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SIRIS:

enidogan déneminde, 6zellikle ileri pretem bebeklerde anemi ve trombositopeni daha sik
drilmektedir.

enidogan yogun bakimdaki ilerlemeler ve yenidogan bebeklerin 6zellikle pretermlerin
ayatta kalma siirelerinin artmasi ile son yillarda yenidogan yogun bakim tnitelerinde
"YBU) transfiizyon oranlari giderek artmaktadar.

ok diisik dogum agirlikli bebekler ve/veya preterm yenidoganlarin % 90’nindan
zlasinin anemi nedeni ile en az bir kere eritrosit transfiizyon ihtiyaci oldugu bildirilmis.

DYBU sine kabul edilen bebeklerin % 20-35 inde, preterm bebeklerde ise daha sik
ombositopeni gorildigi bildirilmis.



= Anemi ve trombositopeni bilindigi iizere transfiizyon ile tedavi edilir.

= Ancak giincel transfiizyon uygulamalarinda gelismis lilkelerde kan iiriinleri genel
olarak guvenli kabul edildiginden, guvenlik sorunlarindan ¢ok etkinlik ve uygun
transfiizyon sinir1 daha ¢ok tartisilmaktadar.

= Transfiizyon siniri bilimsel kanittan ¢cok uzman goérusine dayaniyor ve bu konuda
yeterli fikir birligi olmamasi nedeniyle transfiizyon rehberleri ¢ok fazla
degiskenlik gostermektedir.

= Bu derleme yenidoganda anemi ve trombositopeninin sebepleri, risk faktorleri ve
tedavisi lizerine kisa bir bakis saglamay1 amac¢lamakta olup, yakin zamanda
transfiizyon uygulamalarindaki gelismeler ve beklenen yeni gelismelerin ana
hatlar1 iizerine odaklanmaktadar.



ANEMI

SEBEPLER VE RISK FAKTORLERI

Dogum sonraki ilk haftalarda biitiin yenidogan bebeklerde hemoglobinde fizyolojik bir
disuklik gorilmektedir.

Term infantlarda hemoglobin seviyeleri dogumdan sonra fizyolojik olarak 14.6-22.5
g/dL den 8-10 hafta sonra 10.0-12.0 g/dL ye kadar diiser, yasamin ilk 2 yili igcinde
yetiskin hemoglobin degerlerine ulasir.

Fizyolojik anemi; term bebeklere oranla preterm ve ¢ok diisiik dogum agirhikh
bebeklerde daha belirgindir.

Fizyolojik anemi; oksijene yliksek afinitesi olan fetal hemoglobinin (fetal dolasim
nispeten daha hipoksik oldugu i¢in) eriskin hemoglobine gecis asamasinda gorulir; bu
sirada plazma EPO diizeyinde de gecici olarak diusme egiliminde olur.



= Hastanede yatan yenidogan bebeklerde; anemin temel sebebi fizyolojik hemoglobin
disusi degildir.

= Obstetrik komplikasyonlar,

= Sepsis,

= Yetersiz beslenme,

= Kardiyak ve solunumsal problemler

= Ozellikle sik yapilan laboratuvar testlerine bagh iatrojenik kan kaybi

: gibi sebepler daha 6ncelikli disinilmelidir.

» Yasamin ilk 6 haftasinda YDYBU’de yapilan laboratuvar testlerine bagh iatrojenik kan kayba
miktar1 degiskendir, ancak bebegin toplam kan hacminin% 15-30’ una kadar c¢ikabilir.

= Yenidogan donemindeki anemi, ABO ve RH gibi kan grup sistemlerine karsi maternal
eritrosit antikorlarinin neden oldugu HDFN (hidrops fetalis) gibi durumlar ile de olabilir.



: ERITROSIT TRANSFUZYONLAR:

TEDAV]

=Si1nirlay

= Eritrosit transfiizyonlari i¢cin optimal hemoglobin sinirlar1 konusunda uluslararasi bir
fikir birligi yoktur.

= Anemide apne, bradikardi ve artan oksijen ihtiyaci gibi semptomlar genellikle
oksijen tiketimi ve iletiminde bozukluk durumunda kendini gosterir.

= Bu bulgular nonspesifik olup, sepsis ve solunum problemleri gibi es zamanlh
problemler aneminin semptomatik seyrini gizleyebilir.

= Bu semptomlarin ortaya ¢iktig1 hemoglobin diizeyi bu nedenle iyi belirlenememistir
ve bu yizden benzer ve degisken gebelik haftasina sahip yenidoganlar arasinda
degismesi muhtemeldir.



[ransfiizyon i¢in hemoglobin sinirindaki biiyik farkliliklar: vurgulayan
1luslararasi kilavuzlarin bir ozeti

Table 1

Overview of international guidelines for red blood cell transfusions
British Committee for

Standards in Australian National Canadian Blood Services Dutch Guidelines Quality
. Haematology 2016 Blood Autharity 2016° 2017” Council (Concept) 2018™
Postnatal  Respiratory  Norespiratory  Respiratory Norespiratory  Respiratory  Norespiratory  Respiratory  No respiratory
| week support” support support support support support support support
Week 1 10-12gdl <10g/dl 11-13 g/dL 10-12 g/dL <15gdl <10gidl <I1.5gd.  <l0gdl
Week 2 95-10gMdl.  <15gdl 10-125gdl  85-11g/dl <10 g/dL <8.5 g/dL <10 g/dL <8.5 g/dL
Week >3 85-10gdl  </5gd 8.511gdl  7-10g/dl <8.5 g/dL <15 gldL <85 gldL <15 g/dL

For example, supplemental oxygen, high-flow nasal cannula, CPAP (continuous positive airway pressure), positive-pressure ventilation.



= Transfiizyon karari, hekimin klinik kararina ve ulusal veya yerel kilavuzlara dayanaral
verilir.

= Bugiine kadar sadece birka¢ randomize kontrolli ¢alismada, ¢ok diisiik dogum agirhikl
yenidoganlarda (<1000 g) giivenlik ve etkinlik a¢isindan farkl transfiizyon hemoglobir
esiklerini karsilastirilmis.

= Son Cochrane incelemesinde; hem kisa hem de uzun vadeli sonuc¢larda, liberal ve
kisitlayici transfiizyon gruplar: arasinda anlamli bir fark bulunamasa da, klinik olarak
stabil hastalarda transfiizyona karsi kisitlayici bir tutumu desteklemektedir, ancak
sonucun dikkatli bir sekilde takip edilmesi gerekir.

= Bu calismalarin karsilastirilmasi ve sonu¢larinin yorumlanmasi karmasiktir, cinku bu
calismalarda “liberal” ve “kisitlayic1” eritrosit transfiizyonu i¢in ayni tanimlar
kullanmadiklar: icin farkli hemoglobin sinirlari ile sonug¢landa.



= Bu alanda devam etmekte olan iki calisma yakin gelecekte eritrosit transfiizyonlari i¢in
liberal ve kisitlayici sinirlarinin giivenligi ve etkinligi konusunda daha fazla 151k tutabilir.

Prematiire transfuzyonlari (TOP calismasi):
= 1824 dusik dogum agirlikli bebek ile
= 22-26 GH da dogup yasayan ancak norolojik gelisimi yetersiz olan
= 22-26 GH da dogup yasayan ancak sonra olen
bebekleri igeriyor.

Calismanin 2019 sonunda tamamlanmasi bekleniyor. (Uzun vadeli degerlendirme dahil)

ETTNO calismasi (¢ok disik dogum agirlikli bebeklerin transfiizyon sinirlarinin nérokogr
sonug¢lara etkisi),

= 920 ¢ok dusiik dogum agirlikli bebekten olusacak.

= Bu ¢alismanin primer sonug dl¢iiti 6lim veya 24 aylikken belirlenen énemli nérogelisimse
bozulmadir.

Calisma kisa silire 6nce tamamlandigindan, 2019 yilinda sonug¢larin bildirilmesi
beklenmektedir.

ETTNO:Effects of transfusion thresholds on neurocognitive outcome of extremely low —birth-weigh infants)



TRANSFUZYON BELIRTEGLERI

= Transflizyon simirlar1 konusunda goriis birligine varabilmek i¢in anemi ve transfiizyon
ihtiyacini tamimlayabilecek daha 1yi belirteclerin olmasi gerekiyor.

Halen transfizyon kararlari; hastanin kardiyak bulgulari,
solunum bulgulari,
laboratuvar bulgulari ve
ventilasyon gibi klinik durumuna dayaniyor.

= Transfiizyon éncesi hemoglobin gPretransfiizyon Hb) degerleri ile doku perfiizyon ve
oksijenizasyonu arasindaki iligki tartismalidir, ancak doku perfiizyon ve oksijenizasyon
belirtecleri daha ¢ok dikkat ¢cekmistir.

Ornegin, serum laktat, anaerobik metabolizmanin bir son iiriiniidiir.
transfliizyondan sonra énemli dél¢iide azalir.
sepsis ve asfiksi gibi durumlarda da laktat yikselir
bu nedenle klinik kullanim i¢in fazla spesifik olmayabilir. (



= Yenidogan anemisi i¢in potansiyel belirteg¢ olabilecek cesitli laboratuvar ve yatak basi dlgtiimle
arastirilmaktadar.

Yakin kizilotesi spektroskopisi (NIRS)

Bolgesel doku oksijen satliirasyonunu 6lgen (oksihemoglobin ile deoksihemoglobinin 15tk emilimindeki fark: kullanarak) TLOTL
invazif bir yontem

= NIRS yenidoganlarda daha gok serebral él¢imleriyle umut verici. Ancak bagirsak ve splankni
oksijenasyonunu gostermede de ¢ok ilgi gérdii ve transfiizyon i¢in optimal bir sinir belirleyici
olabilecegi umut ediliyor.

= Umut verici 6zellikleri olmasina ragmen, farkli gestasyonel yas grubundaki yenidoganlarda
dogrulanmasi gerekmektedir.

= TOP caliyjmasina ikincil bir ¢alisma olarak, serebral oksijenizasyon ve fraksiyonel doku
oksijen ekstraksiyonu arasindaki farkliliklar NIRS ydntemi ile , eritrosit transfiizyonu sirasinda
yuksek ve disuk hemoglobin sinir degerlerine sahip gruplarda belirlenecek.

= Bu da transfiuzyon uygulamalarinda NIRS’ in roliini degerlendirmeye yarayacak.



URUN TIPI

= 1200 gramin altindaki yenidogan bebekler icin siklikla kan tiriinleri l1okositten
arindirilmis ve 1isinlanmas tiriinler kullanilmakta ,hacim olarak 10-20 cc/kg
kullanilmaktadir.

= Transflizyon sirasinda eritrosit iiriinlerinin yasi konusunda bazi endiseler ortaya ¢ikti,
ancak daha eski depolanmis eritrositlerin yenidoganlara zararlh olabilecegi ile ilgili bir
calismada daha taze eritrosit lirtinlerinin tistinligi gosterilemedi.

Bu ¢alismada 377 preterm yenidogan ;
< 7 gun saklanan eritrosit uriinleri
standart eritrosit irinleriyle (depolama siiresi 2-42 giin)
randomize olarak karsilastirildi.

Oliim ve intraventrikiiler kanama (IVH), nekrotizan enterokolit (NEC) ve prematuritenin
retinopatisi (ROP) gibi neonatal morbiditeleri ag¢isindan bir fark goériilmedi.



KOMPLIKASYONLAR

I'im kan bileseni transfiizyonlarinin, uygulamadaki klinik hatalar ve yanlis kan bileseni
transfiizyonu gibi benzer riskleri vardar.

Genel olarak, transflizyonlar gtivenli kabul edilir.

Insan kan iiriinlerinin kapsamli tarama ve isleme protokollerine sahip gelismis iilkelerde
bulasicl ajanlarin bulasma olasiligl nadirdir, ancak yenidogan popilasyonunda ve 6zellikle
(¢ok) erken dogmus yenidoganlarda bazi komplikasyonlar gézden kacgabilir.

Iransfliizyon alan eriskinlerde bildirilen c¢esitli risklerin neonatal popiilasyona karsiligl acgik
degildir.
rnegin, transfiizyonla iliskili akciger hasar1 (TRALI) ve transfliizyonla iliskili dolasimin asiri

yuklenmesi (TACO) gibi durumlar, prematiire bagh solunum yetmezligi olan hasta
yenidoganlarda ayirt etmek zor olabilir.



Diger yandan yenidogana 6zgti olan;
Intraventrikiiler hemoraji,
NEK (TANEC,transfiizyon iligkili nekrotizan enterokolit),
ROP

Demir yiklenmesi gibi bulgularin eritrosit transfiizyonlari ile iligkili oldugu bazi
calismalarda ileri stirilmustir.

Ancak bunun patofizyolojik aciklamasi bilinmemekte, aradaki iliski ile ilgili kanitlar
yetersiz ve sipheli olup, muhtemelen ¢ok faktdrli oldugu diisuntilmektedir.

Son olarak, ¢oklu transfiizyonlar, teorik olarak endojen eritropoezin baskilanmasina ve
aneminin dogal iyilesmesinde gecikmeye neden olabilir.



TEDAVI: ALTERNATIFLER

|. ERITROPOIETIN UYGULAMAS:

2. IYATROJENIK FLEBOTOMININ AZALT1LMES:
3. GECIKMELI GOBEK KORDONU KLEPLEME



ERITROPOIETIN UYGULAMASI

= Dogumdan sonra hemoglobinin fizyolojik diisiisiine eritropoezi uyaran bir hormon olan
endojen EPO'nun gecicl eksikligi eslik eder.

= Uzun etkili bir EPO olan sentetik EPO veya darbepoetin uygulamasi, neonatal anemiyi
teorik olarak azaltabilir.

= EPO'nun aneminin énlenmesi ve ve preterm ve/veya dﬁ%ﬁk dogum agirlikli yenidoganlarda
eritrosit transfiizyonlarimi azaltmadaki roliiniin yani sira bir néroprotektif madde olarak
rolini degerlendiren ¢ok sayida ¢calisma mevcuttur.

= [ki ayri1, yakin zamanda giincellenen Cochrane derlemesinde

1. Erken EPO uygulamasinin &c)iol%umdan sonraki ilk 7 giin, 34 randomize kontrolli
calisma, kayit edilen 3643 preterm bebek)

ve

2. Gec EPO uygulamasmm (7 gin sonra, 30 randomize kontrollu ¢calisma, kayit
yapilan 1591 preterm bebek )

etkinligini ve guvenligini degerlendirdi.



= Genel olarak, EPO tedavisi, sonuc¢larin degisken olmasina ve genel etkinin sinirh
klinik 6neme sahip oldugu bildirilmesine ragmen, eritrosit transfiuzyonlarinda ve
transfiize edilen eritrositlerin hacminde bir azalmaya neden olmustur.

= Son arastirmalarda, ge¢ EPO uygulamasinin halen ROP riskinde artis egilimi
gosterdigi halde, ROP insidansi artik bir endise konusu olmaktan ¢ikti ve tedavi
gruplari arasinda farklilhik gézlenmedi.

= EPO tedavisinde ROP konusunu ele alan bir meta-analiz, EPO’nun ROP’ un herhangi
bir evresi i¢in ylksek risk olmadigini géstermistir. Ayrica erken EPO tedavisinin NEK,
IVH sikligin1 onemli 6l¢iide azalttigl, ancak geg¢ EPO tedavisi ile bu etkilerin
gozlenmedigi gosterilmis.



= EPO’ nun nérogelisimdeki etkisinin degerlendirilmesi daha zordur, ¢iinki uzun siireli
takipler sinirhdar.

= Bugtiine dek, sonuc¢lar EPO'nun noéroprotektif bir etkisi oldugunu gosterse de, 18-22.
aylarda nérogelisimsel sonuglar oldukc¢a degisken olup bu bebeklerin daha uzun siireli
degerlendirilmesi gerekmektedir.

= Noroprotektif bir ajan olarak EPO’ nun etkisi iizerine devam eden bir calisma (PENUT
calisma , preterm EPO noéroproteksiyon deneyi) bu konuda 6zellikle ilgingtir ve 2018
sonunda tamamlanmasi beklenmektedir

PENUT:Preterm EPO neuroprotection trial



- Su anda, EPO'nun rutin uygulamasi yenidogan anemisinin tedavisi olarak
Onerilmemektedir.

' Bildirilen faydalar ¢cok sinirlidir ve potansiyel ciddi yan etkilere iliskin kanitlar kesin
degildir.

' Fetiisiin ve yenidoganin hemolitik hastaligl (HDFN) durumunda, EPO tedavisi dogumdan
sonra birka¢ ay siirebilen anemiyi tedavi etmek i¢cin faydal olabilir.

- HDFN, EPO tedavisi i¢in bir endikasyon degildir, ancak endikasyon dis1 kullanim
bildirilmistir.

- HDFN tanili1 yenidoganlarda EPO’ nun hemoglobin degerlerini yiikselttigi ve transfiizyon
ihtiyacini azalttig1 kiiciik ¢alismalarda ve vaka serilerinde bildirilmistir.

' Bu spesifik yenidogan popiilasyonunda devam eden bir arastirmanin EPO'nun (EPO-4-Rh
calismasi; NCT03104426) roliini netlestirmesi beklenmektedir ve arastirmanin 2020 yilinde
tamamlanmasi planlanmaktadir.



IYATROJENIK FLEBOTOMININ AZALT1LMAS:

astanede yatan bebeklerde gelisen anemiye c¢ogunlukla sik laboratuvar testlerine bagh
atrojenik kan kaybi neden olur .

rteriyel veya santral venodz kateterlere sahip olan yenidogan bebekler, kan almak daha kol:
> erisilebilir oldugundan yiuksek risk altindadar.

antral venoz kateterlerden alinan érnekler ayrica periferik venoéz kateterlerle
arsilastirildiginda daha fazla ¢ekme hacmine sahiptir.



= [yatrojenik kan kaybi en aza indirilmelidir.

= Laboratuvar testine duyulan ihtiyacin belirlenmesi, yenidogan anemisinin énlenmesine
yonelik en énemli adimlardan biridir.

= Kan almaya bagli olusan anemiyi azaltmak;
daha kii¢uk ornekleme hacimleri,
invazif olmayan izleme yéntemlerinin gelistirilmesi

tiim YDYBU bazal laboratuvar kan testleri icin plasentadan fetal kan
kullanilmasina izin veren

mikroteknik laboratuar islemleri ile saglanabilir.

= Klinik bulgulara dayanarak kan degerlerinin ne zaman gerekli olacagini dngoren
algoritmalar gelistirmek icin matematiksel modelleme kullanilmigtir.



ECIKMELI GOBEK KORDONU KLEPLEME

= Son yillarda, gecikmis gébek kordonu klemplenmesinin etkisi yenidogan anemisinin
onlenmesiyle ilgili olarak buyuk ilgi gérmeye baslamistir.

= Dogumdan en az 30-60 saniye sonra gecikmeli kordon klemplenme uzun sireli
plasental transfliizyon saglar, bununla birlikte Diinya Saglik Orgiti'niin kilavuzunda
belirtildigi gibi preterm ve term yenidoganlarda bu uygulama énerilmektedir.



Prematiire yenidoganlarda ge¢ klemplenme, dogrudan ve direk klemplenen vakalara
kiyasla daha diisuk IVH, NEK riski,

daha iyi dolasim ve

daha az eritrosit transfiizyon ihtiyaci oldugu goérilmiis.

Term yenidoganlarda, yararl etki daha azdir.

Genel olarak, gecikmeli klempleme;
dogumdan sonra daha yiiksek hemoglobin seviyeleri,
4 -6 aylarda demir depolarinda bir artis,
12. ay ve 4.yaslarinda olumlu noérogelisimsel sonuglar ile iligkili gorilse de

eritrosit transfiizyonunda anlamli ol¢iide azalma ile iliski goriilmedi.

Term yenidoganlarda gecikmis gébek kordonu klemplenme hiperbilirubinemi ve
fototerapide artisa neden olabilir.



TROMBOSITOPENT

edenleri ve Risk Faktorleri

e¢ fetal ve neonatal donemde, megakaryositler daha kiiguktiir ve yetiskin megakaryositlere
yasla megakaryosit basina daha az trombosit tliretirler.

clafi etmek i¢in fetal megakaryositler daha yiiksek proliferasyon oranina sahiptir ve
egakaryosit tiretimi ve farklilasmasi konusunda en gti¢li uyarici ajan olan trombopoetine

ars1 daha duyarhdar.



k trimesterin sonundan itibaren gebelik haftasindan bagimsiz olarak ortalama trombosit
ayisi, 150 x100]/ L’ den fazla kabul edilir.

\ncak normal trombosit sayisi i¢in referans degerler tartismalidir.

‘enidoganlarda “referans degerleri” simirhidir, ¢iinki saglhiklh yenidoganlarda genellikle
an 6rneklemesi yapilmaz ve farkli gebelik haftalarina sahip yenidoganlar i¢cin genis bir

ormal trombosit sayis1 araligl vardir.

‘apilan bir calismanin sonucunda; trombosit esik degerleri ile bireysel kanama riski
rasinda acgik bir iligki olmadig1 gosterilmis.



= Trombosit sayisinin esik degerlerinin klinik 6nemi tartismali olmasina ragmen
trombosit sayisinin 20 x10[1/ L'den az olmasi hala genel olarak kanama i¢in yiiksek
risk olarak kabul edilir.

= Yenidoganlarda trombositopeni mekanizmalari,
disuk uretim,
artmis trombosit tiiketimi,
ekstravaskiiler kayip
veya

bu faktorlerin bir kombinasyonu



 Yenidoganlarda trombositopeninin nedenleri altta yatan hastaliga gore degisiklik gosterir;
= Ortaya ¢ikis zamanina gore simiflandirilabilir:
Erken baslangicli (dogumdan sonraki 3 giin iginde)

Gecg baslangich (postnatal 3. giinden sonra) trombositopeniye gore siniflandirilabilir

= Erken baslangich trombositopeni, genellikle

maternal hastalik (preeklampsi),

intrauterin biyime kisitlamasi,

perinatal asfiksi veya

fetal / neonatal alloimmiin trombositopeni gibi prenatal faktorlerle iliskilidir
= Ge¢ baslangichi trombositopeni genellikle

bakteriyel sepsis ya da

NEK,ya da

santral hat kullanimina baglh trombotik olaylar ile iliskilidir.



TEDAVI: TROMBOSIT TRANSFUZYONLAR:
S1Ni1R

= Trombositopeni genellikle intraventrikiiler kanama veya akciger kanamasi gibi
major kanamalari dnlemek veya tedavi etmek i¢in transfiizyonlarla tedavi edilir.

= Trombositopeni ile kanama arasindaki iligki net olarak bilindigi i¢in acil trombosit
transfiizyonu i¢in endikasyon olustursa da, trombositopeninin siddeti ile hemoraji
olusumu arasindaki iliski kesin degildir.



Prospektif gozlemsel bir ¢calisma,

yenidoganlarda trombosit transfiizyonlarinin % 81'inin profilaktik olarak verildig
gostermistir (kanamaya isaret eden bulgulardan degil de 6nceden belirlenmis trombosit
transfiizyon sinirina gére verilmis).

Bu ¢alismada trombosit sayis1 60 x 100/ L'den az olan 194 yenidoganin% 73"inde
kiiciik kanamalar oldugu, ancak sadece% 9'unda ciddi kanama oldugu bildirildi.

Bu ¢alismada en agir trombositopenik yenidoganlarin (trombosit sayis1 20 x 1001 /
den daha az (n :58)), sadece% 9'unda major kanama gelisti.

Sadece bir randomize ¢aliysmada trombositopenik pretermlerde profilaktik transfiizyon i
daha disik (<50 x100[] / L) trombosit sayis1 esigine kiyasla daha yuksek (<150 x 10[] / L)
karsilastirilda.

Baslica sonug¢ intrakraniyal kanama insidansa ile ilgili idi ve 2 tedavi grubu arasinda
belirgin farklilik gosterilemedi (26 -% 28, P 5.73).



Trombosit transfiizyon esiklerine iliskin birka¢ ulusal kilavuz

Table 2
Overview of international guidelines for platelet transfusions

British Committee

for Standards in Australian National Dutch Guidelines
Haematology Blood Authority Canadian Blood Quality Council
2016°* 2016°" Services 2017°¢ (Concept) 2018°°
Prophylactic in 25 x 10°/L 10-20 < 10°/L <20 < 10°/L <25 x 10°/L
stable infant
Bleeding or 50-100 x 10%/L 50 x 10°/L <50 < 109/L <50 x 10°/L
invasive

procedure




Uluslararasi randomize bir ¢aliysmada, siddetli trombositopenili 660 preterm yenidogan,
50 x100] / L veya 25 x10(] / L trombosit esiklerinde trombosit transfiizyonu almak tizere
randomize edildi.

Randomizasyonun 28 ginii igerisinde major kanamanin mortalitesi, 50 x10[! / L 'den az olar
grupta 25x10[] / L'den diisiik olan grupla karsilastirildiginda, sirasiyla %26 (85/324), % 19
(61/329) ) (oran orani 1,57,% 95 guven araligy 1,06-2,32, P 5,02).

Bu ¢alisma trombosit transfiizyonlarinin preterm yenidoganlarda zarara neden olabilecegini
gostermektedir.

Kisitlayici trombosit transfiizyon rehberleri bu nedenle liberal transfiizyon rehberleriyle
karsilastirildiginda tercih edilebilir.



TRANSFUZYON BELIRTECLERI

= Neonatal trombositopeninin klinik degerlendirmesinde Immatiir trombosit fraksiyonu (IPF)
yeni bir laboratuvar parametresi olarak kullanilabilir.

= Karaciger veya kemik iliginden yeni agiga ¢iktig1 zaman trombositler retikiile edilir (vital
boyama veya tiyazol turuncu tarafindan tespit edilebilen RNA lar igerir) ve bu immatiir
prekiirsorler dlgilebilir.

= Bu retikiile edilmis trombositlerin IPF olarak adlandirilmasi ve anemi degerlendirmesinde
r?t111)<.ili.1051t sayisiyla karsilastirilabilir olan trombosit iiretim hizinin giivenilir bir dl¢iisi
olabilir.

= [PF'deki artis, trombosit sayisindaki artistan énce gelir ve yenidoganda trombositopeni
hakkinda ek bilgi saglayabilir.

= Bununla birlikte, su anda, farkli gestasyon yaslari ve klinik durumlar i¢in heniiz tanimlanmis
referans araliklari yoktur.



KOMPLIKASYONLAR

ritrosit transfiizyonlarina benzer sekilde, trombosit transfiizyonlar: da;
transfiizyonlarin pratik uygulamasinda "insan" hatalari riskinin yani sira
bakteriyel veya viral enfeksiyonlarin bulasma riski
alerjik reaksiyon riskleri
transfiizyonla iligkili dolasimin asir1 yiklenmesi (TACO)

transfiizyonla iligkili akciger hasar1 (TRALI) na neden olma riski tasir.

3aer ve arkadaslar: tarafindan yapilan bir ¢calisimada, YDYBU’ ne kabul edilen 1600
rombositopenik yenidoganda, ¢oklu trombosit transfiizyonu ile mortalite arasinda bir iligki
ulundu. Bununla birlikte, bu iliskinin bir kisminin hastaligin siddeti gibi dl¢lilmeyen faktorle
yaglanmistir.

u nedenle, yenidogan dliimiiniin artmasinin, trombosit transfiizyonunun mu yoksa
rombositopenin bir sonucu mu oldugu a¢ik degildir.



TEDAVI: ALTERNATIFLER
TROMBOPOIETIK AJANLAR

ekombinant insan trombopoetinin eksojen uygulamasi, saglikli goniillilerde test edildi,
ncak antitrombopoetin antikorlarinin ve ciddi hiporejeneratif trombositopeninin olusumuna
ol actl.

Jalen, arastirmalar eltrombopag ve romiplostim gibi trombopoetin reseptori agonistlerin
daklanmistir. Bu agonistler, trombopoietinin etkisini stimiile ederek trombopoetin
eseptorine baglanma yoluyla etki ederler.

cocuklarda kullanimi onaylanmis olmasina ragmen, bu ajanlar yenidoganlarda daha test
dilmemistir.

u ajanlarin yenidoganlarda farmakodinamik ve farmakokinetik 6zellikleri belirsizdir ve dah
yzla arastirmaya ihtiya¢ duymaktadir, 6zellikle beyin de dahil olmak tizere hematopoetik
Imayan hiicrelerde trombopoetin reseptorleri de tanimlanmastir.



OZET

Preterm (ileri) yenidoganlarda anemi ve trombositopeni ¢ok yaygindir.

Diisik dogum agirlikli ve / veya (¢ok) erken dogmus bebeklerin% 90’ 1 anemi nedeniyle en
az bir kez eritrosit transfiizyonu gerektirir ve YDYBU'ya basvuran yenidoganlarin % 20-
35'inde trombositopeninin gosterilmistir.

Yenidoganlarda anemi fizyolojik olabilir, ancak ¢cogunlukla hastanede yatan yenidoganlarda
lyatrojenik kan érneklemesinden kaynaklanir.

Eritrosit transfiizyonu i¢in optimal hemoglobin esikleri konusunda uluslararasi bir fikir birlig
yoktur ve liberal ve kisitlayici hemoglobin esiklerini karsilastiran ¢alismalarin sonucglari net
degildir.

Erken dogmus yenidoganlarda yenidogan anemisinin énlenmesi kismen gecikmis kordon
klemplenme ve iyatrojenik kan kaybinin en aza indirilmesi gibi ucuz tedbirler uygulanarak
saglanabilir.

»i



= Eritrosit transfiizyonlarinin genellikle giivenli oldugu kabul edilir, ancak bazi
transfiizyonlarin komplikasyonlarinin yenidogan déneminde bildirilmedigi
distinulmektedir.

= Trombositopeni, intrauterin biyiume geriligi gibi perinatal faktorlerden
kaynaklanabilir, ancak en sik sepsis veya NEK'de goriiliir.

= Trombosit esik degerleri ile bireysel kanama riski arasinda a¢ik bir iligki yoktur ve
cogu trombosit transfiizyonu profilaktik tedavi olarak verilmektedir.

= Bununla birlikte, bu profilaktik transfiizyonlarin yarari, aktif kanamasi olmayan
yenidoganlarda belirsizdir.

= Yeni bir randomize kontrolli ¢calisma, daha dusik bir esik ile karsilastirildiginda
daha yiliksek bir trombosit seviyesi esigi kullanildiginda daha yiiksek bir olim
orani veya major kanama gostermektedir.



GELECEK PERSPEKTIFLERI

= Anemi ve trombositopeni sik yenidogan komplikasyonlari olsa da, transfiizyon
uygulamasinda biiyik belirsizlik vardar.

= Transfiizyon ihtiyacinin degerlendirilmesi, NIRS dl¢umleri veya IPF gibi serum
hemoglobin diizeyini ve trombosit sayisinl tamamlayan biyobelirtecler ile
gelistirilebilir.

= Ayrica, uluslararasi fikir birligi kilavuzlar transfiizyon uygulamasindaki degiskenligi
azaltmaya yardimci olacaktir.

= Transfiizyon rehberlerini optimize etmek icin; devam eden randomize kontrolli
calismalarin sonu¢larinin dikkatlice degerlendirilmesi gerekir ve uygun esikleri
belirlemek i¢in spesifik yenidogan alt popiillasyonlarinda daha fazla arastirmaya ihtiyac
vardir.



Transflizyon uygulamasindaki en biyiik gelismeler 6nleyici ve destekleyici tedbirlerdir.

~ Iyatrojenik kan aliminin daha da azaltilmasi, gecikmis kordon klempleme ve enfeksiyon
gibi altta yatan kosullarin zamaninda taninmasi ve tedavisi, 6nemli sayida transfiizyonun
onune gegebilir.

~ Ayrica, anemide EPO uygulamasi ve trombositopenide trombopoetin reseptorii
agonistleri gibi destekleyici tedbirler gelecekteki biiyiik degeri kanitlayabilir ve
yenidogan popiilasyonunda arastirilmasi gerekir.



TESEKKURLER......



