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. Misoprostol

PROJEYE GENEL BAKIS

Postpartum Kanama I¢in Misoprostol: Arastirma Asamasindan Gergeklere Gegis

Gynuity Health Projects ve ortaklari cesitli klinik ortamlarda
postpartum kanamay1 (PPK) onleme ve tedavi etmede miso-
prostoliin giivenligini, etkinligini ve uygunlugunu dogrulamaya
yardimci1 olmak i¢in Bill & Melinda Gates Vakfi’'nin destegiyle
2004 yilindan bu yana bir program iizerinde caligmaktadir. 2009
yilinda, Gynuity, ortaklari ile igbirligi icerisinde arastirmanin
kalan sorularina yanit vermek, toplum bazi dahil olmak tizere
misoprostol uygulamalariyla ilgili operasyonel ve hizmet sunumu
ile ilgili meseleleri ele almak ve politikalar1 ve klinik uygulama
kilavuzlarii kanitlart daha iyi yansitacak ve dogru kullanimi
tesvik edecek sekilde degistirmek i¢in bir izlem girisimi baslatti.

GENEL BILGiI

PPK’y1 6nlemek ve tedavi etmek i¢in oldukea basit ¢oziimler
olsa da, PPK diinya genelinde anne 6liimlerinin baglica neden-
lerinden biri olmayi siirdirmektedir. Geligmis tilkelerdeki
kadinlarda PPK’ya bagli 6limler nadiren goriilir — hemen
hemen hepsi gerekli becerilere sahip saglik personelinin ilag
tedavisi, kan nakli ve acil cerrahi gibi uygun klinik miidahalel-
erde bulunabildigi hastanelerde dogum yapmaktadir. Buna
karsilik birgcogu evde veya yeterli donanimin olmadigi saglik
merkezlerinde dogum yapan gelismekte olan tilkelerdeki
kadinlar i¢in bu tlir miidahaleler ¢ogu zaman ya yoktur ya da
dustik kalitededir.

PPK’nin en yaygin nedeni dogumdan sonra rahmin yeteri
kadar kasilmamasi anlamina gelen uterus atonisidir. Uterus
atonisine bagli PPK’y1 6nlemeye iligkin tedavi standardi
dogumun ii¢iincii evresinin aktif yonetimidir (AMTSL).1
Standart birinci basamak tedaviler uterotonik ilag kullanimi,
uterus masaji ve iki elle bast yapmadir. . Oksitosin PPK’y1
Onleme ve tedavi etmede en yaygin olarak kullanilan ilagtir.

Bir prostaglandin olan misoprostol, kaynagin kisitli oldugu
yerlerde uterus atonosine bagli PPK yonetimi i¢in oksitosin
kullanima kiyasla ¢esitli potansiyel avantajlar sunmaktadir.
Gelismekte olan iilkelerde yaygin olarak kullanilir, oldukca
ucuzdur, sogutucu olmadan taginip saklanabilir ve enjek-
siyon olmadan uygulanabilir. Ancak kisa bir siire dncesine
kadar, belirli bir rejim ve uygulama sekli tavsiye etmek
veya yerel saglik merkezlerinde ve diisiik diizeyli saglik

hizmeti saglayicilari tarafindan kullanimini onaylamak i¢in
arastirmalar yetersizdi.

2009 yilina kadar Gynuity Health Projects ve arkadaslar
PPK’y1 dnleme ve tedavi etmede misoprostoliin potansiyelini
degerlendirmek i¢in bes biiyiik 6l¢ekli randomize-kontrollii
caligmay1 tamamlamistir. Bu ¢alismalarin sonucunda miso-
prostoliin kadinlar i¢in giivenligi, etkinligi, uygulanabilirligi
ve kabul edilebilirligine iliskin bilgileri gelistirdi. . Bu
caligmalar 6nemli bilgi bosluklarinin doldurulmasina yardimci
oldu ve bunlarin sonuglari global politikalar1 ve klinik reh-
berleri giincellemede ve netlestirmede kullanilacaktir. Onemli
bulgular arasinda sunlar sayilabilir:

PPK’y1 6nlemek i¢in oral misoprostol (600 mcg) diisiik
diizeyli saglik hizmeti saglayicilar tarafindan giivenli ve etkili
bir sekilde uygulanabilir (Mobeen ve arkadaslari, 2010).
Kuzeybati Pakistan’daki toplum temelli yapilan bu ¢alisma,
600 mcg misoprostol oral dozajin giivenli ve etkin oldugunu,
oksitosinin olmadig1 ve erisilemedigi yerlerde PPK’y1 6nle-
mede kullanilabilecegini ve ara ebelerin dogru kullanimi
konusunda egitilebilecegini ortaya koyan daha 6nceki
bulgular1 (Hoj ve arkadaslari, 2005; Derman ve arkadaglari,
2006; Walraven ve arkadaslari, 2005) desteklemistir.

' Dogumun tigiincii evresinin aktif yonetimi (genellikle AMTSL olarak kisaltilir) uterotonik ilag (genellikle oksitosin), kontrollii kord traksiyonu ve uterus

masajini igeren bir dizi klinik miidahaledir.



PPK goriilen kadinlarda, dil altt misoprostol (800 mcg)
giivenli, etkin ve kabul edilebilir bir tedavidir (Winikoff ve
arkadaslar1, 2010; Blum ve arkadaslari, 2010). Bes tilkede
(Burkina Faso, Ekvador, Misir, Tiirkiye ve Vietnam) yapilan
bu ¢alismalar PPK tedavisinde misoprostoliin etkinligine

iligskin bugiine kadarki en biiylik kanit1 saglamistir.. Sonuglar,

800 mcg dil alt1 misoprostoliin uterotonik profilaksisinin
dogumun {i¢iincii evresinde rutin olarak uygulandigi ve
uygulanmadigi yerlerde postpartum kanamay1 kontrol etmede
ise yaradigini géstermistir.

PPK’y1 tedavi etmede oksitosin alan kadinlar i¢in ayrica
misoprostol kullanimi ek fayda saglamamaktadir. Diinya
Saglik Orgiitii’niin is birligiyle Arjantin, Giiney Afrika, Misr,
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Tayland ve Vietnam’da yapilan biiyiik 6lgekli bir ¢alisma PPK
tedavisinde konvansiyonel uterotonik ila¢ olarak ayni anda
600 mcg dil alti misoprostoliin kullaniminin higbir faydasi
olmadigimi gostermistir (Widmer ve arkadaglari, 2010). Giiney
Afrika, Uganda ve Nijerya’da yapilan ve PPK’y1 6nlemede

ek misoprostol kullanimini degerlendiren baska bir ¢alisma
(Hofmyer ve arkadaslari, 2011) da herhangi bir faydasi
olmadigimi gostermistir. Her iki calismada misoprostol artan
yan etkilerle iliskilendirilmistir.

YENI ASAMA: ARASTIRMADAN GERCEGE

Gynuity’nin arastirma ¢aligmalar1 misoprostoliin PPK’y1
onleme ve tedavi etme potansiyelini destekleyen giiclii
kanitlar sunmaktadir. Ancak bilimsel, programatik ve politik
baz1 sorular hala yanitlanmay1 beklemektedir (asagidaki
tabloya bakiiz). Gynuity 6zellikle yerel saglik merkezlerinde
ve diisiik diizeyli tedavi merkezlerinde misoprostoliin PPK’y1
onleme ve tedavi etmedeki kanit bazli kullanimiyla ilgili
operasyonel ve hizmet sunumu ile ilgili kritik meseleleri ele
almaktadir.

Gynuity ayrica ulusal ve uluslararasi politika, teknik yardim
ve klinik uygulamalar1 bu yeni kanitlar1 dogru sekilde
yansitacak bi¢cimde etkilemeyi amaglamaktadir.

Temel faaliyet alanlar: sunlardir:

1. Toplum tabanh arastirma

Misoprostol ve Uniject®: Yeni aragtirma misopros-

toliin ve Uniject® oksitosin cihazinin program etkinligini
karsilastiracaktir. Dort bilylik toplum tabanli randomize
calisma, birinci basamak merkezlerde ve evde yapilan
dogumlarda Uniject® araciligiyla uygulanan oksitosine kars1
misoprostoliin giivenligi, etkinligi, uygulanabilirligi ve kabul
edilebilirligini test edecektir.

PPK’y1 6nleme modelleri: Misoprostol i¢in mevcut hizmet
sunum modelleri PPK’nin primer olarak 6nlenmesine
odaklanmstir. . Bu ¢alismanin hedefi,iki toplum temelli
stratejiyi karsilastirmaktir; ya dogum sirasinda PPK bir-

incil dnlenmesi i¢in evrensel 600 mcg oral misoprostol
kullanilmasi veya PPK’nin ikincil énlenmesi i¢in 350 mL
kan kaybi1 olan kadinlara selektif 800 mcg dil altt misoprostol
uygulamasi

Maliyet analizi: PPK’y1 dnlemek i¢in misoprostole odak-
lanan biiyiik 6l¢ekli programlarin maliyeti ve avantajlariyla
ilgili ¢ok az bilgi bulunmaktadir. PPK 6nleme ve tedavisine
iligkin se¢ili modellerin maliyet analizini yapacagiz.




Kendi kendine uygulama: Evde dogum sirasinda PPK’y1
onlemede kadinlarin misoprostolil kendi kendilerine
uygulamasinin etkinligi konusundaki veriler sinirlidir.

Bir randomize ¢alisma, bu gibi yerlerde kendi kendine
uygulamanin etkinligini test edecektir.

2. Klinik arastirma

Misoprostol ve ates: Onceki bir arastirmada, Ekvador’da
PPK tedavisi i¢in 800 mcg dil altt misoprostol uygulanan
calisma katilimcilart arasinda olagandist oranlarda yiiksek ates
gozlenmistir. Caligmalar azaltilmis bir misoprostol dozunu
(600 mcg) ve bunun Ekvador’daki yiikselmis viicut 1s1si ile
iligkisini ve diger yiiksek kesimlerde yasayanlar ve/veya
Anddaglarinda yasayan toplumlarda 800 mcg dozunu ince-
leyecektir.

Misoprostol ile PPK’y1 6nleme ve tedavi etmenin
giivenligi: PPK’y1 6nleme i¢in kullanilan ve kanama gelisen
yine ayni kadin1 tedavi etmede kullanilan misoprostoliin
giivenlik ve etkinlik profili bilinmemektedir. Ileri aragtirmalar
profilaktik ve terapotik amaglar i¢in tekrarlanan doz
uygulamasinin giivenligi ve etkinligini degerlendirecektir.

Intravenéz (IV) ve intramiiskiiler (IM) yoldan uygu-
lanan oksitosin: Onceki ¢alismalar, AMTSL nin bir pargasi
olarak IM ve 1V sekilde uygulanan oksitosine iliskin verileri
birlestirmistir. Son analizler iki yontemin ayn1 derecede
basarili olmadigini géstermistir. Arastirmamiz bu iki uygu-
lama yontemini karsilagtiracaktir.

PPK tedavisi icin ihtiyac gostergelerinin gelistirilmesi:
Gynuity’nin 6nceki ¢aligmalar1 500 mL’den fazla kan kay-
beden kadinlarin neredeyse %50°sinin tedavi edilmese bile
morbidite yasamadigi, bu igostergenin PPK i¢in degerine
iligkin siiphelere yol agtigini géstermistir. Liverpool
Universitesi ve DSO’niin is birligi ile uluslararasi PPK tanimi
olarak 500 mL gostergesinin uygunlugunu degerlendirmek
icin dogum sonrasi kanama sekilleri ve anne sagligi
sonuglart arasindaki iliskiyi incelemeyi planlamaktay1z.
Ayrica bir kadinin tedaviye ihtiyact olup olmadigini belirle-
mede daha faydali olabilecek diger klinik gostergeleri de
degerlendirecegiz.

3. Politika ve savunma

Materyal gelisimi: Bir izleyici kitlesi i¢in PPK’ya iliskin
mevcut arastirma bulgularini 6zetleyen klinik ve politik
materyallerin gelistirilmesi. Bu materyaller arasinda orta
diizeyli hizmet saglayicilar icin PPK’ya iligkin giincel klinik
yonetm rehberleri gelistirilen politika &zeti ve digerleri
sayilabilir.

Teknik destek verehberlik: Hizmet sunum programlari tasar-
lamak ve uygulamak, faaliyetlerini takip edip degerlendirmek
ve en son arastirmay1 anlamak i¢in devlet kurumlarina ve
uluslararasi kuruluslara arag ve bilgi saglama.

Politika degisikligi: Ulusal diizeydeki esansiyel ilag listeleri
ve lilke diizeyindeki normlar1 giincellemek igin potansiyel
sOzciileri ve stratejileri belirleyerek iilke diizeyinde PPK igin
misoprostolil desteklemeye iliskin politika degisikligi yapma
arayisinda olma.

Savunuculuk mesaji: PPK’y1 6nleme ve yonetmede miso-
prostol kullanimina iliskin mesajlar1 uyumlu hale getirmek ve
yaymak icin uluslararasi ve bolgesel kilit paydaslarla ig birligi
icinde kanita dayali bir savunuculuk giindemi ve iletisim
plani hazirlama.

Diizenleyici makamlarin onayi/tescili: PPK endikasyonlari
icin misoprostoliin tescili, onay1 ve/veya kullanimini tesvik
etmek amaciyla devlet kurumlar1 ve misoprostol tirlinlerini
iireten ilag sirketleri ile is birligi.
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