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GIRIS:

Dogum, bilinen hemostatik bir sorundur. Acil ve beklenmedik bir durum olan
postpartum kanamada (PPK) eritrosit transfliizyonu yaygin bir tedavi olarak uygulanmaktadir.
Antenatal anemi, artmis intrapartum ve postpartum kan kaybi riski ile iliskilendirilmistir.
Avustralya verileri, dogum sirasindaki aneminin (hemoglobin <11.0 g/l), PPK'li kadinlarda
transflizyon igin gugli degistirilebilir bir risk faktori oldugunu bildirmektedir. Avustralya Hasta
Kan Yonetimi (HKY) Yonergeleri Modil 5 (Dogum ve Annelik), kaybedilen eritrositlerin yeniden
Uretimi, kemik iliginin hizli bir yanit saglayabilmesi icin dogumdan 6nce demir depolarinin
optimize edilmesini 6nermektedir.

Anemi, gebelikte en yaygin tibbi durumdur. Diinya ¢apinda aneminin en yaygin nedeni
demir eksikligidir (ID) ve Avustralya verileri, hamile kadinlarin%67'sinde demir eksikligi
oldugunu gostermektedir. Anemi olmadan demir eksikligi (NAID) ve demir eksikliginin neden
oldugu anemi (iDA),anne icin yorgunluk, bozulmus yasam kalitesi, dogum sonrasi depresyonu
gibi sonuclar ile iliskili iken bebek icin de dusik dogum agirhigi gibi sonuclara neden
olabilmektedir. NAID ve IDA'yi tedavi etmek igin etkili demir tedavileri mevcuttur.

Dogum o6ncesi hemoglobin ve demir depolarini dogumdan 6nce optimize etmek igin
Annelik Hastasi Kan Yonetimi (HKY) Uygulamasina Dayali Kanita Dayali Klinik Uygulama
iyilestirme (CPI) gerceklestirilmistir. Burada, tiim gebe kadinlarin ilk antenatal ziyaretlerinde,
rutin hemoglobin ve serum ferritinin bakilmasi ve ferritin seviyesi <30 pg/l olanlara demir
tedavisi baslanmasi uygulanmuistir. ilk trimesterde demir kullanimin artmasiyla ilgili endiseler
bulunmaktadir. Bu ¢alismanin amaci, uygulanan algoritmanin dogumdaki demir depolari ve
hemoglobin Uzerindeki etkisini Olgcmektir. Boylece dogum sonrasi ve sirasinda kan
transfliizyonunun azaltilmasina etkisi incelenmistir.
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Cahsma yilda 4000'in Uzerinde dogum vyapan Uglncli dizey bolgesel bir dogum
hastanesinde Temmuz 2016 ile Mart 2017 arasinda gercgeklestirilmistir. Dogum, anestezi, ebelik,
hematoloji ve kan servisi olmak Uzere multidisipliner bir ekip tarafindan “annelik HKY CPI
kaynaklari”nin kullanilmasi yiratilmis, dogum/dogum o6ncesi klinigi(ebeler, doktorlar ve
hemsireler) uygulanmada gorevlendirilmistir.“Annelik HKY CPl kaynaklari” olan, “Annelik
Hemoglobin Degerlendirmesi ve Optimizasyonu Eylem Plani Algoritmalari ve oral demir
secimleri” egitimleri Temmuz-Ekim 2016 arasinda verilmis, egitim kaynaklari hastaneye
ozellestirilerek brosurler hazirlanmis ve rutin obstetrik bakima dahil edilmistir. NAID ve IDA'l
kadinlar, her trimesterde degerlendirilmis ve HKY Moduil 5 kilavuzlarina gore oral veya IV
demirle tedavi edilmistir. Calisma dénemi temel (Ocak 2016 - Ekim 2016), Pilot (Kasim 2016 -
Mart 2017) ve pilot sonrasi (Nisan 2017 - Haziran 2018) olmak (izere lic asamaya ayrilmistir.

Calismanin birincil sonucu, “annelik HKY CPI kaynaklari”’nin uygulanmasindan Once ve
sonra aylik hemoglobin ve ferritin seviyelerinin degerlendirilmesidir. ikincil sonuclar; 1) her
trimesterde NAID ve IDA prevalansinin, 2) dogumdaki anemi oraninin, 3) anemik kadinlardaki
PPK  insidansinin, 4) dogumda kullanilan eritrosit transflizyon oranlarinin, 5) IV demir
kullaniminin ve 6) bir anket yoluyla geri bildirim analizinin belirlenmesidir. Anemi, ikinci
trimester icin hemoglobin (Hb) <105 g/I, birinci ve Uglincl trimester, intrapartum ve postpartum
dénemler igin hemoglobin (Hb) <110 g/l olarak; demir eksikligi tim dénemler igin ferritin <30
ug/l olarak tanimlanmistir. Hastane veri tabanindan hemoglobin ve ferritin degerleri, PPK
oranlari, transflizyon oranlari gibi veriler alinmistir.

Anemi tanisi almis olan kadinlar, teshis farkindaligini ve annelik bilgilendirme
broslriinin - kullanimini  degerlendirmek icin telefonla aranarak denetlenmistir. Ankette,
“annelik HKY CPI kaynaklar1” hakkinda, hedef kullanici gorislerini ortaya ¢ikarmak icin kisa, acgik
uclu sorular kullaniimistir. Anket sonuglarina geri bildirimde bulunmak icin tanimlayici
istatistikler kullanilmistir. Hem aylk ortalama hemoglobin hem de aylik medyan ferritin
sonuclarini modellemek i¢cin genellestirilmis dogrusal regresyon kullanilmistir. Poisson
regresyonu, anemik vakalarin aylik sayilarini modellemek icin kullanilmistir. Dogum sirasinda
kadinlarda eritrosit transfizyonu ile iliskili faktorleri belirlemek icin lojistik bir regresyon
gerceklestirilmistir.

BULGULAR:

Laboratuar Parametreleri: Gebelik sirasinda en az bir hemoglobin degeri dlcllen 11.269
dogum olmustur. Calisma boyunca takip edilen gebe sayilari sekil.1’de izlenmektedir. Ug calisma
evresinde ve gebeligin her (g trimesterinde NAID prevalansi, IDA'll kadinlar, normal ferritinli
anemik kadinlar ve anemik olmayan kadinlar sekil.2’de gosterilmistir.
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Hamilelik ilerledikge IDA' kadinlarin sayisi artmakta ve hamilelik siiresince demir
tiketimi sabit kalmaktadir. Pilot sonrasi donemde tiim trimesterlerde IDA oraninda azalma ve
baslangictan dogumdaki anemide azalma olmustur. Anemik atak, 1.trimesterle
karsilastirildiginda dogum sonrasi donemde en fazla sayida gorilmistir (Sekil 3). Hastanede
uygulanan “annelik HKY CPI kaynaklari”’nin hemen etkisiyle dogum oOncesi hemoglobin
degerlerinde degisik olmus, ancak diger trimesterlerde énemli bir degisiklik olmamistir. Bu
seviye degisikligi, anemik hastalarin aylik oraninda % 18 oraninda bir risk azalmasina karsilik
gelmistir. Medyan ferritin degerleri 2. ve 3. trimesterlerde 1.trimestere kiyasla daha dislk
bulunmustur.

Paydas geri bildirimi ve hasta bilgileri: Dogum ekibinden 21 kisiyle ve hamilelik sirasinda
NAID'li 30 kadinla telefonla goriistilmistiir. Dogum personelinin %85’i algoritmalarin ve oral
demir secimleri el broslrlerinin uygulamaya yerlestirilmesini tavsiye etmistir. Demir regeteli
oral demir segimleri el brosurlerini alan kadinlarin % 80'inden fazlasi, neden demir almalari
gerektigini anladiklari igin bu uygulamayi yararli bulmuslar ve %72'si oral demir kullanmaya
baglamislardir.

IV demir tedavisi, PPH ve transfiizyonlar: CPI calismasinin i¢ asamasinda IV demir alan
toplam 643 kadin vardi (baslangicta 168, pilot sirasinda 65 ve pilot sonrasi donemlerde 410). IV
demirin cogu antenatal donemde (% 74, n= 477), bazilari dogum sonrasi donemde (% 24, n=
153) ve nadiren intrapartum donemde (% 2, n= 13) verilmistir. Antenatal donemde (herhangi
bir trimesterde) anemik olan 1.484 kadindan, ¢alismanin ¢ fazinda, % 15,8’
(82/519)baslangicta, % 16,1’i(39/242) pilot donemde, % 27,5’i (199/723) pilot donem
sonrasinda IV demir almistir (P <0 001). Genel olarak, 21 kadin her ay IV demir almistir;
baslangic doneminde 17 kadin iken pilot sonrasi donemde 27 kadina ¢ikmis ve 6nemli bir artis
olmustur (P <0 0001).

PPK ve transflizyon verileri olan 11.077 dogum gerceklesmistir. Tablo 1, baslangi¢
doneminden pilot sonrasi -doéneme dogumda anemi oranlarindaki 6nemli disisu
gostermektedir. Ayrica, anemik kohortta baslangic asamasindan pilot sonrasi asamaya kadar
eritrosit transflizyonunda onemli bir azalma olmustur ve bu durum bir PPK gecirmis ve
transfizyon yapilmis anemik kadinlari icermektedir. PPK olmayan kadinlardaki transfiizyon
orani ise (¢ donemde de anlamli bir azalma olmamistir. Eritrosit transflizyonu ile iliskili
faktorler; dogum sirasindaki anemi (P<0,001) ve PPK insidansidir (P<0,001).

TARTISMA:

Calisma, hamileligin erken donemlerinde demir eksikligini belirlemek icin rutin ilk
trimester ferritin taramasinin baslatiimasini iceren “annelik HKY CPI kaynaklarini” uygulayan
Avustralya pratigindeki ikinci CPI ¢calismasidir. Calisma siresi boyunca, ferritin bakilmasiyla NAID
olan 416 gebe kadin ve IDA'ya sahip veya normal ferritin diizeyi olan anemik 272 hamile kadin



AN MERK e,
A - S2p

& =
Y 2P
Ja_bﬁ;‘@

2
Vs UzyoN 0“-"‘&

tanimlanmistir. Rutin dogum Oncesi bakim uygulamasi ilk trimesterde yalnizca hemoglobin
Olgimine dayanmaya devam ederse, NAID'li kadinlar demir tedavisi ile tedavi edilme firsatini
kacirmis olacaklardir. Son ¢alismalar da, ilk trimester ferritin taramasinin dogumdaki anemiyi
Ongordiginu, tedavi edilmeyen NAID'li kadinlarin dogumda veya bir PPK sirasinda anemi riski
altinda olacagini, eritrosit alloimmiinizasyonu gibi iliskili komplikasyon riskleriyle eritrosit
transflizyonu olasiliginin artacagini gostermistir.

Dogum sonrasi donemde ilk trimestere gore daha fazla anemik atak gortlmastir. IDA'l
kadinlarin sayisi, hamilelik ilerledik¢e artmaktadir, bu uygulamayla tim trimesterlerde IDA
oraninda bir disus ve baslangictan pilot sonrasi doneme dogumdaki anemi azalmistir. “Annelik
HKY CPI kaynaklar” uygulamalarinin hastanede uygulanmasi, aylik ortalama dogum oncesi
hemoglobinde 0,9 g/I'’ lik klinik olarak anlamli bir artisa neden olmus ve dogumdaki
hemoglobinin optimizasyonunu kolaylastirmistir. Aylik NAID oranlarinda bir etkisi olmasa da,
aylik anemi riskinde % 18'lik bir duslisle sebep olmustur. Bunun nedeni kaybedilen demirin oral
demirle hemen yerine konulmasi olabilir. Dogum 06ncesi anemide yaptigl degisiklik ile bu
uygulama, PPK olan kadinlarda transflizyonu onlemede glicli bir degistirilebilir risk faktori
oldugunu gostermistir.

Dogum hizmetlerine 6zel uyarlanmis HKY CPI kaynaklarinin mevcudiyeti, hastanede
uygulamayi standartlastirmistir. Dogum personeli, hamileliginin erken dénemlerinde demir
eksikligi olan kadinlari tespit etmek icin gerekli donanima sahiptir. Bu nedenle uygun oral demir
tedavisine baslamak, oral demir tedavisinin basarisiz oldugu veya ¢ok hizli bir sekilde demir
depolarinin restorasyonunun gerekli oldugu durumlarda IV demiri ayirmak icin yeterli zamana
izin vermektedir. Artik daha fazla klinisyen hemoglobinin tek basina NAID taramasi icin uygun
olmadigini kabul etmektedir ancak ana obstetrik kilavuzlar heniiz glncellenmemistir. Bu
calisma, annelikte IV demir verilen kadinlarin sayisinda da 6nemli bir artisa neden olmustur. IV
demir, IDA tedavisinde etkili olmustur ancak maliyetlidir ve riskler tasimaktadir.

Ozetle, “Annelik HKY CPI' kaynaklar’”nin uygulanmasi, dogum oncesi hemoglobinin
optimize edilmesinde istatistiksel olarak anlamli bir etkiye sahip olmasa da dogum 6ncesi anemi
riskini azaltmistir. Dogumda anemi oranlarinda énemli bir diistis ve anemik kadinlarda eritrosit
transfliizyonunda azalmaya neden olmustur. Eritrosit transfiizyonu ile iliskili faktorler; dogum
sirasindaki anemive PPK insidansi olarak gosterilmistir.
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Tablo 1. Calisma dénemlerindeki anemi, postpartum kanama ve eritrosit transfiizyon oranlari

Toplam dogum

Dogumda anemi

Toplam eritrosit transfiizyonu

Eritrosit transflizyonu
(Anemik olmayan Cohort)
Eritrosit transflizyonu
(Anemik Cohort)

Toplam PPK
Toplam PPK
(Anemik olmayan Cohort)

Toplam PPH
(Anemik Cohort)

Eritrosit transfiizyonu yapilan PPK

(Anemik olmayan Cohort)

Eritrosit transfiizyonu yapilan PPK

(Anemik Cohort)
*PPK: Post-partum kanama

Baslangig

3742
352/2965
(%11.9)
94/3659
(%2.5)
60/2589
(%2.3)
32/347
(%9.2)
621/3659
(%17.0)

502/2589
(%19.4)

83/352
(%23.6)

50/502
(%10)

26/83
(%31.3)

Pilot
Donem

1889
177/1531
(%11.6)
41/1868
(%2.1)
24/1347
(%1.7)
17/173
(%9.8)
263/1868
(%14.1)

216/1347
(%16.0)

31/177
(%17.5)

19/216
(%8.8)

11/31
(%35.5)

Pilot Donem

Sonrasi

5640
365/4574
(%8.0)
119/5550
(%2.1)
92/3510
(%2.6)
25/358
(%7.0)
757/5550
(%13.6)

653/4150
(%15.7)

74/365
(%20.3)

79/653
(%12.1)

21/74
(%28.4)

P degeri

0.001

0.39

0.53

0.001

0.001

0.001

0.76



n =30 ne2l
Iron deficient women who Staff who returned the
participated in the teleph feedback form
survey
Baseline period Pilot period Pose-pilot period
n - 3742 n~ 1889 n - 5640
Number of deliveries Number of deliveries Number of deliveries
Jan 2016 to Oct 2016 Nov 2016 to Mar 2017 April 2017 1o June 2018
n=11271
Total number of deliveries
Jan 2016 to Jun 2018

n=2
excluded without at

least one Hb ne 11269
measured dring Number of deliveries with at
pregoancy least one Hb measured
during pregnancy
for interrupted time series
analysls n=1551
Total number of women
with both ferritin and Hb
n=192 in the first rimester
excluded without
PPH and transfusion N 11077
dawa Number of deliveries with
PPH and transfusion data
for PPH and transfusion
data analysis

Fig 1 Recults - namber of defiveries between Rnuary 2018 10 June 202
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First Trimester Second Trimester Third Trimester Delivery
NAID | IDA ANF | NA NAID | IDA ANF | NA NAID | IDA ANF | NA Anaemic
Baseline | 149/476 | 27/476 | 10/476 | 200/476 | 411/663 | 120/663 | 27/663 | 105/663 | 169/422 | 143/422 | 27/422 | 831422 | 35212965
(31.3%) | (5.7%) | (21%) | (60.9%) | (62.0%) | (18.1%) | (4.1%) | (158%) | (40.0%) | (33.9%) | (6.4%) | (19.7%) | (11.9%)

Pilot 63/235 | 8235 7/235 1571235 | 231/361 | 53/361 11/361 | 66/361 139/306 | 73/306 18/306 | 76/306 17711531
(26.8%) | (34%) [ (3.0%) | (66.8%) | (64.0%) | (14.7%) [ (3.0%) | (18.3%) [ (45.4%) | (23.9%) | (59%) | (24.8%) | (11.6%)

Post- 204/840 | 204/840 | 16/840 | 588/840 | 504/776 | 73/776 30/776 | 169/776 | 341/650 | 121/650 | 28/650 | 159/650 | 365/4574

Pilot (24.3%) | (3.8%) (1.9%) | (70.0%) | (64.9%) | (9.4%) (3.9%) | (21.8%) | (52.5%) | (18.6%) | (4.5%) | (24.5%) | (8.0%)

NAID (non-anaemic iron deficiency), IDA (iron deficiency anaemia), ANF (anaemia with normal ferritin),
NA (non-anaemic/normal)

Fig. 2 Prevalence of NAID, IDA, and anaemia with normal ferritin (ANF) in pregnancy. [Correction added on 5 August 2020, after first online publica-
tion: The figure 2 has been corrected] [Colour figure can be viewed at wileyonlinelibrary.com]



