmesi ve bir yandan da tlke kosullarina ve mevzuata
uygun hale getirilmesi icin blyilk 6nem tasimaktadir. Bu asamada en yiliksek dizeyde katilimi
saglayacak yapinin olusturulmasina karar verilmistir. ilgili rehber basliklarinda faaliyet siirdiiren
dernekler Proje Koordinasyon Birimi tarafindan belirlenmistir. ilgili derneklerden HKY rehberlerinin
ulusal adaptasyonunda calismasini uygun gordikleri temsilcilerini bildirmeleri istenmistir. Bu
asamayi takiben Sekil 1'de gosterildigi gibi bir Ulusal Rehber Hazirlama Grubu olusturulmustur.

26 Kasim 2019 tarihinde Ulusal Rehber Hazirlama Grubunun tim Katilimcilari Ankara’da
gerceklestirilen Bilgilendirme Toplantisinda bir araya gelmislerdir. Bu toplantida, katilimcilara kanita
dayali tibbi ve klinik rehber gelistirilmesi ve evreleme metodolojisi hakkinda genel bilgilendirme
yapitmistir. Ayrica calistay calisma gruplari belirlenmis ve yol haritasi tanimlanmistir. Her bir
rehberin ulusal adaptasyonu ve giincellenmesi icin olusturulan gruplar ilgili rehberlerin yayin
tarihinden itibaren ilgili konu basliklarinda giincel literatiir taramalarini yapmislardir. Daha sonra da
her bir rehber icin planlanan tarihte 2 glinliik calistaylar gerceklestirilmistir. Bu calistaylarda gerek
adaptasyon slirecinde yapilmasi gereken degisiklikler gerekse glincellemeler ile ilgili hususlar
karsilikh tartisilmistir.
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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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EK-D

Hasta Kan Yonetimi Baglaminda Transflizyon
Riskleri
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Geleneksel olarak kan transflizyonunun hastalara faydali oldugu kabul edilir; ancak birgok klinik
senaryoda bir fayda gosterilememistir. Buna ek olarak transflizyonla iliskili dolasim yiklenmesi veya
transflizyonla iligkili akut akciger hasari gibi viral olmayan istenmeyen olaylarin distnildiginden
daha fazla oldugu hakkinda kanitlarin giderek arttigi ve yakin zamanda tanimlanan durumlarin (6rn.
Transflizyonla iliskili imminomodailasyon) hastalara zarar verebilecegi soylenebilir.

Bulasici hastaliklarin kan transflizyonu yoluyla yayilmasi, gelisen lretim ve laboratuvar sirecleri
sayesinde son yillarda 6nemli derecede azalmistir. Fakat tanimlanmamis bir enfeksiyon ajaninin
transfiize edilmesi potansiyeli bulunmaktadir.

Sistem yonetimindeki gelismelere ragmen uygulama hatalarina dayanan transfiizyonla iligkili hasar
riski hala sirmektedir. Bu hatalarin 6limciil olabilecek ABO uyusmazligindan kaynakli akut hemolitik
reaksiyonla sonuglanma riski bulunmaktadir.

Hasta anemi, trombositopeni veya koagilopati icin tedavi gereksinimi duyuyorsa transflizyon ilk
secenek olmamalidir. Aksine transflizyon karari dikkatle alinmali ve karar alinirken asagidakiler goz
ontinde bulundurulmalidir:

e tiim tedavi segenekleri
e risklere karsi etkinlik ve daha iyi klinik sonuclara yénelik kanitlarin dengesi
e hasta deger ve tercihlerinin dikkate alinmasi

Bilgilendirilmis onam alinmasi asamasinda klinisyenler hastaya sorularini sormalari icin yeterli slre
tanimali ve sorularini yanitlamalidir. Eger hasta bulunulan tlkenin dilini konusmakta veya anlamakta
sorun yasiyorsa klinisyen bir tercliman saglamalidir. Belirli konularda egitimli bir tibbi tercliman (aile
Uyesi veya arkadas yerine) gerekebilir. Anlamayi kolaylastirmak adina belli durumlarda yazih
bilgilendirme veya grafik anlatimlar gerekebilir.

Onam siirecinin tim pargalari yerel, UGlkesel, bdlgesel veya ulusal gereksinimlerle uyumlu olmalidir.

Tablo C.1 transfiizyon risklerini, Tablo C.2 klinisyenlerin hastalara riskleri agiklamasini

kolaylastirabilecek Calman tablosunu®3? 6zetlemektedir.
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Tablo C.1. Transflizyon Riskleri

TRANSFUZYON RiSKi

TAHMINi ORAN?

(YUKSEKTEN DUSUGE

RiSK)

CALMAN
DEGERLENDIRMESi®

Transflizyonla iliskili dolagim yiklenmesi
(iyatrojenik)

100 transflizyonda 1'e
kadar

Yiksek

Transflizyonla iliskili akut akciger hasari

1200-190,000’de 1

Duisikten minimale

Hemolitik reaksiyonlar

Gecikmis: 2500—
11,000°de 1
Akut: 76,000’de 1

Oliimciil: 1.8 milyonda
1’den az

Duisuk-cok duislik
Cok dasuk
ihmal edilebilir

Anafilaktik reaksiyonlar ya da anafilaksi

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

Hepatit B virasi

Yaklasik 557,000’de 1

ihmal edilebilir

Hepatit C virtsu

1 milyonda 1'den az

ihmal edilebilir

insan immiin yetmezlik virtisii (HIV)

1 milyonda 1'den az

ihmal edilebilir

insan T hiicreli I6semi virisii (HTLV Tip 1 ve 2)

1 milyonda 1’den az

ihmal edilebilir

Sitma

1 milyonda 1'den az

ihmal edilebilir

Varyant Creutzfeldt-Jakob hastaligi
(Test edilmiyor)

Mimkin fakat heniz
Avustralyada
bildirilmemistir.

ihmal edilebilir

Transflizyon iliskili graft- versus — host
hastalig

Nadir

ihmal edilebilir

Transflizyon iliskili imm{in modilasyon
hastalig

Olctilmemistir.

Bilinmiyor.

IgA: immunoglobulin A
a tersi belirtiimedikge Unite basina risk
bbkz. Calman 199643

Kaynak: Avustralya Kan Hizmetleri websitesi (www.transfusion.com.au, erisim 28 Temmuz 2014)
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Not: Yukaridaki tahminler zamanla degisebilir. En glincel risk tahminleri igin Avustralya Kizil Hag Kan
Servisi internet adresini (www.transfusion.com.au) ziyaret ediniz.

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

KATEGORI ORAN ORNEK
ihmal edilebilir ;&%?(,OOO'da L'den Yildirim ¢arpmasiyla 6lim
Minimal 100,000-1,000,000’da 1 | Tren kazasinda 6lim
Cok duslik 10,000-100,000'de 1 s kazasinda 6lim
Daslk 1,000-10,000'de 1 Yol kazasinda 6lim
Yiksek 1,000’de 1'den buyldk | Hane halkindan asisiz olan birine sucicegi bulasmasi
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EK-E

Bilesen Bilgisi
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Bilesen Bilgisi

Ulkemizde kullanimda olan bilesenler hakkinda daha fazla bilgi icin
https://sbu.saglik.gov.tr/Ekutuphane/kitaplar/STANDARTLAR-
TR%2012%20N%C4%B0SAN%202016.pdf

web sayfasindan KAN HiZMET BiRIMLERI iCIN ULUSAL STANDARTLAR REHBERI‘ne bakiniz
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EK-F

Preterm ve Term Bebeklerde EK Transflizyonu

INSAN KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI
PROGRAM OTORITESI

291



Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Yo6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Soézlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

Bu ek, preterm ve term bebeklerde bebeklerde transfiizyon icin Hemoglobin (Hb) esikleri iizerine
Rehber Hazirlama Grubu (RHG) tarafindan klinik rehber olarak hazirlanmistir.

Yiksek kalite galismalardan edinilen agik kanitlarin yoklugunda, 22 lilkede 1018 neonatolog ile
yapilan bir anket calismasinda gosterildigi gibi, uluslararasi uygulamada bu tiir esiklerde genis
farkhiliklar vardir “36). Asiri diisiik dogum agirlikh veya <28 haftalik bebeklerde, cogu neonatolog
transfiizyon igin Hb esiklerini mekanik ventilasyon uygulanmayan bebeklerde 95-120 g/L; takip eden
haftalarda esikleri azaltmay tercih etmektedir. ilave oksijen seklinde artan solunum destegi alan
bebekler icin daha yliksek esikler tercih edilir.

Halen devam etmekte olan bliyiik randomize kontrolli ¢alismalardan yeni bilgiler beklenmektedir.
Bu arada, RHG, Tablo F.1'de verilen degerlerin, preterm ve term bebekler igin transflizyon esiklerine
makul bir yaklasimi temsil ettigini belirtmektedir.

Tablo F.1. Turk Neonatoloji Dernegi eritrosit konsantresi transflizyonu icin esik Hb degerleri

POSTNATAL

YAS 5 SOLUNUM DESTEGi
SOLUNUM DESTEGi

minimal veya yok,

<1 hafta 120 100
1-2 hafta 110 90
2-3 hafta 100 85
>4 hafta 90 70

*Bu sinirlarin  altindaki degerlerde hasta semptomlar agisindan hasta basinda tekrar
degerlendirilerek transfizyon karari alinir
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- Oksijen gereksinimi yok
->2L/dk HHFNC
- FiO2 gereksinimi >%35

Solunum destegi kriterleri: Solunum destegi minimal/yok kriterleri:
Hedef saturasyon (%90-95) i¢in; Hedef saturasyon (%90-95) icin;
- Yuksek frekansli ventilasyon -->2L/dk HHFNC
- Konvansiyonel mekanik ventilasyon - FiO2 gereksinimi >%35
- Non-invaziv ventilasyon - Oksijen gereksinimi yok

* Yukaridaki esik Hb degeri varliginda semptomlardan 1 tanesinin varligi

e >24 saat tasikardi veya takipne olmasi (KTA>180/dk, SS>60/dk)
e Son 48 saatte oksijen gereksiniminin iki katina ¢ikmasi

e Laktat >2.5 mEq/L veya akut metabolik asidoz (pH< 7.20)

e Son 4 glinde >120 kcal/kg/gtin alirken kilo alimi <10g/kg/giin ise
e 72 saatte major cerrahi yapilacaksa

Bu degerler lizerinde transflizyon esigi, semptomlarin ve asagidaki gibi diger faktorlerin varligindan

etkilenebilir:

e Beklenen kan kaybi (6rnek: hemoliz, flebotomi veya cerrahi)
e Beslenme kalitesi
e Hastalik siddeti

e Ornekleme alani - biiyiik bir arterden veya venden elde edilen kan érneklerinde él¢iilen Hb,

serbest akan kapiller 6rneklerden daha diisiik olma egilimindedir.(37)

Genel olarak transflizyon karari, klinik acil durumlar disinda, kan gazi analizérlerinden elde edilen
tahminlerden ziyade Hb'nin laboratuvar 6lgciimiine dayanmalidir. Aktarilacak hacmi hesaplamakta

rehberlik icin Ek G'ye bakiniz.
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EK-G

Yenidogan, Bebek ve Kiicuk Cocuklar icin
Transfliizyon Hacmi Hesaplamasi
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Yenidogan, bebek ve ¢ocuklarda transflizyon hacmi hesaplanirken:

¢ Yenidoganlar, bebekler ve ¢ocuklar igin kan bilesenlerinin dozu veya transflizyon hacmi, belirli
bir transfizyon hizi ile dikkatlice hesaplanmali ve mL cinsinden (Unite cinsinden degil)
yazilmahdir.

e 6 mL/kg/saat (20 mL/kg transflizyon igin) veya 5 mL/kg/saat (15 mL/kg transfiizyon igin)
degerine kadar bir uygulama orani, uygun kontrol prosedirlerine ve kan dolabindan ciktiktan
sonra 4 saat iginde EK transflizyonu isleminin tamamlanmasina izin verecektir.

Transfiizyon hacmi asagidaki formil kullanilarak hesaplanabilir:438)

Transfiizyon Hacmi (ml) = hastanin agirligi x TKHx (hedeflenen Hb — hastanin Hb) / Bagis¢i unitesinin Hb

ve:

e Vicut agirhg kg cinsinden

e Hastanin tahmini kan hacmi (TKH) mL/kg cinsindendir - bu durum yasla birlikte duser: asiri
erken dogmus bebeklerde 100-120 mL/kg'dan, normal zamanli bebeklerde 80-85 mL/kg'a ve
daha ge¢ dogmus bebek ve ¢cocuklarda yaklasik 70 mL/kg

¢ Hedeflenen Hb ve hastanin Hb degeri g/L cinsindendir

e Hematokrit (Hct), formulde Hb yerine ikame edilebilir; Hb = Hct x 1000/3 formulu kullanilarak
Hb Hct'den tahmin edilebilir.

Tablo G.1. Hct degerleri

HUCRE TiPi HCT % SD [ARALIK]

Pediatrik EK I6kofiltre 0,63 +£0.03 [0,5-0,7]

EK 16kofiltre 0,59 +0.03 [0,5-0,7]

Hct: hematokrit, EK: eritrosit konsantresi, SD: standart sapma
Kaynak: Australian Red Cross Blood Service verileri (1 Temmuz 2013 - 30 Haziran 2014)Y
V http://www.transfusion.com.au/blood_products/components/red_cells
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Yenidoganlarda tipik transfiizyon dozu 10-20mL/kg'dir (araligin Ust seviyesi siddetli anemi, beklenen
ve devam eden risk faktorleri veya eszamanli kanama igin gegerlidir).

Tablo G.2. Yenidoganlarda transflizyon sonrasi beklenen yaklasik Hb artiglari

TRANSFUZYON SONRASI TAHMINI Hb (g/L)

MEVCUT Hb (g/L) 10 mL/kg TRANSFUZYON 15 mL/kg TRANSFUZYON 20 mL/kg TRANSFUZYON

100 ml / kg tahmini kan hacmi ile cok erken dogmus yenidogan

70 91 102 112
80 101 112 122
90 111 122 132

80 ml / kg tahmini kan hacmiyle yenidogan

70 96 109 123
80 106 119 133
90 116 129 143

Yenidogan doneminden sonra 20 kg’in altindaki bebekler ve ¢ocuklar

Yenidogan déneminden sonra 20 kg’'nin altindaki bebeklerde ve cocuklarda bagisci Ginitesinin kan
hacminin ve Hb'nin genellikle transflizyondan transflizyona degismesinden ziyade tiim hastalar igin
benzer oldugu tahmin edilmektedir.Bu nedenle, formil asagidaki gibi cikarilabilir:

Transflizyon Hacmi (ml) =

Hastanin agirhigi (kg) x (hedeflenen Hb [g/l] — hastanin Hb [g/I]) % transfiizyon faktorii (0.5)

EK'leri igin tipik Hct'ye dayanarak (yukariya bakin) ve TKH = 70 mL / kg oldugu varsayildiginda, 0,5’lik
‘transflizyon faktérld’ onerilmektedir. Arastirmalar, transflizyon hacmini hesaplarken, istenen Hb
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artisini elde etmek igin 0.3 ve 0.4 transflizyon faktoriinin yetersiz oldugunu ve 0.4.8 veya 0.5.02
faktoriniin daha uygun oldugunu géstermistir. (439 440)

10 mL/kg'lik bir transflizyon ¢ogu zaman yeterlidir ve Hb degerini yaklasik 20 g/L arttirir.
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EK-H

Pediatrik Hemoglobin Degerlendirmesi ve
Optimizasyon Sablonu
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Tablo H.1. Demir eksikligi olan ¢ocuklarda yasa 6zgu ayirici tani

COCUK

BEBEK

Diyetle yetersiz demir alimi

e Demir agisindan zengin kati
besinlere ge¢ baslanmasi

e inek siitline erken baslama
(yani <12 ay)

e \Vejetaryan veya vegan
diyeti

Besinlerde yetersiz demir

e Vejetaryan veya vegan
diyeti

ERGEN

Besinlerde yetersiz demir

e Vejetaryan veya vegan
diyeti

Artan demir ihtiyaci

e Erken veya disiuk dogum
agirlikl bebeklerde blyimeyi
yakalamaa

e Hizli bliyime donemi

Artan demir ihtiyaci
e Hizli bliyiime donemi

Artan demir ihtiyaci
e Hizli bliyiime donemi
* Gebelik

® Asiri egzersiz

intestinal Kan Kaybi

* inek siitli protein intoleransi
e Meckel divertikala

e inflamatuar barsak hastalig
e Paraziter enfeksiyon

Epistaksis veya renal veya
pulmoner kan kaybi gibi diger
kronik kan kaybi

intestinal Kan Kaybi

* Meckel divertikuli

e inflamatuar barsak hastaligi
¢ Paraziter enfeksiyonb

Epistaksis veya renal veya
pulmoner kan kaybi gibi diger
kronik kan kaybi

intestinal Kan Kaybi

e inflamatuar barsak hastaligi
e Paraziter enfeksiyon

® menoraji

Epistaksis veya renal veya
pulmoner kan kaybi gibi diger
kronik kan kaybi

Diisiik emilim
e Colyak hastaligi
e inflamatuar barsak hastalig

e Mide veya barsak
ameliyatlari

* Helicobacter pylori
enfeksiyonu

Disik emilim
e Colyak hastalig
e inflamatuar barsak hastalig

¢ Mide veya barsak
ameliyatlari

¢ Helicobacter pylori
enfeksiyonu

Disiik emilim
e Colyak hastalig
e inflamatuar barsak hastalig

e Mide veya barsak
ameliyatlari

¢ Helicobacter pylori
enfeksiyonu

e Diyet faktori (tanenler)
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aCocukta demir eksikligine neden olan dogum 6ncesi risk faktorleri arasinda gebede demir eksikligi,
gebede diabetes mellitus, sigara ve goklu gebelik sayilabilir. Bebegi demir eksikligine yatkin hale
getiren perinatal faktorler arasinda disiik dogum agirligi, prematirite, feto-maternal kanama,
ikizden ikize transflizyon veya plasental abrupsiyon, subgaleal kanama veya iyatrojenik kan kaybi
dahil diger kan kayiplari sayilabilir.

b Giardia ve kancali kurt enfeksiyonu
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EK-I

Intravenoz Demir
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11. Giris

11.1. Amag

intravendz (IV) demir polimaltoz, demir siikroz ve demir karboksimaltozun giivenli ve uygun
uygulanmasinin saglanmasi. Bu rehberlik Royal Childern’s Hospital, Melbourne’iin uygulama
rehberlerine dayanmaktadir.(#41-443)

[1.2. Prosediir

inflizyona baslamadan dnce IV demire dnceki reaksiyonlari kontrol edin
Belirli Grlin igin istenmeyen olay profili ile asinaligi kontrol etmek igin kutu igerigini inceleyin
Cocuk ve ebeveyinin prosediri anladigindan emin olun:
o Prosedir i¢in s6zli riza alin
o Cocuk ve ebeveynin olasi istenmeyen reaksiyonlarin farkinda oldugundan emin olun
Tibbi sekreter tarafindan ilag ve tedavi talimatlarinin dogru yazildigindan emin olun
Oksijen ve resiisitasyon ekipmaninin dizglin galisti§indan emin olun
Anafilaksi durumunda PRN adrenalin i¢in 0.01 mg/kg intramuskiler (IM) 1:1000 order
oldugundan emin olun
Hasta IV girisini hazirlayin ve IV'nin iyi ¢calistigindan emin olun
Talep edilen sekilde kan 6rnegi alin
Protokol dahilinde inflizyon ve gozlemleri baslatin
Lokal veya sistemik herhangi bir istenmeyen reaksiyon icin gézlem yapin
Bir istenmeyen reaksiyon veya anafilaksi emaresi var ise inflizyonu hemen kesin
Tedaviyi yapan tibbi personel ile iletisime gegin veya acil tip ekibini ¢agirin (mavi kod).
Semptomatik olarak tedavi edin, gereken sekilde oksijen, IV sivilar ve adrenalin uygulayin

1.3 Onlemler

Tim ekibin MET (mavi kod) kriteri ile asina oldugundan ve ne zaman MET’i arayacaklarini
bildigine emin olun
Yeterli kalifiye personel olmadigl saatlerde, acil olarak lazim degilse, demir inflizyonu
uygulamayin
Hastayi inflizyon slresince yakin goézlenebilecegi bir klinik alana yerlestirin
Demir inflizyon tedavisi alan hastalarin oral demir tedavisinde olmadiklarina ve parenteral
tedavinin son dozundan itibaren 1 hafta icinde oral demir tedavisine baslamayacaklarina
emin olun
Demir slikroz ve demir polimaltoz igin:

o Premedikasyonlari degerlendirin:
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= setirizin (0.125 mg/kg oral; maksimum 10 mg)
= hidrokortizon (2—-4 mg/kg IV; maksimum 100 mg)
o Anjiyotensin-dontstirici enzim (ACE) inhibitori ile es zamanli bir tedavinin
istenmeyen olaylar insidansini yikseltebileceginin farkinda olun.

11.4. Kontrendikasyonlar

e Demir tedavisine daha 6nceki alerjik reaksiyonlar
e Ciddi karaciger fonksiyon bozuklugu.
e Demir asiri dozu

11.5. Gozlemler

e Bazagirhk
e Baz ates, solunum sayisi, nabiz ve kan basinci
e ilk 15 dakika icin dogrudan gozlem.
e inflizyonun kalani icin asagidakileri gézlemleyin

o 15 dakikada bir kan basinci

o 60 dakika boyunca kalp ritmi sonrasinda saatlik takip

= Anafilaksi, bas agrisi, bulanti, hipotansiyon, eklem ve kas agrisi veya
ektravazasyon belirtileri i¢in tarama yapin.

11.6. Taburculuk

e Hastanin taburcu kriterlerini sagladigina emin olun

UYARI

IV demir preparatlarinin bircok farklh formu oldugundan recete ve vialleri dikkatli sekilde
inceleyin.

Demir formilasyonlari farkli demir konsantrasyonlari, maksimum dozlari, dilisyonlari ve
uygulama oranlarina sahiptir ve doz, dilisyon ve uygulama oranlari agisindan birbirleri ile
degistirilebilir degillerdir.
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|2. Demir karboksimaltoz dozu(443)

Sunum
iki ampul boyutu:
e 100mg/2mL

e 500mg/10mL.

Maksimum doz

e Total veya kiimulatif doz — haftalik intervallerle birka¢ dozda uygulanmasi gerekebilir.
e Maksimum doz —20 mg/kgile Ustsinir 1000 mg/hafta.

Uygulama

e 9%0.9 sodrum kloriiir kullanarak seyreltin:
o maksimum konsantrasyon 5 mg/mL
o minimum konsantrasyon 2 mg/mL.
o 14 yasin altindaki cocuklar icin maksimum 20 mg/kg/hafta dozunu kullanin ve en
yakin ampdle yuvarlayin (maksimum 1000 mg/hafta)
o Enaz 15 dakika Gizerinde uygulayin

Tablo 1.1. Hemoglobin konsantrasyonu ve vicut agirligina dayah total doz (IV demir
karboksimaltozun mg’si)

DOZLAR mg’dir VUCUT AGIRLIGI (kg)

Hb (g/L) 50
60 1200 | 1300 | 1400 | 1500 | 1600 | 1700 | 1900 | 2100 | 2200 | 2300
75 1100 | 1200 | 1300 | 1400 | 1400 | 1500 | 1600 | 1800 | 1900 | 2000
90 1000 | 1000 | 1100 | 1200 | 1200 | 1300 | 1400 | 1600 | 1600 | 1700
105° 800 |900 |900 |1000 | 1000 | 1100 | 1200 | 1300 | 1400 | 1400
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DOZLAR mg’dir VUCUT AGIRLIGI (kg)
Hb (g/L) 40 45 ) 55 60 65
Maksimum 700 |800 |900 | 1000 | 1000 | 1000 | 1000 | 1000 | 1000 | 1000
doz/
hafta?®

Hb: hemoglobin, IV: intraveno6z
*maksimum doz 20 mg/kg (maksimum 1000 mg/hafta)

®Pembe vurgu inflizyonun tek bir dozda verilebilecegini belirtmektedir; diger tiim durumlarda dozun
1 haftadan daha fazla haftalik dozlara bélinmesi gerekmektedir.

Kaynak: Royal Children’s Hospital, Melbourne (2013)1443)

Demir karboksimaltozun c¢ocuklarda kullanimi endikasyon disidir. Australian Therapeutic Goods
Administration tarafindan onaylanan demir karboksimaltoz Uriin bilgisi, demir karboksimaltoz
kullaniminin ¢ocuklar tizerinde calisilmadigini ve bu yilizden 14 yas altindaki ¢cocuklarda kullaniminin
onerilmedigini belirtmektedir. Fakat bu Rehberler’deki bilgiler mevcut olan en iyi kanitlarat?”) ve
klinik kullanma protokollerinet*3) deginmektedir ve bunlar bu Uriiniin pediatrik kullaniminin
glvenligini ve etkinligini desteklemektedir. Bu rehberleri degerlendirirken klinisyenler, kisinin veya
velisinin tercihlerini de goz oOnine alarak ve profesyonel gorislerini kullanarak kanitlari

degerlendirmelidir.

|3. Demir siikroz dozu!44)

Sunum
e 5 mlL’lik ampul 100 mg demire esittir (yani 20 mg/mL).
Maksimum doz

e inflzyon basina maksimum doz 7 mg/kg demirdir (0.35 mL/kg) ve tavan 300 mg’dir (15
mL)(426)
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Bu maksimum doz demir eksikligi anemisi icin uygundur, daha distik dozlar kronik bdbrek hastaligi
olanlarin tedavisinin yonetimi igin uygun olabilir.
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Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Tablo 1.2 Hb konsantrasyonu ve viicut agirligina dayali olarak toplam doz (IV demir siikroz mL’si)

DOZLAR mL'dir

(20 mg/ ml VUCUT AGIRLIGI (kg)

soliisyon)

Hb (g/L) 40 45
60 8 |16 | 24 [ 32| 40 | 48 | 63 | 68 | 74| 79 | 8 | 90 | 95 | 101
75 7 |14 21 | 28| 35 | 42 57 | 61|66 | 70| 75|79 | 84 | 88
90 6 | 12| 19 | 25 | 31 | 37 50 | 54|57 |61 |65]|68]| 72| 75
105 5 | 11| 16 | 21 | 26 | 32 | 44 | 47 | 49 | 52 | 55| 57 | 60 | 63

Max mL| 17 |3. |52 |70(87|10.|122 | 14 |15 | 15 [ 15 | 15 | 15 | 15

doz/ 5 | 5] 5 5 5 5

inflizyon

a m | 35 |70 | 105 | 14 [ 175 | 210 | 245 | 28 | 30 | 30 | 30 | 30 | 30 | 300

g 0 o|lo|o|o0o|O0O]|oO

Hb: hemoglobin, IV: intraventz

2inflizyon basina maksimum doz 7 mg/kg demirdir ve tavan 300 mg’dir (15 mL).(#26)

Kaynak: Royal Children’s Hospital, Melbourne (2012)44%)

Uygulama

Verilecek doz sayisini hesaplamak icin tablonun Ust tarafindaki toplam IV demir siikroz dozunu
tablonun alt tarafindaki maksimum IV demir slikroz dozuna (mL) bolin. Haftada ¢ dozdan fazla

vermeyin.

Cocuk (>1 yasindan biyuk):
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e vicut agirhg 5-10 kg olanlar i¢in, <100 mg dozlari 1:1 normal salin ile seyreltin, 30 dakikada
inflze edin

e vicut agirligr 15-25 kg olanlar igin, 100-200 mg dozlari 200 mLnormal salin ile seyreltin, 60
dakikada inflze edin

e vicut agirligi 30-70 kg olanlar igin, 200-300 mg dozlari 1:1 normal salin ile seyreltin, 90
dakikada infuize edin

Demir slikrozun cocuklarda kullanimi endikasyon disidir. Australian Therapeutic Goods
Administration tarafindan onaylanan demir sikroz Urin bilgisi, demir siikrozun cocuklarda
glvenligi ve etkinliginin saglanmadigini belirtir. Fakat bu Rehberler’deki bilgiler mevcut olan en
ivi kanitlarat?% ve mevcut klinik uygulama protokollerine®*?) deginmektedir ve bunlar bu triinin
klinisyenler, kisinin veya refakatgisinin tercihlerini de gz 6niline alarak ve profesyonel gorislerini
kullanarak kanitlari degerlendirmelidir.

|4. Demir polimaltoz dozu!*+?

Sunum
e  Ampul=2 mLdemir polimaltoz =100 mgdemir
Doz

e Bkz. Tablo 1.3. tablodaki dozlarin higbiri 6onerilen 2500 mg/infiizyon maksimum dozunu
asmamaktadir

Uygulama

e 0.9 % sodyum klorir ile maksimum 5 mg/mL konsantrasyonuna kadar seyreltin
e Standart inflizyon (500 mL0,9% salin):

o 75 dakika slreyle 40 mL/ saat ile inflizyonu baslatin (50 mL)

o Daha sonra 15 dakikada bir dozu 20 mL/saat artirin, maksimum hiz 120 mL/saattir
e Daha kiictk hastalar icin veya sivi kisitli hastalar icin (250mL 0,9% salin):

o 75 dakika stireyle 20 mL/ saat ile inflizyonu baslatin (25 mL)

o Dahasonra dozu 10 mL/saat kadar yukseltin, maksimum hiz 60 mL/saattir
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Tablo 1.3 Hb konsantrasyonu ve viicut agirligina dayali olarak toplam doz (IV demir polimaltoz
mL’si)

DOZLAR ml’dir
e VUCUT AGIRLIGI (kg)

mg/ml

sollisyon)2

Hb (g/L)
60 3| 6 10| 13 | 16 | 19| 25 ( 27 ( 30 | 32 | 34 | 36 | 38 | 40
75 3| 6 9 11 | 14 | 17 | 23 | 24 | 26 | 28 | 30 | 32 | 33 | 35
90 3|5 7 10 ( 12 | 15| 20 | 22 | 23 | 24 | 26 | 27 | 29 | 30
105 2| 4 6 8 11 | 13 | 18 |19 | 20 | 21 | 22 | 23 | 24 | 25

Hb: hemoglobin, IV: intravendz
@ Maksimum doz 2500 mg/inflizyon

Kaynak: Royal Children’s Hospital, Melbourne (2012)42)

Administration

e Hastanin Hb degerine en yakin Hb degerini kullanin.

e Mavi renkli dozlar 250 mL 0.9% sodyum klérur ile seyreltilebilir.

e Kirmizi renkli dozlar 500 mL 0.9% sodyum klorir ile seyreltilebilir.
e Mor renkli dozlar 1000 mL 0.9% sodyum klorir ile seyreltilmelidir.

INSAN KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI
PROGRAM OTORITESI

GOPA

312






Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Yo6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Sozlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

EK-J

Traneksamik asit dozlama rehberi
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Bu ek farkl pediatrik hasta gruplarinda traneksamik asit (TXA) dozlari hakkinda Klinik/Tuketici
Referans Grubu (KTRG) tarafindan rehberlik saglamaktadir. Uygun pediatrik dozlamalar igin kanitlar
kranyofasiyal ameliyat icin mevcuttur.?4”) Travma icin®**% ve skolyoz ameliyati i¢in???) pragmatik
doz rejimleri 6nerilmstir, fakat kalp ameliyatlari igin 6neri yoktur.

J1. Kardiyak olmayan ameliyatlar

Tablo J.1. Kardiyak disindaki cerrahi pediatri hastalarinda traneksamik dozu icin rehber

YUKLEME DOZU —
INFUZYON
HASTA GRUBU (10 dakikada mg/kg, maksimum 1 g’a kadar)
(mg/kg/saat)
Travma?@ 15 2
Kranyofasiyal ameliyat 10 5
Skolyoz ameliyati 10 5

a Travmadan sonra ilk 3 saat icerisinde baslangic ve kanama durana kadar veya en az 8 saat devam
edilecek sekilde

J2. Kardiyak cerrahi

Pediatrik kalp ameliyatinda TXA i¢in uygun hedef plazma konsantrasyonlari i¢in kanitlar yetersizdir; bu
ylzden bu hasta grubu icin dozlama hakkinda spesifik bir rehberlik verilememistir. Fakat glivenli ve etkili
bir doz rejimi yas, kilo, prime pompa hacmi ve ultrafiltrasyon kullanimi gibi faktorleri hesaba katmalidir.
Bir yiikleme dozu ve ardindan devamli inflizyon yapilmasi, stabil plazma konsantrasyonlari olusturma
acisindan aralikh boluslara gére daha olasi géziikmektedir.(?>?)
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EK-K

Kritik Kanama Protokolu
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EK-L

Klinik Durumla Baglantili Ozet
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Aneminin dnlenmesi
Kardiyak ve kardiyak
Kronik bobrek hastaligi
Kanser, kemoterapi ve
tranmrnlantaciian

Anvieali
Kritikhasta bebek ve

Al
Diger kronik anemi
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ERITROSIT SUSPANSIYONU (EK) TRANSFUZYONU — ENDIKASYONLAR, HB ESIKLERI VE HACIM EK

Diger cerrahi

Aviviimlam

TRANSFUZYONU

Kritik hastaligi olanlar dahil, pediatrik
hastalarda kisitlayici transflizyon stratejisi
dnerilmektedir (Derece C).2°<

@ Kisitlayici transfliizyon stratejisi hakkinda
rehberlik igin Bkz. UN6

01 b Cok diisiik dogum agirliklarinda ve preterm v v Y v
yenidoganlarda daha yiiksek Hb esikleri uygun
olabilir.

¢ Preterm yenidoganlar hakkinda rehberlik
icin Bkz. UN2, UN3 ve Ek F (preterm ve term
bebeklerde EK transfiizyonu).

Yenidogan ve pediatrik hastalarda EK
transflizyonu verme karari vyalnizca Hb
konsantrasyonu ile degil, ayni zamanda
hastanin klinik durumunun
degerlendirmesine gore verilir. Hastanin altta
yatan durumu, anemiyle iliskili belirti ve
bulgulari ile 6nceki transflizyonlara yaniti
dikkate alinmaldir. Transflizyon kararini v v v v Y
etkileyecek altta yatan hastaliklar dogumsal
veya edinsel kalp hastaligl ve ciddi solunum
hastaliklaridir.

2 Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modiil 3 —
Dabhili Hastaliklar UN1?).
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Hemodinamik  olarak  stabil  pediatrik
hastalarda (yenidoganlar hari¢) diger hasta
gruplarindan alinan kanitlar ve KTRG ve RHG
uzlasisi asagidakileri Gnermektedir:
e Hb konsantrasyonu <70 g/L olan
hastalarda EK transflizyonu genellikle
uygundur. Fakat iyi kompanse hastalarda
veya farkli spesifik tedaviler mimkiin
oldugunda transflizyon gerekli
olmayabilir. N 7

e Hb konsantrasyonu 70-90 g/L olan
hastalarda EK transflizyonu uygun
olabilir. Transflizyon karari hastanin klinik
bulgularini ve anemi semptomlarini
rahatlatma  ihtiyacina ve  Onceki
transflizyonlara verilen cevabina goére
verilmelidir.

e Hb konsantrasyonu >90 g/L olan
hastalarda EK transfiizyonu genellikle
gereksizdir ve uygun olmayabilir.

Yenidogan ve pediatrik hastalar igin
asagidakileri  iceren  spesifik  bir EK
transflizyonu uygulama rehberi
kullanilmalidir:

e Yasa gore Hb referans araliklari
e Transflizyon hacmi ve uygulama hizi 7 S v 4 S L
e Transflizyon sirasinda ve sonrasinda
hasta monitérizasyonu
e istenmeyen olaylarin taninmasi ve
raporlamasi
e Transflzyon teknigi (6rn. inflizyon
pompasi kullanimi)

INSAN KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI
PROGRAM OTORITESI

323



Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Yo6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Soézlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01
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Aneminin dnlenmesi
Kardiyak ve kardiyak

Anvieali
Kritikhasta bebek ve

Al
Diger kronik anemi

Fetal ve neonatal

Aviviimnlam
Diger cerrahi

20 kg’'den az pediatrik hastalarda istenilen Hb
artisina  ve hastanin  agirligina  gore
transflizyon hacmini (mL) hesaplayin.®

@ Bkz. Ek F (preterm bebeklerde EK v v Y
transflizyonu) ve Ek G (yenidoganlar, bebekler

ve kigik cocuklar icin transflizyon hacmi

hesaplama)

20 kg'den agir pediatrik hastalarin ¢ogunda,

transfiizyon ihtiyaci icin yeniden

degerlendirmenin takip edecegi bir Gnite EK

transflizyonu  uygundur. Bu yeniden

deéerlendirme ayni zamanda Hb seviyesihi I v
yeniden test etme kararina rehberlik

edecektir.?

2 Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modul 2 —
Perioperatif UN2.?

Transfizyona  ihtiyag duyan  preterm
bebeklerde kisitlayici veya serbest EK
transflizyonu stratejisini destekleyecek veya
aksi yonde bilgi verecek vyeterli kanit
bulunmamaktadir.

Yenidogan Uniteleri, preterm bebeklerde EK
transflizyonu igin asagidakileri iceren bir
uygulama rehberi® kullanmahdir:

e Bebegin yasi v v v
e Yasa gore Hb referans araliklari

e Hb veya hematokrit

e Solunum desteginin seviyesi
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Kronik bébrek hastaligi
Kanser, kemoterapi ve

Kardiyak ve kardiyak
tranmrnlantaciian

Anveahi
Kritikhasta bebek ve

Fetal ve neonatal
Aneminin onlenmesi
Annnls

Diger kronik anemi

Aviviimalae
Diger cerrahi

e Devam eden veya beklenen eritrosit
kaybi
e Beslenme durumu
@ Bkz. Ek F (preterm ve term bebeklerde EK
transfiizyonu)®

Yenidogan hastalarda istenilen Hb artisina ve
hastanin agirhgina gore transfizyon hacmini
(mL) hesaplayin.?

® Bkz. Ek F ( Preterm ve term bebeklerde EK v/
transflizyonu) ve Ek G (yenidoganlar, bebekler

ve kiiglk c¢ocuklar igin transflizyon hacmi
hesaplamasi).

Masif transfiizyon gerektiren agir kanamali

yenidogan ve pediatrik hastalarda bir kritik

kanama protokolii uygulayin.? Bu modiil

icerisinde bir taslak protokol bulunmaktadir.

—— 2 “protokol” sozcugl kullanimi kisitlayic v v v Y v

degildir.

b Ek K’'de (kritik kanama protokolii) verilen

taslak lokal adaptasyon amaci tagimaktadir.
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Fetal anemi veya trombositopeni riski taslyan
gebeliklerin yonetimi ultrason goriintiilemesi,
invaziv fetal girisimlerde uygun uzmanhgi
olan; spesifik kan Urlnlerine ve yenidogan
yogun bakimina erisimi olan merkezlerde
yapiimalidir.

Fetal anemi riski altindaki gebeliklerde, fetal
kan 6rnegi alimi ve intrauterin transflizyonun
gerekli olup olmadigini anlamak icin, fetal orta
serebral arter pik sistolik hizi Doppler ultrason
ile degerlendirilmelidir.

ERITROSIT TRANSFUZYONU KRONIK ANEMIDE

Artmis inme riski degerlendirmesi yapilmis® orak
hiicre hastaligi olan ¢ocuk ve ergenlerde inme
olusumunu azaltmak icin® profilaktik  EK
transfiizyon programi kullaniimalidir (Derece A).

2 Transkranyal Doppler ultrasonografi ve MR
goriintiileme ile degerlendirilmistir.

® Degerlendirme yéntemleri igin bkz. UN11

Primer inmeden korunmak igin®

e 2-16 yas arasi HbSS veya HbSB® talasemili
gocuklarda, primer inme olusumunu
azaltmak igin Transkraniyal Doppler

GOPA

Fetal ve neonatal

Aviviimlam

Aneminin dnlenmesi

Kardiyak ve kardiyak

Anveahi

Diger cerrahi

Kritikhasta bebek ve

Kronik bobrek hastaligi

Diger kronik anemi

Kanser, kemoterapi ve

trancnlantaciian
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Ultrasonografi taramasi vyillik olarak
yapilmalidir (Derece A).

e Anormal TKD akim hizi olan 2-16 yas arasi
HbSS veya HbSB® talasemili ¢ocuklarda,
primer inme riskini azaltmak igin eger
mimkiin ise HbS diizeyini %30"un altinda
ve Hb degerini 90 g/L seviyesinde tutmak
amaci ile en az bir yil diizenli transflizyon
yapilmasi onerilir (Derece A).

e Anormal TKD akim hizi olan 2-16 yas arasi
HbSS veya HbSB talasemili ocuklarda, az
bir yildir diizenli EK transfiizyon
uygulamasi sonrasinda MR ve MR
anjiografi  gorlintilenmesi  ile  risk
saptanmaz ise EK transflizyonu yerine
tedaviye hidroksitire ile devam edilir
(Derece B).

Anormal TKD akim hizi olan 2-16 yas arasi HbSS
veya HbSBC talasemili cocuklarda, primer inme
riskini azaltmak igin dizenli EK transflizyonu
yapilmasi mimkiin degil ise hidroksitire kullanimi
onerilir (Derece B).

Tekrarlayan inmeden korunmak igin

e HbSS veya HbSB® talasemili
cocuklarda gegirilmis inme oykiisi var
ise tekrarlayan inme riskini azaltmak
icin; Hb degerinin 90g/L 'nin Gzerinde
ve HbS dizeyinin de %30 “un altinda
tutulmasi onerilir (Derece B).

Gegici iskemik atak, inme oykisli ve
moyamoya sendromu olan orak hiicre
hastaligi olan ¢ocuklarda, tekrarlayan
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inmelerden korunabilmek icin dizenli kan
transflizyonu onerilir (Derece B).

HbSS veya HbSBP talasemisi olan cocuklarda yaygin

olarak goriilen sessiz serebral infarktlar bilissel ve

kognitif fonksiyonlari olumsuz etkileyeceginden v
sedasyon olmadan en az 1 kez MRG taramasi

onerilir (Derece B).1%

Orak hicre hastaligl olan ¢ocuk ve ergenler
hem transkranyal Doppler ultrasonografi ©
hem de MR gériintiileme * kullanarak inme
riski icin degerlendirilmelidir.

Orak hiicre hastaligi olan pediatrik hastalarda
hidroksitire transflizyon insidansini  diislirme
birincil amaciyla kullanilmamalidir (Derece B).? v

2 Bkz. 02-5 ve UN22

Orak hicreli anemisi olan 9 aydan biiyik
pediatrik hastalarda hidroksilire vazo-okliziv
agri krizleri ve akut gogis sendromlarini
azaltmak igin dnerilmelidir.

Beta talasemili pediatrik hastalarda kanitlar

mevcut uygulama olan transfiizyon éncesi Hb

konsantrasyonunu 90-100 g/L arasinda tutma v
uygulamasinda bir degisikligi

desteklememektedir.?
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2 Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modil 3 —

Dahili Hastaliklar'? UN23

Kronik olarak transflizyon alan 20 kg’nin

Uzerindeki  pediatrik  hastalarda  (6rn.

hemoglobinopatiler  veya  kemik iligi

UN10 yetmezligi sendromlari) tek bir Gnite yaklagimi v

uygun olmayabilir. Bunun yerine transfiizyon
hacmi hesaplamasi (mL) vicut agirhgina ve
istenilen Hb artisina gore yapilmahdir.

Kronik olarak transflizyon alan hem kiz hem
erkek hastalarda EK; RhD, C/c, E/e ve K antijen v
uyumlu olacak sekilde segilmelidir.

ERITROSIT TRANSFUZYONU iHTiYACINI AZALTMA

PLASENTAL TRANSFUZYON

Reslsitasyon ihtiyaci olmayan prematiire
bebeklerde gdbek kordonu klemplenmesinin
en az 30 saniye ile 180 saniye arasinda
geciktirilmesi uygundur. Bu uygulamanin
6lim ve transflizyon sikhgini, IVK ve NEK
gelisimini azaltabilecegi bilinmekte; ancak
diger sonuglar (majér morbidite ve s
norogelisimsel sonuglar) Uzerindeki etkileri,
ozellikle ADDA preterm bebeklerde (6rn. <28

hafta) ve aktif resUsitasyon ihtiyaci
olanlardaki gegerliligi ile hangi yontemin (geg
kord klemplemeye karsin kordun sagilmasi)
onerilecegi bilinmemektedir.
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Normal donemde dogan bebeklerde gbbek

kordonu klemplenmesinin en az 1 dakika
geciktirilmesi, ilk 6 ayda demir eksikligi riskini
disirmektedir. Bu midahale, sarilik igin
fototerapiye  erisim  oldugunda  aktif ¥ ¥
reslisitasyon ihtiyaci olmayan bebekler icin
disundlebilir.

2Bkz. McDonald ve ark. (2013).*>

ERITROSIT TRANSFUZYONU iHTIYACINI AZALTMA

ORAL VEYA PARENTERAL DEMIR

Demir eksikligi anemisi olan veya riski taslyan
cerrahi hastalarda preoperatif demir tedavisi
onerilmektedir (Derece C).? y v

@ Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modul 2 —
Perioperatif 04.?

Onemli derecede kan kaybi beklenen
yenidogan ve pediatrik cerrahi hastalarda EK
transflizyonunu en aza indirme amaciyla
preoperatif anemi ve demir eksikligi®
tanimlanmali, degerlendirilmeli ve
yénetilmelidir.

v v v v Y
2 Demir eksikligi, normal Hb diizeyi ile birlikte

de olabilir.

® Optimal doz stratejisi hakkinda daha fazla
bilgi icin Bkz. Ek H (Pediatrik hemoglobin
degerlendirmesi ve optimizasyonu taslagi).
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UN 24’Un uygulanabilmesi icin hastalar

mimkin  olan en erken zamanda

degerlendirilmelidir ki; ameliyat, hastannHb , , , v
ve demir depolarinin optimizasyonu ile

koordine edilebilsin.

Preterm ve diisik dogum agirlikh bebekler
onerilen besin alimi icin gerekli olan demir
destegini  almalidir. Bununla  beraber,
transflizyon insidansini  azaltmak igin
onerilenden fazla rutin  besin  alimi
desteklenmemektedir.

Bebekler ve c¢ocuklar yeterli besin aliminin
veya Onerilen gunlik beslenmenin
saglanabilmesi icin gida ile yeterli demiri
almalidir. Eger yeterli beslenme veya ginlik
onerilen beslenme gida ile karsilanamiyorsa
demir destegi 6nerilmektedir. Agirlikli olarak v v 7 7 v
anne siti ile beslenen term bebeklerde ilk
dort aydan sonra 1 mg/kg/gun, preterm
bebeklerde de birinci aydan sonra 2-3
mg/kg/gun olacak sekilde demir desteginde
bulunmak gerekir.

Bebekler ve demir eksikligi agisindan risk
grubunda olan c¢ocuklar® bu durum igin
taranmalidir.?

2 Bkz. Domellof ve ark. (2014)*® ve Pottie ve v v v v Y v
ark. (2011)7

b Bkz. Bélim 4.5
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Demir eksikligi olan bebekler ve cocuklar
VIS8 demir destegi ve diyet modifikasyonlari ile v S 7 v
tedavi edilmelidir.
Kritik pediatrik hastalar onerilen besin aliminin
UN27 saglanmasi icin gerektigi kadar demir destegi v
almalidir.
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ERITROSIT TRANSFUZYONU iHTIYACINI AZALTMA

ERITROPOEZI UYARAN AJANLAR (EUA)

Distik dogum agirligi olan (<2500 g)
preterm bebeklerde EUA’larin rutin ,
kullanimi 6nerilmez (Derece C).

Kemoterapi alan pediatrik hastalarda
EUA’larin kullanimi 6nerilmez.

EUA’larin kullanimi transflizyon insidansini
disurebilir; fakat  g¢alismalar  eriskin
UN17 popilasyonda artmig mortalite ve v v
tromboembolik olaylar Gzerindeki etkilerini
belirlemek igin yeterince gli¢li degildir.?

2 Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modiil 3 —
Dahili Hastaliklar 02)@

Kronik bobrek hastaligi olan pediatrik hastalarda,
her  hastanin  riskleri ~ ve  faydalarinin
degerlendirilmesinden sonra EK transfiizyonundan
kaginmak amagh dislikten orta diizeye kadar Hb
hedeflerine ulasabilmek i¢in EUA tedavisi

o /b/
UN18 kullanilabilir.@, 0, € Y

a Bkz. Hasta Kan Yénetimi Rehberi: Modiil 3 —
Dabhili hastaliklar ©4.?

b KDIGO rehberi®® pediatrik hastalar igin 110-120
g/L Hb hedefi dnermektedir ve bazi hastalarin
daha yiksek Hb konsantrasyonlarinda yasam
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kalitesinde iyilesmeler olabilecegi igin EUA
tedavisinin mantikl oldugunu belirtmektedir.

C NICE rehberi® 2 yasinda ve daha biyik
cocuklarda 100-120 g/L, ve 2 vyasindan kiglk
cocuklarda 95-115 g/L Hb hedefi 6nermektedir (o
yas grubunda daha disiik normal aralig)

Kronik bobrek hastaligl olan yetiskin hastalarda
artan morbidite nedeniyle >130 g/L Hb hedefine
ulasmak  icin  yapilan EUA  tedavisi
onerilmemektedir; bu yizden bu limitin
pediatrik hastalara da uygulanmasi mantikli

goérinmektedir.@

a Bkz. Hasta Kan Yénetimi Rehberi. Modiil 3 - Dahili
hastaliklar.?

EUA kullanimi mutlak veya fonksiyonel demir
eksikligi bulunan kronik bobrek hastalarinda

EUA kullanimi daha az etkilidir.2

a Bkz. Hasta Kan Yénetimi Rehberi: Modil 3 —-Dahili
hastaliklar UN13.?

Yenidogan ve pediatrik hastalarda aneminin
onlenmesi veya tedavi edilmesi icin EUA’lar
endike oldugunda demir tedavisi ile kombine
edilmelidir.

Yenidogan ve pediatrik cerrahi hastalarda
EUA, yalnizca pediatrik hematologa danisarak
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recete edilmeli ve demir tedavisi ile kombine
edilmelidir.

Kritik hastalgl olan ¢ocuklarda EUA’lar rutin
olarak kullanilmamaldir.?

2 Bu nokta EUA’larin kritik hastaligl bulunan
yetiskin  hastalarda mortalite Uzerindeki
etkisizligine dayanmaktadir. Bkz. Hasta Kan
Yénetimi Rehberi: Modiil 4 — Yogun Bakim®

a 4
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ERITROSIT TRANSFUZYONU iHTiYACINI AZALTMA

EXCHANGE TRANSFUZYON iHTiYACINI AZALTMA

Fetls ve yenidoganin hemolitik hastaligl olan
yenidoganlarda IVIG kullanimi:

Rh veya ABO iliskili YD hemolitik hastaliginda
Yogun fototerapiye ragmen devam eden
hemoliz varliginda, IVIG fototerapiye ek
tedavi olarak verilebilir (Derece C).

Yiksek erken fetal hidrops veya olim riski
bulunan ve fetlis ve yenidogan hemolitik
hastaligindan  etkilenmis  fetlisi  bulunan
gebelerde haftalik IVIG programi
disinilmelidir.

Erken fetal hidrops veya o6lim riski yiksek
olan ve fetlis ve yenidogan hemolitik
hastaligindan etkilenmis fetlisi bulunan

v
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gebelerde haftalik IVIG programi
distndlmelidir.

ERITROSIT TRANSFUZYONU iHTiYACINI AZALTMA

KAN KAYBINI AZALTMA

Ameliyata  giren pediatrik  hastalarda
hipotermiyi ©6nlemeye yonelik ydntemler
kullanilmalidir (Derece B).? s 7

2 Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modul 2 —
Perioperatif 012.%

Kardiyopulmoner baypasla birlikte kalp
ameliyatina giren pediatrik hastalarda
antifibrinolitik kullanimi énerilmektedir.® ¢

2 Transflizyonda azalmaya yonelik kanitlar

bulunsa da tromboembolik komplikasyon

riskini  belirlemek icin  yeterli kanit v
bulunmamaktadir.

b Tiirkiye’de Traneksamik asit bu kapsamda
onaylanmistir.

¢ Daha fazla bilgi igin Bkz. Ek J (Traneksamik
asit doz rehberi).

Onemli derecede kan kaybi beklenen skolyoz
ameliyatina giren pediatrik hastalarda
antifibrinolitik kullanimi  degerlendirilebilir
(Derece C).*°

010
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2 Tlrkiye’de Traneksamik asit bu kapsamda
onaylanmistir.

Onemli derecede kan kaybi beklenen bir

kranyofasiyal ameliyata giren pediatrik

hastalarda antifibrinolitik kullanimi

degerlendirilebilir (Derece C).>b

2 Tirkiye’de Traneksamik asit bu kapsamda v
onaylanmistir.

b Daha fazla bilgi icin Bkz. Ek J (Traneksamik
asit doz rehberi)

Kardiyopulmoner baypasla birlikte kalp

ameliyatina  giren pediatrik  hastalarda

rEVIIa’nin rutin kullanimi dnerilmemektedir v
(Derece C).

Cerrahi hemostaz, antifibrinolitik kullanimi ve
uygun kan bileseni tedavisi gibi konvansiyonel
yontemlerin yetersiz kaldigi durumda hayati
tehlike yaratan kanamasi olan perioperatif
hastalarda rFVila kullanimi
degerlendirilebilir.2?

rFVIla nin kullanimi bu alanda ruhsath
degildir, kullanimi yalnizca 6zel durumlarda
degerlendirilmelidir.

bBkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modiil 2 —
Perioperatif 022 ve UN20.?
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Akut kanamasi olan kritik hasta pediatrik
travma hastalarinda  traneksamik  asit
yaralanmadan sonraki 3 saat igerisinde
uygulanmalidir.>®
2 Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberleri: Modiil 4 v Y

—Yogun Bakim®

b Daha fazla bilgi icin Bkz. Ek J (traneksamik
asit doz rehberi).

12 yasindan kiglk pediatrik travma

hastalarinda kanama kontrol altina alinana

kadar veya 8 saate kadar intravenoz sekilde

10 dakika icinde 15 mg/kg’lhik (maksimum

1000 mg) bir traneksamik asit dozunu takiben

2 mg/kg/saat (maksimum 125 mg/saat)

traneksamik asit verilmesi tavsiye v
edilmektedir.®®

@ Bkz. Ek K'de (kritik kanama protokoli)
verilen yerel adaptasyon amaci tasiyan taslak.

® Daha fazla bilgi icin Bkz. Ek J (Traneksamik
asit doz rehberi).

Pediatrik hastalarda akut normovolemik
hemodiliisyonun transfiizyonu azalttigi veya
klinik sonuglari iyilestirdigi gosterilmemistir.
Bununla beraber, akut normovolemik v,
hemodiliisyon kullanilacaksa; hasta segimini,
damar girisi, alinacak kanin hacmini, yerine
konulacak sivinin  se¢imini, kan stogu
yonetimini ve tekrar verilme zamanlamasini
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yonlendirecek lokal bir uygulama rehberi
hazirlanmalidir.

Kardiyopulmoner baypasla birlikte kalp
ameliyatina giren pediatrik hastalarda
ameliyatta kan kurtarma degerlendirilebilir.
Ameliyatta kan kurtarma kullanilacaksa hasta
secimi, ekipman kullanimi ve tekrar verilmesi
icin yonlendirecek yerel bir uygulama rehberi
hazirlanmalidir.  Kan kurtarma cihazlarini
yonetecek tiim personel, cihazlarin kullanimi
ile ilgili teknik bilgi ve uzmanlik icin uygun
egitimi almahdir.

Viskoelastik testler kardiyopulmoner baypas
ile birlikte kalp ameliyatina giren g¢ocuk
hastalarda ve masif kanama olan veya
beklenen durumlarda kullanimi distndlebilir.

Fetal ve neonatal

Aviviimlam

Aneminin onlenmesi

Kardiyak ve kardiyak

Anveahi

Diger cerrahi
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Topikal hemostatik ajanlarin  kullanimi
UGN32  dreticinin kullanim kilavuzuna ve giivenlik vy 7 7

bilgilerine uyum gostermelidir.

KOAGULOPATIiYi AZALTMA YONTEMLERI

TROMBOSITLER

Yenidogan ve pediatrik hastalarda
trombosit transflizyonu karari verirken,
potansiyel risk ve faydalar dikkate
alinmalidir; yalnizca laboratuvar sonuglari
degil, hastanin klinik durumu da goz
onlinde bulundurulmahdir. Karar
etkileyebilecek faktorler, aktif kanama,
trombosit fonksiyonunu etkileyen ilaglar
ve koagilasyon durumu, dogumsal ve
edinsel kanama bozukluklaridir.

Kemoterapi ve hematopoietik kdk hiicre

transplantasyonu uygulanan hastalarda,

profilaktik kullanim stratejisi igin tavsiye

edilen trombosit esik degeri risk

faktorlerinin yoklugunda <10 x 10%/L ve v
risk faktorlerinin varliginda <20 x

10%/U'dir.2

@ Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberleri:
Modiil 3 — Dahili hastaliklar 08.)
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Bernard-Souliér Sendromu ve Glanzman
trombastenisi gibi kalitsal trombosit
bozuklugu olan hastalarda hastanin
alloimlinizasyon riskini dustirmek icin
UGN23 Y 3 s v v | 7 | 7 v

trombosit transflizyonlarindan
kacinilmalidir. Trombosit transflizyonu
kaginilmazsa hasta HLA-uygun trombosit
konsantresi almalidir.

KOAGULOPATIiYi AZALTMA YONTEMLERI

TAZE DONMUS PLAZMA (TDP), KRiYOPRESPITAT VEYA FiIBRINOJEN KONSANTRESI

Kalp ameliyatina giren yenidogan ve pediatrik
hastalarda TDP bazli bir pompa prime
solisyonunun rutin kullanimi  6nerilmez,
¢linki  postoperatif kan kaybi veya

perioperatif transflizyon ihtiyaclarina bagli v
alblimin bazli soliisyonlar ile
karsilastirildiginda bir avantaj

saglamamaktadir (Derece C).

Yenidogan ve pediatrik hastalarda TDP,

kriyopesipitat veya fibrinojen konsantresi

transflizyonu karari verirken, potansiyel

riskler ve faydalar dikkate alinmalidir; yalnizca

laboratuvar sonuglari degil, hastanin klinik v v
durumu da goz 6niinde bulundurulmalidir.

Karari etkileyebilecek faktorler, aktif kanama
(K vitamin eksikligi, karaciger fonksiyon
bozuklugu, DIK), koagiilasyon durumunu
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Diger kronik anemi
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Diger cerrahi

etkileyen ilaglar ve dogumsal (spesifik faktor
eksikligi) veya edinsel kanama bozukluklaridir.

Spesifik hasta gruplarinda TDP kullanimi
hakkinda rehberlik igin:

e Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modil 1 —
Agir Kanama/Masif Transfiizyon®
e Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modil 2 -
Perioperatif®?
o Tirk Hematoloji Dernegi, Edinsel Kanama
Bozukluklari ve Kahtsal Trombofili Tani ve
UN30 T(fdavi Klavuzu (Y.vww.thdlc.)rg.tr.) ) v v v v v
e Tiurk Hematoloji Dernegi,Nadir Faktor
Eksiklikleri Tani ve Tedavi Klavuzu
(www.thd.org.tr)

e Tirk Neonatoloji Dernegi, Kan Urlnleri
Transflizyon Rehberi
e Kanin Uygun Klinik Kullanimi Rehberi
2020
Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modil 3 — Dabhili
Hastaliklar UN17?
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SECILMiS HASTALARA OZEL URUNLER
“TAZE” ISINLANMIS VEYA SITOMEGALOVIRUS (CMV) NEGATIF KAN BILESENLERI iCIN
ENDIKASYONLAR
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KRITIK KANAMA
KRITIK KANAMAYA HASTA BASI VEYA LABRATUVAR CEVABI
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ADDA: asiri diistik dogum agirlikh, CMV: sitomegalovirus, EK: eritrosit konsantresi, EUA: eritropoez uyarici
ajan, Hb: hemoglobin, HLA: human leucocyte antigen, INR: uluslararasi normalize oran, IV: intravendz,
IVlg: intravendz immunoglobulin, K: Kell, KDIGO: Kidney Disease-Improving Global Outcomes, KTRG:
Avustralya klinik/tiiketici referans grubu, MRG: manyetik rezonans goriintiileme, NICE: National Institute
for Health and Care Excellence, O: 6neri, rFVlla: rekombinan aktive faktdr VII, TDP: taze donmus plazma,
UGN: uzman goris noktasi, UN: uygulama noktasi
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Yas Grubuyla Baglantili Ozet
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ERITROSIT (EK) TRANSFUZYONU- ENDiIKASYONLARI HEMOGLOBIN ESiK DEGERLERi VE HACIM

EK TRANSFUZYONU

Kritik hastaligi olanlar dahil pediatrik hastalarda
kisitlayici  transflizyon  stratejisi  onerilmektedir
(Derece C).>P¢

@ Kisitlayici transflizyon stratejisi hakkinda rehberlik
. icin Bkz. UN6
01 v v v

b Cok dusiik dogum agirliklarinda ve preterm
yenidoganlarda daha yiksek Hb esikleri uygun olabilir.

¢ Preterm yenidoganlar hakkinda rehberlik icin Bkz.
UN2, UN3 ve Ek F (preterm ve term bebeklerde EK
transflizyonu)

Yenidogan ve pediatrik hastalarda EK transflizyonu
verme karari yalnizca Hb konsantrasyonu ile degil; ayni
zamanda hastanin klinik durumunun
degerlendirmesine gore verilir. Hastanin altta yatan
durumu, anemiyle iliskili belirti ve bulgulari ile 6nceki
UN1 transflizyonlara yaniti dikkate alinmalidir. Transflizyon Y, Y, Y, Y,
kararini etkileyecek altta yatan hastaliklar dogumsal
veya edinsel kalp hastaligi ve ciddi solunum
hastaliklaridir.

@ Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modul 3 — Dahili
Hastaliklar UN1®.

Hemodinamik olarak stabil pediatrik hastalarda
. S s v v
(yenidoganlar harig) diger hasta gruplarindan alinan
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kanitlar ve KTRG ve RHG uzlasisi asagidakileri
Onermektedir:

e Hb konsantrasyonu <70 g/L olan hastalarda EK
transfizyonu genellikle uygundur. Fakat iyi
kompanse hastalarda veya farkli spesifik tedaviler
mimkin  oldugunda  transfliizyon  gerekli
olmayabilir.

e Hb konsantrasyonu 70-90 g/L olan hastalarda EK
transflizyonu uygun olabilir. Transflizyon karari
hastanin klinik bulgularini ve anemi semptomlarini
rahatlatma ihtiyacina ve Onceki transflizyonlara
verilen cevabina gore verilmelidir.

e Hb konsantrasyonu >90 g/L olan hastalarda EK
transflizyonu genellikle gereksizdir ve uygun
olmayabilir.

Yenidogan ve pediatrik hastalar icin asagidakileri
iceren spesifik bir EK transflizyonu uygulama rehberi
kullaniimalidir:

= Yasa gore Hb referans araliklari
= Transflizyon hacmi ve uygulama hizi v v v v
= Transflizyon sirasinda ve sonrasinda hasta
monitdrizasyonu
= |stenmeyen olaylarin taninmasi ve raporlamasi
= Transfliizyon teknigi (6rn. inflzyon pompasi
kullanimi)

20 kg’den az pediatrik hastalarda istenilen Hb artisina
ve hastanin agirligina gore transfiizyon hacmini (mL) 7
hesaplayin.?
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gan

Preterm cok disiik
likh venido

dogum

Fetls
agir

2 Bkz. Ek F (preterm bebeklerde EK transfiizyonu) ve Ek
G (yenidoganlar, bebekler ve kicik cocuklar igin
transflizyon hacmi hesaplama)

20 kg'den agir pediatrik hastalarin  ¢ogunda,
transflizyon ihtiyaci icin yeniden degerlendirmenin
takip edecegi bir (inite EK transflizyonu uygundur. Bu
yeniden degerlendirme ayni zamanda Hb seviyesini
yeniden test etme kararina rehberlik edecektir.?

@ Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modul 2 -
Perioperatif UN2.?

Transflizyona ihtiyag duyan preterm bebeklerde
kisitlayict veya serbest EK transflizyonu stratejisini
destekleyecek veya aksi yonde bilgi verecek yeterli
kanit bulunmamaktadir.

Yenidogan Uniteleri, preterm bebeklerde EK
transflizyonu icin asagidakileri iceren bir uygulama
rehberi® kullanmalidir:

e Bebegin yasi
e Yasa gore Hb referans araliklari
Hb veya hematokrit v
Solunum desteginin seviyesi

e Devam eden veya beklenen eritrosit kaybi

e Beslenme durumu
@ Bkz. Ek F (preterm ve term bebeklerde EK
transfiizyonu)®
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Yenidogan hastalarda istenilen Hb artisina ve hastanin
agirhgina gore transfiizyon hacmini (mL) hesaplayin.®
UN4 b Bkz. Ek F (Preterm ve term bebeklerde EK v v
transfliizyonu) ve Ek G (yenidoganlar, bebekler ve
kiicik cocuklar icin transflizyon hacmi hesaplamasi).

Masif transflizyon gerektiren agir kanamali yenidogan

ve pediatrik hastalarda bir kritik kanama protokolii

uygulayin.? Bu modil icerisinde bir taslak protokol

b
UN12 bulunmaktadir. v Y, v Y,

2 “protokol” s6zclgl kullanimi kisitlayici degildir.

b Ek K’de (kritik kanama protokolii) verilen taslak lokal

adaptasyon amaci tasimaktadir.

INSAN KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESi
PROGRAM OTORITESI

357



Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Yo6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Soézlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

~
T c c
@ @© c )
B pLeTe © EO
T 38 % 5
¥ T B ©
o o Z Fn
>
€ - g N >
= ~
» s Ex 2 < =
B + e () [8)
) o W = >80 Q0 IS
Q « O o = [0] o
[ a T © [a] o

olmadigini anlamak igin, fetal orta serebral arter pik
sistolik hizi Doppler ultrason ile degerlendirilmelidir.

ERITROSIT(EK) TRANSFUZYONUR- ENDiIKASYONLARI HEMOGLOBIN ESiK DEGERLERi VE HACIM

KRONiIK ANEMIDE EK TRANSFUZYONU

Artmis inme riski degerlendirmesi yapilmis® orak hiicre
hastaligl olan ¢ocuk ve ergenlerde inme olusumunu
azaltmak icin® profilaktik EK transflizyon programi
kullanilmalidir (Derece A). v, Y,

2 Transkranyal Doppler ultrasonografi® © ve MR
goriintiileme 1Y jle degerlendirilmistir.
b Degerlendirme yéntemleri igin bkz. UN11

Primer inmeden korunmak igin*

e 2-16 yas arasi HbSS veya HbSB° talasemili

¢ocuklarda, primer inme olusumunu azaltmak

icin Transkraniyal Doppler Ultrasonografi

taramasi yillik olarak yapilmalidir (Derece A). 7 v
e Anormal TKD akim hizi olan 2-16 yas arasi

HbSS veya HbSPRP talasemili cocuklarda, primer

inme riskini azaltmak igin eger mimkin ise

HbS diizeyini %30 un altinda ve Hb degerini 90

g/L seviyesinde tutmak amaci ile en az bir yil
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diizenli transflizyon yapilmasi 6nerilir (Derece
A).

e Anormal TKD akim hizi olan 2-16 yas arasi
HbSS veya HbSB? talasemili cocuklarda, az bir
yildir diizenli EK transflizyon uygulamasi
sonrasinda MR ve MR anjiografi
gorintilenmesi ile risk saptanmaz ise EK
transflizyonu yerine tedaviye hidroksiire ile
devam edilir (Derece B).

Anormal TKD akim hizi olan 2-16 yas arasi HbSS veya
HbSB® talasemili cocuklarda, primer inme riskini
azaltmak icin dizenli EK transfizyonu vyapilmasi
mimkin degil ise hidroksitre kullanimi o6nerilir
(Derece B).

Tekrarlayan inmeden korunmak i¢cin®

e HbSS veya HbSB°talasemili cocuklarda gegirilmis

inme Oyklsu var ise tekrarlayan inme riskini
azaltmak i¢in; Hb degerinin 90g/L 'nin lizerinde ve
HbS dilzeyinin de %30’un altinda tutulmasi Y v
onerilir (Derece B).

Gegici iskemik atak, inme oOykiisi ve moyamoya

sendromu olan orak hiicre hastaligl olan ¢ocuklarda,

tekrarlayan inmelerden korunabilmek igin diizenli kan

transflizyonu onerilir (Derece B).

HbSS veya HbSBP talasemisi olan ¢ocuklarda yaygin

olarak gorilen sessiz serebral infarktlar bilissel ve

kognitif fonksiyonlari olumsuz etkileyeceginden v <
sedasyon olmadan en az 1 kez MRG taramasi onerilir

(Derece B).?

INSAN KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI
PROGRAM OTORITESI

359



Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Yo6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Soézlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

X
S c <
:gh ’§ % E‘B
© >bn
¥ 2 3 o
S © £ )
>
E-= ¢ N ¢
» s Ex 2 < 3
B + e () [8)
D L¥E @ % Q
w oo o O m o
Orak hicre hastaligi olan ¢cocuk ve ergenler hem
transkranyal Doppler ultrasonografi ® hem de MR v v
(12)

goriantileme kullanarak inme riski i¢in

degerlendirilmelidir.

Orak hicreli anemisi olan pediatrik hastalarda,
hidroksilire, transflizyon insidansini ve inme
insidansini azaltabilir.2 >4 v v

aBkz. ©2-5 ve UN22.

Orak hicreli anemisi olan 9 aydan buyilk pediatrik
hastalarda hidroksitire, vazo-okliziv agrili krizleri ve v v
akut goglis sendromlarini azaltmak icin 6nerilmelidir.

Beta talasemili pediatrik hastalarda kanitlar, mevcut

uygulama olan transfiizyon oncesi Hb
konsantrasyonunu 90-100 g/L arasinda tutma
uygulamasinda bir degisikligi desteklememektedir.? v v

@ Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modul 3 — Dahili
Hastaliklar® UN23

Kronik olarak transflizyon alan 20 kg’nin (izerindeki
pediatrik hastalarda (6rn. hemoglobinopatiler veya
kemik iligi yetmezligi sendromlari) tek bir Unite
yaklasimi  uygun  olmayabilir.  Bunun yerine
transflizyon hacmi hesaplamasi (mL) vicut agirligina
ve istenilen Hb artisina gore yapilmalidir.

INSAN KAYNAKLARININ
GELISTIRILMESI
PROGRAM OTORITESI

360



Bu proje Avrupa Birligi ve Tiirkiye Cumhuriyeti tarafindan finanse edilmektedir.

Turkiye’de Kan Transflizyon Yo6netim Sisteminin Gelitirilmesi igin Teknik Yardim Projesi
Sozlesme No: TREESP3.1.IBTMST/P-01-01

2 5 3
:g1 pLeTe % oo
° o o
- ¥ o
€ © 8 ©
O (<% c 3
>
1S = g N >
= ~
%) E :ES A_‘ — ﬁ >
B + e () [8)
= o W = >ad Q o
Q — O »ou = [} o
w a T ®© o o

Kronik olarak transflizyon alan hem kiz hem erkek
UGN9 hastalarda EK, RhD, C/c, E/e ve K antijen uyumlu v v
olacak sekilde segilmelidir.

ERITROSIT TRANSFUZYONU iHTiYACINI AZALTMA

PLASENTAL TRANSFUZYON

Resusitasyon ihtiyaci olmayan prematiire bebeklerde
gbbek kordonu klemplenmesinin en az 30 saniye ile
180 saniye arasinda geciktirilmesi uygundur. Bu
uygulamanin 6liim ve transfiizyon sikligini, iVK ve NEK

gelisimini azaltabilecegi bilinmekte; ancak diger

sonuglar (major morbidite ve nérogelisimsel sonuglar) v
Uzerindeki etkileri, 6zellikle ADDA preterm bebeklerde

(6rn. <28 hafta) ve aktif resisitasyon ihtiyaci

olanlardaki gecerliligi ile hangi yontemin (ge¢ kord

klemplemeye karsin kordun sagilmasi) Onerilecegi
bilinmemektedir.

Normal donemde dogan bebeklerde gdbek kordonu

klemplenmesinin en az 1 dakika geciktirilmesi, ilk 6

ayda demir eksikligi riskini dusirmektedir. Bu

midahale, sarilik igin fototerapiye erisim oldugunda v
aktif resusitasyon ihtiyaci olmayan bebekler igin

disundlebilir.

3Bkz. McDonald ve ark. (2013).1%

ERITROSIT TRANSFUZYONU iHTiYACINI AZALTMA
ORAL VEYA PARENTERAL DEMIR
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Demir eksikligi anemisi olan veya riski taslyan cerrahi
hastalarda preoperatif demir tedavisi 6nerilmektedir
(Derece C).?

@ Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modul 2 -
Perioperatif 04.?

Onemli derecede kan kaybi beklenen yenidogan ve
pediatrik cerrahi hastalarda EK transflizyonunu en aza
indirme amaciyla preoperatif anemi ve demir eksikligi?
tanimlanmali, degerlendirilmeli ve yénetilmelidir.?

2 Demir eksikligi, normal Hb dizeyi ile birlikte de
olabilir.

b Optimal doz stratejisi hakkinda daha fazla bilgi icin
Bkz. Ek H (Pediatrik hemoglobin degerlendirmesi ve
optimizasyonu taslagi).

UN 24’in uygulanabilmesi icin hastalar mimkiin olan
en erken zamanda degerlendirilmelidir ki; ameliyat,
hastanin Hb ve demir depolarinin optimizasyonu ile
koordine edilebilsin.

Preterm ve diisik dogum agirlikli bebekler énerilen
besin alimi igin gerekli olan demir destegini almalidir.
Bununla beraber, transflizyon insidansini azaltmak igin
Onerilenden fazla rutin besin alimi
desteklenmemektedir.

Bebekler ve cocuklar yeterli besin aliminin veya
onerilen glinlik beslenmenin saglanabilmesi igin gida
ile yeterli demiri almahdir. Eger yeterli beslenme veya
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Diger yenidogan

Fetls
Bebekz

glnlik onerilen beslenme gida ile karsilanamiyorsa
demir destegi onerilmektedir. Agirlikli olarak anne
sttd ile beslenen term bebeklerde ilk dort aydan sonra
1 mg/kg/giin, preterm bebeklerde de birinci aydan
sonra 2-3 mg/kg/glin olacak sekilde demir desteginde
bulunmak gerekir.

Bebekler ve demir eksikligi agisindan risk grubunda
olan ¢ocuklar® bu durum igin taranmalidir.®

U\ ° Bkz. Domellof ve ark. (2014)® ve Pottie ve ark. 7 v
(2011)7

® Bkz. B4lim 4.5

Demir eksikligi olan bebekler ve ¢ocuklar demir

SIE destegi ve diyet modifikasyonlari ile tedavi edilmelidir.

Kritik pediatrik hastalar dnerilen besin aliminin saglanmasi
icin gerektigi kadar demir destegi almalidir.

UN27
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ERITROSIT TRANSFUZYONU iHTiYACINI AZALTMA
ERITROPOEZi UYARAN AJANLAR (EUA)

Disiik dogum agirhgl olan (<2500 g) preterm
bebeklerde EUA’larin rutin kullanimi  énerilmez v v
(Derece C).

Kemoterapi alan pediatrik hastalarda EUA’larin
kullanimi 6nerilmez.
EUA’larin kullanimi transfiizyon insidansini
UN17 disurebilir; f'akat calismalar eri'skin pop.i‘jlasyonda‘ v v
artmis mortalite ve tromboembolik olaylar tizerindeki
etkilerini belirlemek igin yeterince giigli degildir.?
2 Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modil 3 — Dahili
Hastaliklar 02.1?

UN18 Kronik bobrek hastaligi olan pediatrik hastalarda, her v v
hastanin riskleri ve faydalarinin degerlendirilmesinden sonra
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EK transflizyonundan kaginmak amagli, dislkten orta
diizeye kadar Hb hedeflerine ulasabilmek igin EUA tedavisi

kullanilabilir. b, €

a Bkz. Hasta Kan Yénetimi Rehberi: Modiil 3 — Dahili
hastaliklar 4.2

b KDIGO rehberi® pediatrik hastalar icin 110-120 g/L Hb
hedefi 6nermektedir ve bazi hastalarin daha yiiksek Hb
konsantrasyonlarinda yasam  kalitesinde iyilesmeler
olabilecegi icin EUA tedavisinin mantikli oldugunu
belirtmektedir.

C NICE rehberi® 2 yasinda ve daha bilyiik ¢ocuklarda 100-
120 g/L, ve 2 yasindan kigiik cocuklarda 95-115 g/L Hb
hedefi 6nermektedir (o yas grubunda daha diisiik normal
araligi).

Kronik bobrek hastaligi olan yetiskin hastalarda artan
morbidite nedeniyle >130 g/L Hb hedefine ulagsmak igin
yapilan EUA tedavisi dnerilmemektedir; bu ylzden bu
limitin pediatrik hastalara da uygulanmasi mantikli

goérinmektedir.@

a Bkz. Hasta Kan Yénetimi Rehberi. Modil 3 - Dahili
hastaliklar.?

Mutlak veya fonksiyonel demir eksikligi bulunan kronik
bodbrek hastalarinda EUA kullanimi daha az etkilidir.@

a Bkz. Hasta Kan Yénetimi Rehberi: Modil 3 —Dahili
hastaliklar UN13.@
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Yenidogan ve pediatrik hastalarda aneminin
onlenmesi veya tedavi edilmesi icin EUA’lar endike
oldugunda demir tedavisi ile kombine edilmelidir.

Yenidogan ve pediatrik cerrahi hastalarda EUA,
yalnizca pediatrik hematologa danisarak recete
edilmeli ve demir tedavisi ile kombine edilmelidir.

Kritik hastaligi olan ¢ocuklarda EUA’lar rutin olarak
kullanilmamalidir.?

2 Bu nokta EUA’larin kritik hastaligl bulunan yetiskin
hastalarda mortalite  Gzerindeki  etkisizligine
dayanmaktadir. Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberi:
Modiil 4 — Yogun Bakim®

Fetls

Preterm cok disiik

dogum
agir

ERITROSIT TRANSFUZYONU iHTiYACINI AZALTMA

EXCHANGE TRANSFUZYON iHTiYACINI AZALTMA

Fetis ve yenidoganin hemolitik hastaligi olan
yenidoganlarda IVIG kullanimi:

Rh veya ABO iliskili YD hemolitik hastaliginda yogun
fototerapiye ragmen devam eden hemoliz varliginda
IVIG fototerapiye ek tedavi olarak verilebilir (Derece
Q).

Fetis ve yenidoganin hemolitik hastaligi olan
yenidoganlar, dogumdan hemen sonra
degerlendirilmelidir. Sarilik riski ylksek olanlar yogun
fototerapi almalidir.
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Yuksek erken fetal hidrops veya 6lim riski bulunan ve
fetlis ve yenidogan hemolitik hastaligindan etkilenmis
fetlsi bulunan gebelerde haftalik IVIG programi
disintlmelidir.

UGN6

ERITROSIT TRANSFUZYONU iHTIYACINI AZALTMA

KAN KAYBINI AZALTMA

Ameliyata giren pediatrik hastalarda hipotermiyi
onlemeye yonelik yontemler kullaniimalidir (Derece

JER B)- N I I
a Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberleri: Modiul 2 —
Perioperatif’'de 012.?

Kardiyopulmoner baypasla birlikte kalp ameliyatina
giren pediatrik hastalarda antifibrinolitik kullanimi
dnerilmektedir (Derece C).*"¢

2 Transflizyonda azalmaya yonelik kanitlar bulunsa da

o tromboembolik komplikasyon riskini belirlemek igin v v v
yeterli kanit bulunmamaktadir.
® Daha fazla bilgi icin Bkz. Ek J (Traneksamik asit doz
rehberi).
Onemli derecede kan kaybi beklenen skolyoz ameliyati
geciren pediatrik hastalarda antifibrinolitik kullanimi
013 degerlendirilebilir (Derece C).? Y,

2 Daha fazla bilgi igin Bkz. Ek J (Traneksamik asit doz
rehberi).
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Onemli derecede kan kaybi beklenen kranyofasiyal
ameliyata giren pediatrik hastalarda antifibrinolitik
kullanimi degerlendirilebilir (Derece C).? Y v

2Daha fazla bilgi icin Bkz. Ek J (Traneksamik asit doz
rehberi).

Kardiyopulmoner baypasla birlikte kalp ameliyatina
giren c¢ocuk hastalarda rFVIla’nin rutin kullanimi v v v
onerilmemektedir (Derece C).

Cerrahi hemostaz, antifibrinolitik kullanimi ve uygun
kan bileseni tedavisi gibi konvansiyonel yontemlerin
yetersiz kaldigi durumda hayati tehlike yaratan
kanamasi olan perioperatif hastalarda rFVlla kullanimi
degerlendirilebilir.*®

arFVIla nin kullanimi bu alanda ruhsatli degildir, v v v
kullanimi yalnizca ozel durumlarda

degerlendirilmelidir.

bBkz. Hasta Kan Yoénetimi Rehberi: Modil 2 -

Perioperatif 022 ve UN20.?

Akut kanamasi olan kritik hasta pediatrik travma

hastalarinda traneksamik asit yaralanmadan sonraki 3

saat icerisinde uygulanmalidir.®®

? Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberleri: Modiil 4 — Yogun 7 v

Bakim®

® Daha fazla bilgi icin Bkz. Ek J (traneksamik asit doz
rehberi).
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12 vyasindan kiiclik pediatrik travma hastalarinda
kanama kontrol altina alinana kadar veya 8 saate
kadar intravenoz sekilde 10 dakika icinde 15 mg/kg’lik
(maksimum 1000 mg) bir traneksamik asit dozunu
takiben 2 mg/kg/saat (maksimum 125 mg/saat)
traneksamik asit verilmesi tavsiye edilmektedir.®® v v

2 Bkz. Ek K’de (kritik kanama protokolii) verilen yerel
adaptasyon amaci tasiyan taslak.

b Daha fazla bilgi icin Bkz. Ek J (Traneksamik asit doz
rehberi).

Pediatrik hastalarda akut normovolemik

hemodiliisyonun transflizyonu azalttigi veya klinik

sonuglari iyilestirdigi  gosterilmemistir.  Bununla

beraber, akut normovolemik hemodillisyon

kullanilacaksa; hasta se¢imini, damar girisi, alinacak v v
kanin hacmini, yerine konulacak sivinin se¢imini, kan

stogu yonetimini ve tekrar verilme zamanlamasini

yonlendirecek  lokal  bir  uygulama  rehberi

hazirlanmalidir.

Kardiyopulmoner baypasla birlikte kalp ameliyatina
giren pediatrik hastalarda ameliyatta kan kurtarma
degerlendirilebilir. ~ Ameliyatta  kan  kurtarma
kullanilacaksa hasta segimi, ekipman kullanimi ve
tekrar verilmesi icin yonlendirecek yerel bir uygulama
rehberi hazirlanmalidir. Kan kurtarma cihazlarini
yonetecek tim personel, cihazlarin kullanimi ile ilgili
teknik bilgi ve uzmanlik igin uygun egitimi almahdir.
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Viskoelastik testlerin, kardiyopulmoner baypas ile
birlikte kalp ameliyatina giren ¢ocuk hastalarda ve
UN37 v v v

masif kanama olan veya beklenen durumlarda
kullanimi distindlebilir.
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Dolasim asiri yiklenme riski yiiksek olan pediatrik
hastalarda protrombin kompleks konsantreleri
UGN30 kanamayi tedavi etmek icin degerlendirilebilir (6rn. v v v
kardiyopulmoner bypassta kalp ameliyatina giren
hastalar).

Yenidogan ve pediatrik cerrahi hastalarinda topikal
UGN31 hemostatik ajanlar kanama kontroliine yardimci 7 v 7 v
olarak kullanilabilir.

Topikal hemostatik ajanlarin  kullanimi (reticinin
UGN32  kullanim kilavuzuna ve givenlik bilgilerine uyum 7 v 7 v
gostermelidir.

KOAGULAPOTIYi AZALTMA YONTEMLERI

TROMBOSITLER

Yenidogan ve pediatrik hastalarda trombosit
transflizyonu karari verirken, potansiyel risk ve
faydalar dikkate alinmalidir; yalnizca laboratuvar
sonuglari degil, hastanin klinik durumu da g6z 6nilinde
bulundurulmalidir. Karari etkileyebilecek faktorler,
aktif kanama, trombosit fonksiyonunu etkileyen ilaglar
ve koagtilasyon durumu, dogumsal ve edinsel kanama
bozukluklaridir.

Kemoterapi ve  hematopoietik  kok  hiicre
transplantasyonu uygulanan hastalarda, profilaktik v v
kullanim stratejisi icin tavsiye edilen trombosit esik
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degeri risk faktérlerinin yoklugunda <10 x 10°/L ve risk
faktérlerinin varhiginda <20 x 10°/L’dir. 2

@ Bkz. Hasta Kan Yonetimi Rehberleri: Modul 3 — Dahili
hastaliklar ©8.@
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gan

Preterm cok disiik
likli venido

Cocuk veya ergen

agir

KOAGULAPOTIYi AZALTMA YONTEMLERI
TAZE DONMUS PLAZMA (TDP), KRiYOPRESIPITAT VEYA FiBRINOJEN KONSANTRESI

Kalp ameliyatina giren yenidogan ve pediatrik
hastalarda TDP bazli bir pompa prime sollisyonunun
rutin kullanimi 6nerilmez, ¢linkii postoperatif kan
kaybi veya perioperatif transflizyon ihtiyaglarina bagli
alblimin bazl soltsyonlar ile karsilastirildiginda bir
avantaj saglamamaktadir (Derece C).
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Yenidogan ve pediatrik hastalarda TDP, kriyopesipitat
veya fibrinojen konsantresi transflizyonu karari
verirken, potansiyel riskler ve faydalar dikkate
alinmahdir; vyalnizca laboratuvar sonuglari degil,
hastanin  klinik durumu da gbéz O©nilinde
bulundurulmalidir.
v v v v

Karari etkileyebilecek faktorler, aktif kanama (K
vitamin eksikligi, karaciger fonksiyon bozuklugu, DiK),
koagiilasyon durumunu etkileyen ilaglar ve dogumsal
(spesifik faktor eksikligi) veya edinsel kanama
bozukluklaridir.

Spesifik hasta gruplarinda TDP kullanimi hakkinda
rehberlik icin:

e Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modil 1 — Agir
Kanama/Masif Transfiizyon!

e Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modil 2 -
Perioperatif®?

e Tirk Hematoloji Dernegi, Edinsel Kanama
Bozukluklari ve Kahtsal Trombofili Tani ve Tedavi Y, Y, Y, Y,
Klavuzu (www.thd.org.tr)

e Tirk Hematoloji Dernegi,Nadir Faktor Eksiklikleri
Tani ve Tedavi Klavuzu (www.thd.org.tr)

e Tirk Neonatoloji Dernegi, Kan Urlnleri
Transflizyon Rehberi

o Kanin Uygun Klinik Kullanimi Rehberi 2020

Hasta Kan Yonetimi Rehberi: Modil 3 — Dabhili
Hastaliklar UN17¢?

Ameliyata giren yenidogan ve pediatrik hastalarda
UGN1  TDP, yalnizca koagiilopatinin etkin bir faktér oldugu v v v v
durumlarda tedavi igin endikedir. Kullanimi klinik
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SECILMIiS HASTALARA OZEL URUNLER
“TAZE”, IRRADIYE EDILMI$ VEYA SITOMEGALOVIRUS (CMV) NEGATIF KAN BILESENLERI iCiN
ENDIKASYONLAR
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KRIiTiK KANAMA
KRiTiKk KANAMAYA HASTA BASI VE LABORATUVAR CEVABI

ADDA: asiri dusik dogum agirlikli, CMV: sitomegalovirus, EK: eritrosit konsantresi, EUA: eritropoez
uyarici ajan, Hb: hemoglobin, HLA: human leucocyte antigen, INR: uluslararasi normalize oran, IV:
intravendz, IVIg: intravendz immunoglobulin, K: Kell, KDIGO: Kidney Disease-Improving Global
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Outcomes, KTRG: Avustralya klinik/tuketici referans grubu, MRG: manyetik rezonans goruntiileme,
NICE: National Institute for Health and Care Excellence, O: éneri, rFVlla: rekombinant aktive faktor
VII, TDP: taze donmus plazma, UGN: uzman goris noktasi, UN: uygulama noktasi
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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.



