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Asin diisiik dogum agirhikli prematiire bebeklerin mortalite-morbidite sonugclar:

ve norolojik gelisimin denver gelisimsel tarama testi n ile degerlendirilmesi

Son yillarda artan bilimsel gelismelerle beraber yenidogan iinitelerinde prematiirelerde,
ozellikle asir1 diisiik dogum agirlikli (ADDA, <1000 gr) bebeklerde mortalite oranlari
belirgin olarak azalmaktadir. Bununla birlikte yasam sansi artan bu bebeklerde,
respiratuvar distres sendromu (RDS), intraventrikiiler kanama (IVK), nekrotizan
enterokolit (NEK), sepsis, patent duktus arteriozus (PDA), bronkopulmoner displazi
(BPD) ve prematiire retinopatisi (ROP) gibi hastaliklar daha sik goriilmekte ve uzun
donemde norogelisimsel sorunlarla karsilagiimaktadir. Bu hasta grubunun verilerinin
ortaya konmasi tedavi-izlem protokollerinin olusturulmasi ve nérogelisimsel prognozun
belirlenmesi bakimindan olduk¢a 6nemlidir.

Bu amagla hastanemizde Ocak 2008-Aralik 2012 yillar1 arasinda dogan 66
ADDA bebegin verileri retrospektif olarak incelendi. Gebelik haftasina gore alt1 (22-23,
24-25, 26-27, 28-29, 30-31, 32-33 hafta), viicut agirligina gore lic gruba (<500 gr, 500-
750 gr, 751-1000 gr) ayrildi. Hastalarimizin demografik 6zellikleri, perinatal risk
faktorleri ve eslik eden hastaliklar1 (RDS, IVK, NEK, sepsis, BPD, PDA, ROP, vb.)
kayit edildi. Yasayan ve hasta onami alinan 30 bebege (diizeltilmis yas 6-60 ay) Denver
Gelisimsel Tarama Testi II (DGTT II) uygulanarak noérogelisimsel durumlari ve buna
etki eden faktorler degerlendirildi.

Altmis alt1 ( 31 kiz, 35 erkek) bebegin 31’°inin (%47) yasadigi, dogum haftas1 ve
agirhgr arttikca mortalite oranlarimizin belirgin olarak azaldigi saptandi (p<0,05).
Neonatal resUsitasyon uygulamasiin 59 (%89,4) olguya yapildigi, dogum haftasi ve
agirhigr azaldikca resiisitasyon uygulanma oranmin arttigr goriildii (p<0,05). ADDA
bebeklerde RDS %89, BPD %65,7, PDA %55,8, ROP %38,8, sepsis %31,8, IVK
%23,5, NEK ( > evre 2) %16,6 oranlarinda saptandi. Sirastyla dogum agirlig1 ve haftasi
arttikca RDS ve BPD goriilme sikliginin azaldig: goriildii (p<0,05). Dogumda small for
gestational age (SGA) oran1 %21,2 iken taburculukta %45,2 olarak bulundu.

DGTT II uygulanan 30 ADDA bebegin 17’sinde (%56,6) gelisimin yasina gore
normal, 13’tinde (%43,4) gelisimin geri oldugu saptandi. En fazla etkilenmenin %40
kaba motor, %33,3 ince motor, %23,3 dil ve kisisel sosyal alanlarinda oldugu goriildii.
Uzun sureli oksijen alan, BPD, ROP ve NEK olan gruplarda DGTT II’nin anlamli
oranda geri oldugu saptand1 (p<0,05).



Sonug olarak ADDA bebeklerde sag kalim oranlar1 artmakta ancak, bu grupta
goriilen hastaliklar nedeniyle biiylime gelisme ve uzun donemde ilk kez DGTT Il ile
degerlendirilen nérogelisimsel sorunlar diger bebeklere gére daha fazla gorilmektedir.
Bu konuda prospektif ve daha kapsamli c¢alismalara ihtiya¢ duyuldugunu

diistinmekteyiz.
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SUMMARY

Mortality and morbidity results of extremely low birth weight premature infants
and

evolution of neurological development by denver developmental screening test |1

Dr. Cigdem Eliacik

In recent years, along with increasing scientific development in premature infants in
neonatal units, especially extremely low birth weight (ELBW, < 1000 g) infant’s
mortality rate has significantly reduced . In meanwhile, increasing the chances of these
babies’ overall survival rates respiratory distress syndrome (RDS), intraventricular
hemorrhage (IVH), necrotizing enterocolitis (NEC), sepsis, patent ductus arteriosus
(PDA), bronchopulmonary dysplasia (BPD) and retinopathy of prematurity (ROP)
diseases are encountered more frequent besides long-term neurodevelopmental
problems. This patient’s group data is very important to reveal the preparation of
treatment - follow up protocols and neurodevelopmental prognosis.

For this purpose, a total of 66 ELBW infants’ (born at 22-33 weeks of gestation
in our hospital between January 2008 and December 2012) data was retrospectively
analyzed. Infants were separated into six groups in terms of week of gestation (22-23,
24-25, 26-27, 28-29, 30-31, 32-33 wk) and three groups based on body weight (<500 g,
500-750 g, from 751 to 1000 g). Our patients’ demographic characteristics, perinatal
risk factors and concomitant diseases (RDS, IVH, NEC, sepsis, BPD, PDA, ROP, etc.)
were recorded. Denver Developmental Screening Test 11 (DDST 1) was applied to
surviving 30 infants (6-60 months corrected age) after their parents’ consent and the
factors that affect the neurodevelopmental status were evaluated.

31 of 66 (31 female, 35 male) (67%) infants who had high gestational age and
birth weight, had significantly low mortality rates (p <0.05). Neonatal resuscitation was
practised to 59 (89.4%) cases and when gestational week and weight decrease the rate
of resuscitation practise was increased (p<0.05). In ELBW babies, the rates of diseases
RDS 89%, BPD 65.7%, PDA 55.8%, ROP 38.8%, sepsis 31.8%, IVH 23.5%, NEC (>

grade 2) 16.6% were detected. While increasing the birth weight and gestational week,

Xl



the incidence of RDS and BPD was decreased, respectively (p<0,05) . At birth, small
for gestational age (SGA) rate was 21.2%, however, it was 45.2% at discharge.

In 30 ELBW babies whom applied DDST |1, out of 17 (56.6%) were normal
compared to the development of age, out of 13 (43.4%) were found to be under in
development level. It was observed that the most affected development areas were gross
motor 40%, fine motor 33.3% and language and personal social 23.3% . DDST Il was
found significantly low in the group of babies who had long-term oxygen treatment,
BPD, ROP, and NEC (p <0.05).

Consequently, survival rates of ELBW infants increase however, growth
development and long term neurodevelopmental problems assessed by DDST Il are
observed more frequently than other babies because of specific-diseases in this group.
It is essential that further prospective and comprehensive trials are needed about this

issue.

Keywords: Extremely low birth weight infant, mortality, morbidity, Denver
Developmental Screening Test 11
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GIRIS

Tiim diinyada neonatal mortalite oran1 gelisen teknoloji, kullanima giren yeni
ilaglar ve artan bilgi birikimi nedeniyle belirgin bir sekilde azalmasina ragmen halen
onemini korumaktadir (1). Neonatal mortalitede azalma 6zellikle asir1 diisiik dogum
agirh@ (ADDA, <1000 gr) olan bebeklerde daha belirgindir. Ancak, bu grubun
yogun bakim izlem ve tedavi 6zellikleri, eslik eden morbidite siklig1 ve siddeti diger
hasta gruplarindan farklidir. Bu hasta grubunun verilerinin ortaya konmasi hasta
tedavi ve izlem protokollerinin olusturulmasi agisindan 6nem arz etmektedir (2,3).

Tiirkiye Niifus Saglik Arastirmalar: (TNSA) 2008 verilerine gore 6lii dogum
hiz1 binde 7, erken neonatal 6liim hiz1 binde 11, perinatal 6liim hizi binde 19, dogum
sonrast ilk bir ay1 igeren Sliimler ise binde 13 olarak bulunmustur. Bu 6liimlerin
%17’si olii dogum, %32’si neonatal 6lim, %10’u postneonatal 6lim, %41’ bebek
6lumuddr. Diistik dogum agirligi neonatal 6limlerin en énemli risk faktéradar (4,5).
Ulkemizde ¢ok diisiik dogum agirlikligi (CDDA, <1500 gr) olan bebeklerle ilgili cok
merkezli bir arastirmada dogum agirligt 500-749 gram olan bebeklerde mortalite
%70 saptanmistir. Cok kiiclik premature bebeklerde mortalitenin yani sira morbidite
de oldukga yuksektir (6). Bu konuda yapilmig ¢alismalarin ¢ogu gelismis iilkelerin
sonuglari yansitirken, gelismekte olan iilkelere ait veriler oldukca azdir. Bu
bebeklerde dogum agirligi arttikga mortalite oran1 da belirgin olarak azalmaktadir
(7). CDDA ve ADDA bebeklerde morbidite oranlari yenidogan yogun bakim
unitelerinin standartlarin1 géstermesi agisindan 6nemlidir. Yasayan ADDA bebekler
yasamlarinin  ileriki  dénemlerinde 6nemli  sorunlar ile karsilasmaktadir.
Bronkopulmoner displazi (BPD), nekrotizan enterokolit (NEK), prematire
retinopatisi (ROP) ve intraventrikiiler kanama (IVK) gibi hastaliklar bu hasta
grubunda daha sik goriilmektedir (8).

ADDA bebekler cok daha erken haftalarda dogan ve daha dikkatli yogun
bakim gerektiren gruptur. Daha sik akciger problemleri, daha uzun siire total
parenteral beslenme (TPN) gereksinimleri, daha uzun slre ventilasyon destegi gibi

nedenlerden dolayr bu bebeklerin hastanede kalma siireleri uzamaktadir. Ayrica



ADDA bebeklerde taburculuk sonrasi aile egitimi ile birlikte multidisipliner bir
yaklasim gerekmektedir (9).

ADDA bebeklerin énemli bir kisminda ¢ocukluk doneminde norogelisimsel
ve norosensoriyel problemler saptanmaktadir. Bu amagla 6zellikle siit ¢ocuklugu
donemi gelisiminin izlenmesinde ve gelisimsel sorunlarin erken saptanmasinda
Denver Gelisimsel Tarama Testi 1l (DGTT Il)’nin 6nemli yeri vardir (10). Bu test
siit ¢ocuklarinin ve okul 6ncesi ¢ocuklarin gelisimini degerlendirmede kullanilan, bir
ay ile alt1 yas arasindaki ¢ocuklara kolayca uygulanabilen bir testtir (11). DGTT
[1’nin Turk toplumuna uyarlanmasi ve standardizasyonu 1982 yilinda Yalaz ve Epir
tarafindan yapilarak kullanima sunulmustur (12). Bu sayede rehabilitasyon gerektiren
bebeklerin erkenden saptanmasi ve tedavinin erken déonemde baglanmasi miimkiin
olmaktadir.

Bu calismada, Ocak 2008 ile Aralik 2012 tarihleri arasinda Pamukkale
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Yenidogan Yogunbakim Unitesi (YYBU)’nde
izlenen ADDA bebeklerin, mortalite ve morbiditelerinin retrospektif olarak
degerlendirilmesi ve Yyasayan bebeklere DGTT Il uygulanarak ndérogelisimsel
progresyonun belirlenmesi ve bu verilerin litaratiir esliginde tartisiimasi

amaglanmistir.



GENEL BILGILER

PREMATURITE

Prematiiritenin Tanim

Diinya Saglik Orgiitii ( World Health Organization-WHO)’niin tanimina gore
son adet tarihinden itibaren 37 gestasyonel haftadan 6nce dogan tiim canli dogumlara
‘prematiire dogum’ adi verilmektedir (12).

Bu bebeklerin gebelik yaslarinin belirlenmesinde 11 fizik muayene bulgulari
ve 10 norolojik muayene bulgularinin degerlendirildigi Dubowitz skorlama sistemi
kullanilmistir (13). Ballard ve arkadaslar1 (13) 1979 yilinda bu sistemden daha az
parametre igeren, uygulamasi daha kisa siiren ve saglikli yenidoganlarda oldugu
kadar hasta yenidoganlarda da gebelik yasimi dogrulukla belirleyebilecek yeni bir
skorlama sistemi gelistirmislerdir. Fakat bu yeni skorlamanin da ileri derecede
prematiire bebeklerde gebelik yasini belirlemede yetersiz kalmasi nedeniyle bu
skorlama 1991 yilinda yeniden diizenlenmesine gerek duyulmustur. Yeni Ballard
skorlamasi olarak adlandirilan bu sistem giiniimiizde en yaygin kabul goren postnatal
gebelik yas1 belirleme yontemidir. Yeni Ballard skorlamasi, 0zellikle kugcik
prematiirelerin degerlendirilmesinde degerli bir yontemdir. Bu skorlama ile 20-44
hafta arasindaki bebeklerin gestasyonel yasi saptanabilmektedir. Gestasyonel 26
hafta ve daha kiglk bebeklere ilk 12 saatte, 26 haftanin iizerindekilere ise 96. saate
kadar uygulanabilmektedir. Alt1 fizik ve altt néromuiskuler kriterden olusur. Elde
edilen skora gore o bebegin gebelik haftasi belirlenir (14).

Pretermler gestasyon yaslarina gore, ileri derecede preterm (24-31 hafta), orta
derecede preterm (32-36 hafta), sinirda preterm (37 hafta) olarak da tanimlanabilir.
Dogduklarinda viicut agirliklart 2500 gr’in altinda olan bebeklere “diisiik dogum
agirhikli=DDA”, 1500 gr’in altinda doganlara CDDA bebek denir. 1000 gramin
altinda dogan bebekler ADDA bebekler olarak siniflandirilmaktadir (15).

Yenidogan bebekler hem gebelik yaslarina, hem de o gebelik yasina gore
beklenen viicut Olgiimlerine gore degerlendirilmelidir. Lubchenco egrileri ile
intrauterin biliylime ve gelismesi degerlendirilen yenidogan bebekler 3 gruba ayrilir
(16).

1. Gebelik yasina gore tartis1 diisiik grup (Smal for Gestational Age-SGA):

Intrauterin biiyiime egrilerinde dogum agirliklar1 gestasyon yasma gore 10.



persentilin altinda olan bebeklerdir. SGA bebekler de kendi iginde iki grupta
incelenir.

A) Simetrik SGA (sSGA): Agirlik, boy ve bas cevresi gestasyon haftasina
gore orantili olarak kiiglik bebeklerdir.

B) Asimetrik SGA (aSGA): Boy ve bas ¢evresi korunurken agirliklari
gestasyon haftasina gore kucik bebeklerdir.

2. Gebelik yasina gore tartist uygun grup (Appropriate for Gestational Age-
AGA): Dogum agirliklar1 gestasyon yasina gore 10-90 persentil arasindaki
bebeklerdir.

3. Gebelik yasina gore tartis1 biiyiik grup (Large for Gestational Age-LGA):
Dogum agirliklar1 gestasyon yasina gore 90. persentilin Gzerindeki bebeklerdir (16).

Prematire Dogum Nedenleri

Prematire dogumda etiyoloji multifaktoriyeldir. Fetal, plasental, uterin ve
maternal faktorler arasinda kompleks etkilesim sonucu olusur. Prematiire dogum,
intrauterin gelisme geriligi ve diisiik sosyoekonomik durum arasinda giiclii bir
korelasyon mevcuttur. Prematire dogumlarin bir kisminda neden belirlenemez. Bu
nedenle riskli gebelerin belirlenmesi 6nemlidir (17).

Pretermatiire dogumun saptanabilen nedenleri:

A) Fetal nedenler
Fetal distres, cogul gebelik, eritroblastosis fetalis, degisik nedenlerle hidrops

B) Plasental nedenler
Plasenta previa, abruptio plasenta

C) Uterus ile ilgili nedenler
Uterus anomalisi, serviks yetersizligi

D) Anne ile ilgili nedenler
Preeklampsi, kronik hastalik (siyanozlu kalp hastaligi, bobrek hastaligi), enfeksiyon
(L. Monositogenez, grup B Streptokok, idrar yolu enfeksiyonu, koriyoamniyonit),
madde kullanimi1 (kokain, sigara), sik dogum, anne yasi <16 veya >35, diisiik
sosyoekonomik-kultir dizeyi.

E-Diger
Erken membran riptird (EMR), polihidramniyoz, ilag etkisi (17).



Erken dogumlarin bir diger nedeni, annenin daha onceki gebeliginin erken
sonlanmasidir. Annenin ilk gebeligi zamaninda sonlandiginda ikinci gebeligin erken
sonlanma riski %4,4 iken; ilk gebeligi erken dogum ile sonuglanan bir annenin,
ikinci gebeliginin erken dogum ile sonlanma riskinin  %17,2’ye ¢iktigi
bildirilmektedir (18).

Prematiire Bebeklerin Fizyolojik Ozellikleri

Prematurelerin 6zellikleri, karsilastiklar1 sorunlarin da birer nedenidir.

1. Akcigerlerin immatiir olmasi nedeniyle solunum sorunlar ilk sirada yer
almaktadir.

2. Santral sinir sistemi ve dolagim sisteminin immatiiritesine bagli santral
apne ve bradikardi sik rastlanan sorunlardir.

3. Serebral damarlarin immatiir olmasi intraventrikiiler germinal matrix
kanamalarina yol agmaktadir.

4. Patent duktus arteriosus (PDA) varligi soldan saga santa neden olarak
pulmoner fizyolojinin bozulmasina katkida bulunmaktadir.

5. Kahverengi yag dokusu ve kas kitlesinin azlig1, viicut agirhigma oranla cilt
yiizeyinin fazla olmas1 prematiireleri hipotermi ile kars1 karsiya birakmaktadir.

6. Enfeksiyonlara egilim artmistir.

7. Glikojen, kalsiyum ve demir depolari azdir. Bu durum hipoglisemi,
hipokalsemi ve erken fizyolojik anemi gelismesine neden olabilmektedir.

8. Siv1 elektrolit bozukluklarina bobrekteki glomerulo-tibller yetersizlik
nedeniyle sik karsilagilmaktadir. Bu durum o&zellikle gestasyon haftast < 32 hafta
olan prematlrelerde belirgindir. Yeterli miktarda sivi replasmani yapilmamasi,
kolaylikla hipernatremik dehidratasyon, asidoz ve hipotansiyon gelismesine neden
olmaktadir. Fazla sivi verilmesi ise PDA, BPD, NEK ve VK gelisme riskini
arttirmaktadir (19).

Premattr Bebeklerin Genel Sorunlar:

Respiratuvar Distres Sendromu (RDS)

RDS ile RDS’nin erken ve ge¢ komplikasyonlari, ADDA bebeklerin en
6nemli mortalite ve morbidite nedeni olmaya devam etmektedir (20). RDS’nin esas
nedeni, erken dogum  nedeniyle akcigerlerin = gelisim  asamalari

tamamlayamamasidir (21).



RDS goriilme siklig1 28-30 haftalik bebeklerde %70 olup, siklik gebelik yas1
ile ters orantili olarak artar. RDS 26-28. gestasyon haftasindaki bebeklerin %50-
85’inde gorulirken, 30-31. haftalarda siklik %40’a, 34. haftada %10-15’e ve 36.
haftada %1’e iner (23). RDS i¢in diger risk faktorleri ikinci ikiz esi olarak dogum,
aile oykdisiiniin olmasi, annede diyabetes mellitus varligi, erkek cinsiyet, sezaryen
dogum ve ¢ogul gebeliktir (23).

Genellikle bebek dogumdan sonraki ilk saatlerde solunum sikintis1 bulgular
gostermeye baglar. Fizik muayenede bu bulgulara ek olarak; akciger havalanmasinda
azalma, ral, apne, solukluk, bradikardi, hipotansiyon ve 6dem eslik edebilir (24).

Tanida akciger grafisinde hava bronkogramlar1 ve yaygin retikiilograniiler
paternin gorilmesi 6nemlidir. Hi¢ havalanmayan akcigerdeki goriintii ise buzlu cam
gorlintiisii  olarak tanimlanir. Akciger grafisi solunum sikintisina neden olan
pnomotoraks, konjenital anomali, yas akciger ve pnomoni gibi diger hastaliklarin
ayirict tanisinda da yardimcidir. Kan gazlari respiratuar asidoz ve hipoksemiyi
gosterir (23,24).

Tedavi hipoksi, hiperkapni, asidoz, hipotermi gibi strfaktan konsantrasyonunu
daha da azaltacak durumlari &nlemeyi, bobrek fonksiyonlarini normal diizeyde
tutmayr amaglayan semptomatik bir tedavi ile spesifik bir tedavi sekli olan
akcigerdeki eksik siirfaktanin yerine konmasidir (25).

Son yillarda antenatal steroid, postnatal slrfaktan uygulamalari ve yeni
ventilasyon teknikleri sayesinde RDS'ye bagli mortalite ve morbitide azalsa da,
prematire dogum sayisinin artmast nedeniyle RDS olgularinin sayisinda beklenen
azalma olmamustir (26).

RDS olup surfaktan ve mekanik ventilasyon uygulanan bebeklerde en ciddi
erken komplikasyonlar hava kacaklari, pndmoni, santral sinir sistemi kanamalar1 ve
sepsis; ge¢ donemde ise BPD ve ROP’tur (24).

RDS’den Koruyucu Faktorler ve Onlem

1. Prematiire dogumlarin 6nlenmesi: RDS’den korunmanin en iyi yolu
olmakla birlikte erken dogum eyleminin zamani ve nedeni siklikla bilinmez.
Sosyoekonomik, egitim, kiiltiir, saglik hizmetlerinin etkinligi gibi gevresel etkenler

ve anneye, fetusa ait pek ¢ok faktorlerin birlikte ele alinmasi gerekmektedir (26).



2. Antenatal steroid uygulanmasi: Steroid akciger fibroblastlarindan fibroblast
pnomosit faktor (FPF) salinimini artirir. FPF tip 1l pnomositlerden strfaktan
fosfolipidlerinin sentezini artirir. Gebeligin 34. haftasindan once meydana gelen
erken eylemlerde dogumdan 24-48 saat 6nce anneye yapilan steroid (betametazon)
RDS sikligin1 ve agirligini belirgin olarak azaltmaktadir (27).

3. Profilaktik sirfaktan uygulanmasi: RDS agisindan o6zellikle riskli olan
prematlre bebeklere dogumdan hemen sonra siirfaktan tedavisi uygulanmasi
insidansi belirgin olarak azaltmaktadir (27).

4. Perinatal asfiksinin dnlenmesi: Asfiksinin sirfaktan dongusiini bozarak
RDS insidansini ve derecesini artirdigt bilinmektedir. Bu nedenle diizenli antenatal
bakim, fetal distres bulgularinin yakin takibi 6nemlidir. Dogumdan sonra da uygun
resusitasyon, transport ve kardiovaskiiler destegin verilmesi, hipoterminin dnlenmesi
asfiksi riskini azaltmasi agisindan 6nemlidir (28).

5. Intrauterin enfeksiyonlarin ©nlenmesi: Bakteriyel vajinozis, (riner
enfeksiyon ve korioamniyonit gerek erken dogumu baslatarak, gerckse de
inflamasyona bagli sitokin yanit1 olusturarak sirfaktan yetersizligine neden olur (28).
Bu nedenle antenatal dénemde enfeksiyonlarin kontroli RDS’den korunmada
yardimcidir.

Kronik Akciger Hastaligi (KAH)

Kronik akciger hastaligi postnatal 28. giinden sonra ek oksijen ihtiyacinin
devam etmesi ve akciger grafisinde kalici degisikliklerin olmasi veya
postkonsepsiyonel 36. haftada halen ek oksijen ihtiyacinin olmast seklinde
tanimlanabilir (29).

Ilk olarak Northway ve arkadaslar1 tarafindan yapilan BPD (klasik BPD)
tanimlamasinda 30-37. gebelik haftasinda dogmus bebeklerin RDS nedeniyle yiiksek
basing ve oksijen stratejileri ile ventile edildikleri, bu seyri takiben BPD gelistigine
dikkat cekilmistir. Neonatolojideki teknolojik gelismeler, antenatal steroid
uygulamalari ile siirfaktanin kullanima girmesi modern ve daha az travma edici
ventilasyon tekniklerinin kullanilmasi ile BPD’nin ortaya ¢ikis sekli degismistir (30).
Klasik BPD patogenezinde sorumlu tutulan iki énemli faktore, yani yiiksek basing ve
yuksek oksijen (FiO,) ile mekanik ventilasyonla karsilasmadiklari halde bu
bebeklerde gelisen tablo “yeni BPD” veya “kronik akciger hastali§i” olarak



isimlendirilmistir. Baslangic1 sessiz olan ve ventilasyon ihtiyact az olan bu
bebeklerde genellikle birka¢g giin siiren gecici bir iyilik (balay1) donemi sonrasi
yardimer  solunum destegi ihtiyacinda giderek artis, sonra da akciger
fonksiyonlarinda hizli bozulma ve oksijen ihtiyacinda hizla artis olmaktadir. Bu hizli
bozulma donemine genellikle sistemik bir bakteriyel enfeksiyon veya PDA eslik eder
ve boylece BPD tablosu oturur. Radyolojik bulgular nispeten daha ge¢ ortaya ¢ikar.
Hafif olgularda yaygin puslu goriiniim, agir olgularda da akciger periferine uzanan
ince/kaba dansiteler, agir1 havalanma ve non homojen goriiniim saptanur.

Giliniimiizde yaygin olarak kullanilan tanimlama ve smiflandirma sistemi,
Amerikan Ulusal Saglik Enstitiileri (NIH) tarafindan 2001 yilinda yayinlanan
kriterlere dayanmaktadir. Bu degerlendirme, en az 28 gundir %?21’den yiksek
konsantrasyonda oksijen gereksinimi olan bebeklerde yapilmalidir (31) (Tablo 1).
Tablo 1: BPD tanim ve siniflandirmasi (31)

BPD
(toplam 28 giinden fazla ek oksijen ihtiyact olmalr)
<32 gebelik haftasi >32 gebelik haftasi
! !

Postnatal 36. haftada veya taburcu edilirken Postanatal 56. giin veya taburcu edilirken
Oksijen gereksinimi yok Hafif BPD Oksijen gereksinimi yok
Oksijen gereksinimi <%30 Orta BPD Oksijen gereksinimi <%30
Oksijen gereksinimi nCPAP/PBV Agir BPD Oksijen gereksinimi nCPAP/PBV

NCPAP : nazal CPAP, PBV : Pozitif basingli ventilasyon.

Amerikan Ulusal Cocuk Saghg ve Insan Gelisimi Enstitiileri Neonatal
Arastirma Grubu’nun yaptig1 ve 3848 asir1 diisiik dogum agirlikli bebegin (<1000 gr)
uzun siireli izleminin degerlendirildigi bir ¢calismada, BPD siklig1 %77, orta ve agir
BPD siklig1 ise %46 olarak bildirilmistir (31).

Yeni BPD’de histopatolojik inceleme eski bulgulardan farkli olarak, azalmig
ve dismorfik kapiller olusum, alveol sayisinda azalma ve basit alveol goriiniim,
interstisyel fibroproliferasyon, havayolu epitel degisiklikleri ve pulmoner
hipertansiyon bulgular1 gortiilmektedir (32).

Mikroskopik olarak ise bazi alanlarda amfizematoz alveoller ve Kistik alanlar,

bazi alanlarda da atelektazi goriilmektedir. Buna bronsial mukozal kalinlagma,



epitelde metaplazi, interstisyel 0dem, fibrozis, pulmoner hipertansiyon ve
korpulmonale bulgular1 eslik etmektedir. Sonugta alveol sayisi ve gaz degisimini
saglayan ylizey alan1 azalmaktadir (33).

BPD’de Tedavi

Mekanik ventilasyon: Hastaligin patogenezinde rol oynamasina ragmen,
solunum yetersizligi olan hastalarda tedavi olarak kullanilmas1 gerekir. Kan gazinda
pH 7.25- 7.40, pCO, 45-60 mmHg, pO, 55-70 mmHg’da tutulacak sekilde optimal
basincin ve oksijenin verilmesi akciger hasarlanmasinin azaltilmasi agisindan
onemlidir (34).

Oksijen:  Kronik  hipoksi  pulmoner vazokonstriiksiyon, pulmoner
hipertansiyon ve norolojik morbiditeye neden oldugundan hastanin hipoksemisini
Onleyecek minimal oksijen konsantrasyonu saglanmalidir. Oksijen saturasyonunun
%92-95 arasinda tutulmasinin giivenli olacag bildirilmistir (29).

Ilag tedavisi: Tedavide kullanilan ajanlar &zellikle kronik kullanimda ilag
etkilesimleri, kisa ve uzun siireli yan etkiler acisindan degerlendirilerek planlanmali
ve hastalar yan etki agisindan yakin izlenmelidir.

Siv1 kisitlamasi ve diiiretik: Patogenezde sivi ylikiiniin rol almasi nedeniyle
onemlidir. Furosemid, spironolakton ve tiyazid grubu diiiretikler kullanilabilir (30).

Kortikosteroidler: Sentetik bir kortikosteroid analogu olan deksametazon anti
inflamatuar etkiye sahiptir. Steroid tedavisi ventilasyon siresini, oksijen
gereksinimini azaltmakta ve akciger kompliyansini artirmaktadir (30).

Bronkodilatatorler: Hava yolu direncini azaltmak icin 6zellikle inhale formda
albuterol ve ipratropium bromid tedavide yaygin olarak kullanilmaktadir (29).

Pulmoner vazodilatatorler: Pulmoner hipertansiyonun eslik ettigi KAHlt
olgularda oksijenle birlikte oral nifedipin kullanilmasi, pulmoner basincin azalmasini
ve akciger fonksiyonlarmin diizelmesini saglayabilmektedir (29).

Beslenme: Akciger iyilesmesinin ve biliylimesinin saglanmasi i¢in bebegin
ihtiyaci olan kalori, protein, lipid, vitamin ve eser elementler verilmelidir. Yiksek
doz A vitamini tedavisi de onerilmektedir (34).

Akciger fizyoterapisi: Sekresyonlarla hava yolu obstriikksiyonlarinin ve

atelektazilerin 6nlenmesi igin diizenli fizyoterapi yapilmalidir (30).



Hastaliktan korunmada en oOnemli faktér prematiireligin ve RDS’nin
Onlenmesidir. Sdrfaktan sonrast ¢aligmalarda BPD sikliginda anlamli diisiis
olmamasi, klinik olarak daha kritik infantlarin yasatilabilmesine baglanmistir.
Postnatal steroid uygulamasi hastanin ventilatorden ayrilmasina yardimci olur ancak
komplikasyonlara neden olabileceginden dikkatli kullanilmalidir. Ventilator tedavisi
sirasinda kan gazlar1 izlenerek diisiik konsantrasyonlarda oksijen ve basinglar
kullanilmalidir (35).

Patent Duktus Arteriozus

Prematiire dogan bebeklerde duktusun agik kalmasi, bu hastalarda duktal
medial kas dokusunun az olmasi, immatiir duktusun oksijenle iligkili konstriksiyona
daha az duyarh iken prostaglandinle vazodilatasyona daha fazla duyarli olmasina
baghdir (36). Fazla sivi yiiklenmesinin, fototerapi tedavisinin, hipokalseminin ve
teofilin tedavisinin PDA sikliginda artisa yol agtig1 gozlenmistir. Ayrica siirfaktan
akciger direncini diisiirdiigli i¢in daha fazla sol-sag santa neden olmaktadir.
Prematiire bebeklerde soldan saga 6nemli santa neden olan PDA’nin artmis neonatal
morbidite ve mortalite ile yakindan iliskili oldugu belirtilmistir (37). Ayrica 1000 gr
altinda dogan bebeklerde %30-35 oraninda duktusun spontan kapandigi da
unutulmamalidir (38).

Tanida klinik ve ekokardiyografik (EKO) incelemeler 6nemlidir. Muayenede
apeks vurusunda belirginlesme, nabiz basincinda artma ve devamli iifiirim
duyulmasi PDA tanmisimi diistindiiriir. Telekardiyografide kardiyomegali, pulmoner
konusta belirginlesme ve akciger damarlanmasinda artis gibi klasik sol-sag sant
bulgular1 goriliir (39). Elektrokardiyografi (EKG)'de sol aks deviasyonu ve sol
ventrikll hipertrofi bulgular1 vardir. Pulmoner hipertansiyon gelisirse biventrikiler
hipertrofi bulgular1 belirir. EKO'da sol atriyum, sol ventrikil ve pulmoner arter
genistir. Duktus suprasternal gukurdan EKO ile gorilerek ¢ap1 6l¢iilebilir. Dopplerle
ana pulmoner arterde devamli tiirbiilan akim alinir (40). EKO ile tani kesinlestirilir.

PDA’nin  kapatilmasi  mortaliteyi ~ degistirmese  de,  morbiditeyi
azaltmaktadir. PDA’nin ¢ap1 > 1,5 mm, sol atrium/aort ¢ap1 oraninin 1.4’0n Gstinde
olmasi ve soldan saga sant1 olan olgular hemodinamik olarak anlamli (Ha) PDA

kabul edilir ve kapatma tedavisi Onerilir (41). Ila¢c tedavisiyle basarili
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olunamadiginda veya ila¢ tedavisinin kontrendike oldugu durumlarda cerrahi
ligasyon diigtiniilmelidir (42).

Belirgin soldan saga santa neden olan PDA’nin kalp debisindeki degisime
bagl olarak tedavi edilmediginde gelisen komplikasyonlari; NEK, ROP, IVK ve

ventilatore bagli gegen siirenin uzamasi ile BPD’ dir (43).

Premattre Retinopatisi

ROP retinanin damarsal bozuklugu sonucu gelisen proliferatif bir
vitreoretinopatidir. Immatiir retinal damarlarda yapisal bozukluk yaratarak korliikle
sonuglanabilen bu hastaligin insidansinda 6zellikle son yillarda artig goriilmektedir.
Yirmiyedi haftadan kiigiik bebeklerde %100’e yakin oranlarda prematiire retinopatisi
goralirken, 32 hafta ve tizerindeki bebeklerde bu oran azalmaktadir (44).

1980’lerde yapilan bir¢cok c¢alisma ROP insidansinin gestasyonel yas ve
dogum agirlig: ile ters orantili oldugunu gostermektedir (45). Etiyolojide oksijen
tedavisi, hiperkarbi, 151k maruziyeti, prostaglandin salinimi, anemi, kan transfiizyonu,
serum demir diizeyinin yiiksekligi, metabolik asidoz-alkaloz, sepsis, metil ksantin
tedavisi, E vitamini, magnezyum, selenyum ve bakir eksikligi, beta bloker kullanimi
Candida albicans koryoretiniti, PDA, IVK, BPD, RDS, pnomotoraks, perinatal
asfiksi, uzamis renal yetmezlik, NEK, koryoamnionit, uzamis total parenteral
beslenme, yedi glinden fazla ventilatdrde kalma, diisiik Apgar skoru, fototerapi,
postnatal agirlik artisinin az olmasi, maternal kanama-eklampsi ve in vitro
fertilizasyon gibi risk faktorleri suglanmaktadir (46).

Son zamanlarda ROP patogenezinde retinanin periferinde bulunan spindle
hiicreleri sorumlu tutulmaktadir. Serbest oksijen radikalleri ile karsilasan bu hiicreler
aktive olmakta ve bir anjiojenik faktor salgilayarak vazoproliferasyonu artirmaktadir
(47). Siiperoksit dismutaz enzimi olgunlasma siireciyle artan ve oksijen toksisitesine
kars1 hiicresel korunmay1 saglayan baslica enzimdir (48). Prematirelerde bu enzimin
eksikligi ROP riskini artiran bir diger faktordr.

ROP siklik derecesi, gestasyon haftast ve dogum agirligiyla ters orantilidir.
Prematiire retinopatisi 1500 gr altindaki bebeklerin %25-35’inde gorulirken, 1000
gr’in altinda siklik %80’lere ulasmaktadir (49).
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Uluslar aras1 ROP siniflamasina gore aktif ROP evrelendirmesi (50).

Evre I: Avaskiiler ve neovaskiiler zonlar arasinda demarkasyon hattinin
belirmesi.

Evre II: Demarkasyon hattinin vitreus i¢ine dogru hafif bir kabariklik
goOstermesi, arteriyo vendz sant olusmasi.

Evre III: Kabartiyla birlikte ekstraretinal fibrovaskuler proliferasyon.

Evre IV: Neovaskilarizasyonun vitrus icine ilerlemesi, fibrozis ve skar
olusmasi

Plus hastalik: Kabartinin arkasindaki damarlarda kivrilma ve dilatasyonu

Evre I ve II’de % 82 oraninda regresyon olur. Evre III’te regresyon olabilir
veya evre IV’e ilerleyebilir. ROP komplikasyonlari; strabismus, ambliyopi, myopi,
kapali agili glokom, fitizis bulbi ve korliiktiir (51). Tedavide evre 11l ve 1V’te laser
fotokoagulasyon ve kriyoterapi ile olumlu sonuclar bildirilmistir (51).

Prematlre bebeklerin ROP agisindan ne zaman ve ne siklikla muayene
edilmesi gerektigi halen tartigma konusudur. Giiniimiizde dogum agirligi 1500 gram
ve altinda ve/veya gestasyonel yasi 30 hafta ve altinda olan her preterm bebegin
postkonsepsiyonel 31-33 hafta veya dogum sonrasi 4-6. haftalar arasinda (hangisi
erkense) ROP agisindan deneyimli bir géz hekimi tarafindan muayene edilmesi
onerilmektedir (52).

Intraventrikiiler Kanama

Pretermlerde IVK germinal matriks (GM) dokusunu igine aldig1 igin
terminolojide germinal matriks intraventrikiler kanama olarak isimlendirilir (GM-
IVK). Germinal matriks hiicreden fakir, jelatinoz, destek dokusu az, vaskiiler
yapidan zengin bir kapiller yumaktir. Premattrelerde aktif hiicre proliferasyonunun
fazla oldugu ve damarlanmasi yogun olan germinal matriks bolgesi kanama igin
riskli bir bolgedir. Germinal matriks 36. gestasyon haftasindan sonra regresyona
ugrar. Bu nedenle gestasyon haftas1 ne kadar kii¢iikse kanama riski 0 kadar fazladir
(53). Kiz bebeklerde, siyah irkta ve antenatal steroid kullaniminda daha az,

koryoamniyonit, asfiksi, sepsis, PDA varliginda daha sik kanama gorullir (54).
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Piecuch ve arkadaslart ADDA bebeklerde yaptigi bir calismada, gelisimsel sekel
riskini %39 saptamislar, bunun IVK derecesi, BPD, periventrikiiler lokomalazi
(PVL) ve sosyal risklerle korele oldugunu gostermislerdir (55).

Ilk kez Papile ve ark. (56) tarafindan yapilan IVK smiflandirmasi degisik
kliniklerde kii¢lik modifikasyonlar yapilarak yaygin bir bicimde kullanilmaktadir:

Evre 0: Germinal matrikste veya intraventrikiler kanama yok.

Evre I: Periventrikuler germinal matriks bolgesinde kanama.

Evre II: Lateral ventrikiil icinde ventrikiiler dilatasyon olmaksizin kanama.

Evre 111: Lateral ventrikilde ventrikiler dilatasyona neden olmus kanama.

Evre IV: Ventrikiler kanamaya ilave olarak intraparankimal kanama.

Uzun donemdeki prognoz serebral parankimdeki hasara baghdir. VK
sonucunda posthemorajik ventrikiler dilatasyon veya periventrikiler hemorajik
enfarkt, kistik veya difiiz PVL, supratentorial gri cevher veya serebellumda hacim
kayb1 gelismesi prognozu olumsuz etkiler. Hastada konviilziyonlarin olmasiin da
kotii prognostik faktdr oldugu bilinmektedir (56). Yasaminin ilk haftasinda IVK
gecirenlerin sagkalimi evre 1 hastalarda %70 iken evre 4 hastalarda %30'lara
diismektedir (57).

Gestasyon yasi 24-34 hafta olan prematiire bebeklere antenatal ddnemde
betametazon uygulanmasinin mortaliteyi, RDS’yi ve IVK riskini azalttig
bilinmektedir.

Nekrotizan Enterokolit

Prematiire bebeklerde en sik goriilen gastrointestinal sistem acil sorunudur.
NEK, bagirsaklarin kismi veya tam iskemisi ile karakterli 6nemli bir gastrointestinal
hastaliktir (58). NEK insidansi dogum agirligi ve gestasyon yasin azalmasiyla
orantili olarak artmaktadir. Wilson ve arkadaslar1 (59) 148 NEK’li hastayi
degerlendirmisler ve en yiiksek oranlarin (%42) ADDA bebeklerde oldugunu
bildirmislerdir. Hastaligin baglama zamani bir giin ile {i¢ ay arasinda degismekte olup
siklikla ikinci haftadadir.

Premature bebekler, hipoksi, asidoz, hipotansiyon, hipotermi, umblikal
kateterizasyon gibi yenidoganin bagirsak hasarimin patogenezinde rol oynayan
Oonemli faktorlere maruz kalir (58). Enteral beslenmeye hizli ve erken gecis, enterik

kan akiminda ve mukozanin oksijen ihtiyacinda artmaya neden olmaktadir. NEK
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gelisen bebeklerin %90-95’inde enteral beslenmenin major rol oynadigi goriilmiistiir
(60). Bagirsaklarin fonksiyonel immatiiritesi, azalmig motilite, enteral ve parenteral
verilen E vitamini, indometazin ve metilksantinler NEK gelisimi igin hazirlayici
faktorlerdir (61). Antenatal steroid kullanminin NEK riskini azalttigi saptanmistir
(62).

NEK’in klinik bulgulari neonatal sepsisten ayirt edilemez. En sik bulgular
abdominal distansiyon (%70-90), beslenme intoleransi ve gastrik rezidiilerin artmasi,
safrali kusma (>%70), kanli gaita (%25-63), gastrointestinal gizli kanama (%22-59)
ve nadiren ishaldir (%4-26). Abdominal distansiyon, intestinal dilatasyon ve asite
bagl olarak gelisir. Baslangi¢ bulgular1 sadece letarji ve 1s1 diizensizlikleri seklinde
de olabilir. Daha sonra apne, bradikardi gibi ciddi kardio respiratuvar sistem
bulgular ortaya ¢ikabilir (63).

Klinik evreleme ilk defa Bell ve arkadaglar1 (63) tarafindan yapilmis, daha
sonra Walsh ve Kliegman (64) tarafindan radyolojik bulgular evrelendirmeye
eklenmistir. NEK evreleri Tablo 2’de gosterilmistir.

Tedavide enteral beslenme kesilir ve abdominal distansiyonu azaltmak igin
gastrik drenaj uygulanir. Umblikal kateter varsa gekilir. Isi, oksijen satiirasyonu,
solunum sayisi, aldig1 ¢ikardigi ve batin gevresi yakindan takip edilir. Semptomlar
devam ettigi siirece 6-12 saat arayla radyolojik degerlendirme yapilir. Siv1 elektrolit
dengesi saglanir. Metabolik asidoz varsa tedavi edilir. Gerekirse eritrosit, trombosit
ve plazma destegi saglanir. Ampirik olarak antibiyotik tedavisi baglanmali ve 10-14
gun surdarilmelidir.  Onerilen ilaglar ampisilin, aminoglikozit ve anaerobik
bakterileri kapsayan metronidazol veya klindamisin seklinde {iglii antibiyotik
tedavisidir. Bebek stabilize edildikten sonra total parenteral nutrisyon gerekirse
baglanmalidir. Medikal tedaviye ragmen NEK vakalarinin %34-50’sinde cerrahi
tedaviye ihtiyag olmaktadir. Acil cerrahi tedavi gerektiren en temel endikasyon,
intestinal perforasyondur ve en sik terminal ileumda gorilmektedir (65).

NEK’in mortalitesi %30-40 arasinda degismektedir. NEK’in en sik geg
komplikasyonlar1 striktiir, fistiil, abse, rekiirren NEK, kisa bagirsak sendromu,

malabsorbsiyon, kolestaz ve enterokist gelisimidir (64).
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Tablo 2: NEK’in klinik evrelemesi (Modifiye Bell kriterleri) (64)

Intestinal bulgular

Sistemik bulgular

Radyolojik bulgular

Tedavi

Evre 1A

(NEK siiphesi)

Evre IB

(NEK siiphesi)

Evre IIA
(Kesin NEK)
Hafif vaka

Evre 1B
(Kesin NEK)

Orta vaka

Evre I11A
(Tieri NEK )

Evre 111B

(Tteri NEK)
Bagirsak
perforasyonu

Belirgin rezidi
Hafif distansiyon
Bulanti
Rektumdan agik

kirmizi kanama

Belirgin rezidi

Hafif distansiyon
Gaitada gizli kan
Bagrsak seslerinin
kaybolmas1
Abdominal hassasiyet
Belirgin rezidi
Bagrsak seslerinin
kaybolmasi

Abdominal hassasiyet

Abdominal sellulit
veya sag-alt kadranda
kitle

Bagrsak seslerinin
kaybolmas1
Abdominal hassasiyet
Abdominal sellulit
veya sag-alt kadranda
kitle, generalize

peritonit

Bagrsak seslerinin
kaybolmasi
Abdominal hassasiyet
Abdominal sellilit
veya sag-alt kadranda
kitle, generalize

peritonit

Is1 dengesizligi
Apne

Bradikardi

Is1 dengesizligi
Apne, bradikardi
Letarji

Is1 dengesizligi
Apne

Bradikardi

Letarji

Is1 dengesizligi
Apne
Bradikardi

Letarji
Hafif
asidoz

metabolik

Trombositopeni
Hipotansiyon
Belirgin Apne
Bradikardi
Metabolik ve
solunumsal asidoz

DIK, Nétropeni

Hipotansiyon
Belirgin apne
Bradikardi
Metabolik ve
solunumsal asidoz

DIK, Nétropeni

Normal veya intestinal

hafif dilatasyon

Normal veya intestinal

hafif dilatasyon

Intestinal dilatasyon
Tteus

Pnématozis intestinalis

Intestinal dilatasyon
Tleus
Pnématozis intestinalis

Portal vende gaz

Asit

Intestinal dilatasyon
1Ieus
Pnématozis intestinalis

Portal vende gaz

Belirgin asit

intestinal dilatasyon
Teus

Pnématozis intestinalis
Portal vende gaz
Belirgin asit

Pnémoperitoneum

Gastrik dekompresyon

Antibiyotik

Gastrik dekompresyon

Antibiyotik

Gastrik dekompresyon

Antibiyotik 7-10 gln

Gastrik dekompresyon
Antibiyotik 14 giin

Asidoz igin bikarbonat

Gastrik dekompresyon
Antibiyotik 14 giin
Asidoz icin bikarbonat

200 cc/kg/giin s1vi

Inotropik ajanlar

Gastrik dekompresyon
Asidoz icin bikarbonat
200 cc/kg/giin sivi
Inotropik ajanlar

Cerrahi tedavi

DIK: Dissemine intravaskiiler koagulapati.
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Premattre Apnesi

Onbes-yirmi saniyeden uzun siiren ve ¢ogu kez bradikardi (kalp tepe atimi
100/dk’nin altinda) ile birlikte olan solunum durmasina apne denir (4). Apne
epizodlarinin insidansi gestasyon yasi ile ters orantilidir.

Apne ortaya ¢ikis nedenine gore ii¢ gruba ayrilir;

1) Santral apne: %40 oraninda goriiliir, solunum ¢abasi ve diafragma hareketi
yoktur, sorun genellikle santral sinir sistemi ile ilgilidir.

2) Obstriiktif apne: %10 oraninda goriiliir, solunum c¢abasi vardir ancak
solunum yollarindaki obstriiksiyon nedeniyle soluk alip veremez. Yasamin ilk
glinlerinde daha sik goriiliir.

3) Miks apne: %50 oraninda goriiliir, once obstriiktif tipte baslar sonra santral
apneye doner (4,66).

Pretermlerde apne gelismesine neden olan risk faktorleri sunlardir (67):

. Hipoglisemi

. Hipokalsemi

. Hiponatremi, asidoz

. Hipotermi, hipertermi
. Anemi

NEK

. IVK, PVL, hidrosefali

. Hipoksik iskemik ensefalopati

© 0 N o U A W N e

. PDA ve sagdan sola sant

10. Gastroozofageal refli

11. Bakteriyemi, sepsis

12. Lokal infeksiyonlar

13. Ilaglar veya anestezik maddeler
14. Cevre 1s1sinda artig

15. Hipoksi ve hipovolemi yapan nedenler
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Prematiire apnesi ADDA bebeklerde %84 oraninda ve miadina dek
gorulebilen bir sorundur. Prematlire bebeklerde belirli bir nedene bagli olmayan apne
atag1 gorulebilir. Prematirelerin idyopatik apnesi olarak adlandirilan bu apne ¢esidi
genellikle yasamin 2-7. gunleri arasinda ortaya g¢ikar. Apneye yol acan tim risk
faktorleri ekarte edildikten sonra prematire apnesinden soz edilebilir. Ciddi preterm
apnesi ve tekrarlayan apne ataklari olan bebeklerin gelisimsel sorunlar agisindan
riskli oldugu, apne ve bradikardi olan bebeklerde spastik diplejinin daha sik
goriildiigi ileri strtilmistir (68).

Hipoglisemi

Hipoglisemi, kan sekerinin mutlak veya goreceli olarak azalmasi sonucu
ortaya ¢ikan ve ¢esitli klinik bulgularla kendini gosteren bir semptomlar
kompleksidir.

Literatirde hipoglisemi simirlar1 konusunda tam bir goriis birligi yoktur.
Asemptomatik term bebeklerde plazma gliikoz konsantrasyonu persistan olarak 36
mg/dl altinda olmadik¢a ya da kisa sureli de olsa 20-25 mg/dl altina inmedikce
mudahale edilmesini gereksiz bulan gorislerin yani sira, her yas grubunda 50
mg/dI’nin altin1 hipoglisemi kabul etmek gerektigini savunan gorusler de vardir (69).

Prematlre bebeklerde hipoglisemi sikligi %14’e kadar c¢ikabilmektedir.
Depolarinda yeterli glikojen ve yag bulunmayan prematiirelerde hayatin ilk iki
haftas1 i¢inde Ozelikle hasta prematiirelerde hipoglisemi goriilmektedir. Bu
bebeklerin basta glikojen depolarinin yetersizligi, enteral beslenme sorunlari,
hastaliklar1 ve gliikoliz metabolizmasindaki yetersizlikler hipoglisemiye neden olur
(70). Glukoz beyin metabolizmasinin en temel substrati olup primer enerji kaynagini
olusturmaktadir. Ozellikle yenidogan ve siit cocuklugu olmak iizere ¢ocuklarda
hipoglisemi ataklar1 konvllsiyona, beyinde atrofiye ve kalici hasarlara yol
acabilmektedir (70).

Hipokalsemi ve Premattire Osteopenisi

Pretermaturelerde serum kalsiyumunun <7 mg/dl olmasina hipokalsemi denir.
Yenidoganlarda apne nedeni olabileceginden kalsiyum diizeyinin izlemi 6nemlidir.
[k aylarda bagirsak kalsiyum ve D vitamini emilimi yetersiz, vitamin ve mineral
depolar1 az ve gilinliik besin alimlari ihtiyaglarin1 kargilamaktan uzak oldugu igin

prematiire bebeklerde rikets gelisimi agisindan dikkatli takip gerekmektedir (71).
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Prematlre Osteopenisi: Dogum agirligi 1000 gramdan az olan ve
desteklenmemis anne siitli ile beslenen yenidoganlarin %50’sinde, dogum agirligi <
1500 gr olan bebeklerin %23-31’inde goralir. Etiyoloji multifaktéryel olmakla
birlikte, temel etiyolojik faktor yetersiz fosfor destegidir. Ayrica, kalsiyum eksikligi,
D vitamini eksikligi, aliminyum toksisitesi, diiiretik kullanimi, kortikosteroid,
kafein ve aminoglikozid gibi ilaglar ve immobilizasyon da prematire osteopeni
etiyolojisinde yer alir (71).

Asfiksi

Perinatal asfiksi, yenidoganlarda ve cocuklarda akut mortalite ve kronik
sekellerin (serebral palsi, epilepsi, mental retardasyon gibi ) en basta gelen nedenidir.
Asfiksi; organizmanin oksijenizasyon bozuklugu olup, Klinikte hipoksi, iskemi
sonucunda gelisen hiperkapni ve asidoz ile karakterize klinik tablodur. Siklik %0,2-
0,4 olarak bildirilmektedir. Pretermlerde insidans artmaktadir. Vakalarin %90’1nda
dogum eyleminden 6nce (antepartum) ya da dogum eylemi sirasinda (intrapartum),
%10 vakada ise dogum sonrasi nedenlere bagli olarak gelisir. Asfiksi infant ve
cocuklardaki ensefalopatinin en sik nedenidir (72).

Amerikan Obstetri ve Jinekoloji Dernegi 2006 yilinda asfiksiyi belirlemek
icin asagidaki Kriterleri tanimlamigtir (73).

1. Umblikal kord pH’sinin < 7.00 olmas1

2. Besinci dakika Apgar skorunun 3 ve altinda olmasi

3. Hipoksik iskemik ensefalopati (HIE)

4. Multiorgan disfonksiyonu

Asfiktik bebeklerin akut postnatal tedavisi, genel destekleyici tedavi disinda
belirli kurallara oturtulamamistir. Hipotermi tedavisi HIE’li olgularda kabul goren
tedavidir. Hipotermi tedavisiyle uzun déonemde nérogelisimsel sonuglarin daha iyi
oldugu belirtilmistir (74).

Hipotermi

Diinya Saglik Orgiti’niin tammlamasina gére hafif hipotermi viicut
sicakliginin 34-36°C, orta hipotermi 32-34°C, agir veya sidetli hipotermi 32°C
altinda olmasidir (75). Koltuk alt1 ve cilt 1sis1 olarak 6l¢iim yapilmaktadir. Deri
isisinin 32°C’nin  altina  diismesi ise soguk stres olarak tanimlanir ve %50

mortaliteye neden olur. Hipoterminin en sik goriilen nedenleri sogukla karsilasma,
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azalmis yag dokusu ve artmis yiizey alan olmakla birlikte; hipoksi, hipoglisemi,
hipovolemi, katekolamin iflas1 ve sok diger Onemli nedenlerdir. Prematiire
yenidoganlar daha az subkutan yag dokusu igerdikleri, viicut yiizeyleri genis oldugu,
glikojen ve kahverengi yag depolar1 yetersiz kaldigi i¢in hipotermiye daha fazla
egilimlidirler (76).

Neonatal hipotermi, yenidogan doneminde ciddi morbidite ve mortaliteye
neden olan klinik durumdur. Ozellikle gelismekte olan Ulkelerde halen énemli bir
saglik sorunudur. Ulkemizde yeterli veri olmamasina ragmen hipotermi siklig1 canli
doganlarda yaklagik %0.5 olarak bildirilmektedir. Yenidogan yogun bakim
Unitelerine yatan hastalarin ise %5-10’unda hipotermi saptanmaktadir (75).

Hipotermiye ikincil gelisebilen problemler olarak; deri ve mukozalarda, yiz,
el ve ayaklarda hiperemi, diger kisimlarda solukluk, el ve ayaklarda 6dem, kutis
marmoratus, sklerem, yag nekrozu, hipoventilasyon, pulmoner hemoraji,
kardiyovaskiiler sok, hipotansiyon, bradikardi, sag-sol sant, pulmoner hipertansiyon,
gastrik distansiyon, kusma, nekrotizan enterokolit, oligiiri, bobrek yetmezligi,
intrakranial kanama, iskemik beyin zedelenmesi, metabolik asidoz, hiperglisemi,
hipoglisemi, pihtilagsma bozukluklari, dissemine intravaskiler koaglilasyon ve artmig
metabolik hiz nedeniyle bilylimede duraklama tanimlanmaktadir (76).

Enfeksiyonlar

Neonatal sepsis her 1000 canli dogumda 1-5 oraninda goriilmekte iken,
pretermlerde bu oran uzun sire hospitalizasyon ve bahsedilen nedenlerden dolay1
1000 canli dogumda 300°¢ kadar ¢ikabilmektedir (77).

Klasik olarak klinik bulgularin ortaya ¢ikis zamanina gore sepsis ikiye
ayrilmaktadir. Erken baslangi¢cli sepsis yasamin 7. gliniinden dnce, ge¢ baslangigh
sepsis yasamin 7-30. giinlerinde gelisir (77). Gunumuzde neonatal sepsisin G¢unci
kategorisi olarak cok gec baslangichi sepsis terimi de kullanilmaktadir. Cok gec
sepsis 30. gunden taburculuga kadar gegen siirede gelisir (78).

Erken baslangich yenidogan sepsisi olan bebeklerde genellikle bir veya daha
fazla risk faktort vardir. Erken sepsisin risk faktorleri prematirelik, diisiik dogum
agirhign (<2500 gr ), EMR, korioamnionit ve dogum kanalinin Grup B streptokok
(GBYS) ile kolonizasyonudur. Erken sepsis igin diger risk faktorleri Griner enfeksiyon,
ikiz gebelik veya GBS hastalik ile birlikte ikiz gebelik, dogum sirasinda fazla sayida
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vajinal muayene, erkek cinsiyet, Apgar skorunun diisiik olmasi ve reslsitasyondur
(78). Dogumdan Once veya sonra 24 saat icinde annede ates olmas: siklikla erken
neonatal sepsise neden olan GBS veya Escherichia coli (E.coli) gibi patojenlere bagh
korioamnionit, bakteriyemi veya endometritin habercisidir (79).

Geg baslangicli sepsiste maternal ve obstetrik komplikasyonlar nadirdir,
bebeklerin ¢ogu matlrdir. Mikroorganizma dogum kanalindan, hastaneden veya
toplumdan kazanilabilir (80). Bebek taburcu olduktan sonra gelisen ge¢ neonatal
sepsiste bilinen bir maternal risk faktori yoktur. Ge¢ yenidogan sepsis riskini artiran
onemli faktorler bebekleri yasatmak igin hastanede yapilan islemlerdir (79). Gecg
sepsiste multisistemik veya fokal tutulum gortlebilir (80).

Cok ge¢ baslangigli sepsisli bebekler genellikle dogumdan sonra haftalarca
hastanede tedavi goérmiis prematire ve ¢ok disiik dogum agirlikli bebeklerdir.
Enfeksiyon hastaneden ve nadiren toplumdan kazanilir. Cok geg¢ baslangicli sepsiste
de multisistemik veya fokal tutulum gorilebilir (80).

Yenidogan sepsisinde klinik bulgulari sepsise 6zgii degildir. Bu nedenle
antibiyotik tedavisini ve hastanede kalis siiresini azaltmak, hastalarin en kisa siirede
dogru tam1 ve tedavi alabilmelerini saglamak icin yeni tan1 yontemleri (zerinde
calisilmaktadir. Tanida altin standart kan kiltiirii pozitifligidir. Ancak, klinik
degerlendirme yaninda 16kosit sayimi, total nOtrofil sayimi, immatiir
polimorfonikleer I6kositlerin matir ya da total l16kositlere orani, trombosit sayisi, C-
reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimantasyon hiz1 gibi yardime1 yontemler tanida
kullanilmaktadir. Sepsisin bulgular1 ¢ok agir olabilecegi gibi baslangicta cok belirsiz
de olabilir (79,80).

En sik goriilen belirti ve bulgular:

* Bebegin 1yi gériinmemesi

* Ates veya hipotermi

* Beslenmeyi redetme, karin sisligi, kusma

* Apne, takipne, dispne

* Tasikardi veya bradikardi

* Hipotansiyon

* Hipoglisemi, hiperglisemi

 Konvilsiyon
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* Hiperbiliribinemi

Sepsiste rutin  kiltiirler alindiktan sonra genis spektrumlu parenteral
antibiyoterapi (siklikla ampisilin+aminoglikozid seklinde ikili) baslanmalidir. Ayrica
sepsiste destekleyici tedavi ¢ok Onemlidir. Hastanin enteral veya parenteral yolla
beslenmesi sirdurulmelidir. Elektrolit ve glikoz dizeyleri normal sinirlarda
tutulmali, uygun sivi ve elektrolit tedavisi uygulanmali, asidoz ve hipovolemi
onlenmeli, sok erken tamimlanarak sivi tedavisine ek olarak inotropik ajanlar
uygulanmalidir (79). Hipoksi varsa diizeltilmeli, solunum yetmezligi agisindan hasta
izlenmeli gerektiginde solunum cihazi kullanilmalidir (79,80). Konvilsiyon varsa
antikonvulsif tedavi uygulanmali ve konviilsiyon nedeni bulunmalidir. Dissemine
intravaskiler koagulasyon gelismisse taze donmus plazma, trombosit veya eritrosit
stispansiyonu verilmelidir (78). Kortikosteroidlerin yalnizca adrenal yetmezlik
varliginda kullanilmas: Onerilmektedir (80). Prematiire ve/veya diisik dogum
agirhikli bebeklerde enfeksiyon veya sepsis profilaksisi i¢in rutin intravenoz
immunglobulin (IVIG) uygulamas1 énerilmemektedir. Yenidogan sepsisinde 1VIG
tedavisinin yararlh oldugunu gosteren c¢alismalar varsa da, IVIG tedavisinin
yenidogan sepsisinde mortaliteyi azalttigi kanitlanmamistir (78,80). Yenidogan
sepsisinin tedavisinde granulosit transflizyonu veya G-CSF uygulanmasinin yararl
oldugu da gosterilememistir (78).

Premattire Anemisi

Prematiire anemisi eritrosit yasam siiresinin term bebeklere gore daha kisa
olmasi, demir depolarinin yetersizligi, hizli biiylime, eritropoetin eksikligi ve
laboratuar testleri i¢in sik kan alinmasi nedeniyle gelismektedir. Diisiik retikiilosit
sayisi, kemik iliginde eritrosit prekiirsorlerinin normal sayilarda olmasi ve diisiik
eritropoetin dizeyleri prematire anemisinin 6zelliklerini olusturur (81).

Sarilik

Sarilik, yenidoganda en sik goriilen klinik bulgulardan biridir. Sarilik,
hemoglobinin, hem parcasinin yikim Urind olan ve Kkaraciger tarafindan atilan
bilirbinin plazma dizeyinin, cilt ve skleray1 sariya boyayacak kadar yukselmesi
olarak tamimlanir (82). Patolojik sarilik; ilk 24 saatte total serum bilUribin
yiiksekligini, kord kaninda total biliiribin diizeyinin >4 mg/dl, direkt billribin

degerinin 2 mg/dl iizerinde olmasi, herhangi bir zamanda total serum biliiriibin
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duzeyinin term bebekte >13-15 mg/dl, preterm bebekte >10 mg/dl dl¢tlmesi, ginlik
bilirubin artisinin 5 mg/dl Gzerinde olmasi durumunda patolojik sarilik
diistintilmelidir. Sariligin term bebeklerde 10 glinden, pretermlerde 14 giinden uzun
stirmesine uzamis sarilik denir (83).

Yasamin ilk haftasinda ortaya ¢ikan gegici bilirubin yiikselmesi fizyolojik
sarilik olarak adlandirilir. Fizyolojik sarilik yasamin ilk 3 giiniinde en yiiksek
diizeyine ulasir ve bir hafta icinde kalici bir etki birakmadan normale doner.
Premattre bebeklerde ise bu yiikselme 5-7 giinlerde gorilur ve daha ge¢ donemde
normale doner. Irk, beslenme sekli, gestasyon haftasi, ailevi etkenler, annenin
gecirdigi hastaliklar ve kullandigi ilaglar gibi faktorlere bagli olarak sariligin suresi
ve siddeti degismektedir (83).

Dogum agirligr ve gestasyon yasinin Kiglk olmasi hiperbilirubinemi riskini
artirr. Otuzsekiz haftadan biraz kigik olan bebeklerde bile bu risk belirgindir.
Prematire bebekler term bebeklere kiyasla, bilirubin ensefalopatisi yoniinden daha
riskli gruptur. Bu nedenle kan degisimi ve fototerapi endikasyonlar1 ve uygulamalari
term yenidoganlardan tamamen farklidir. Dogum agirligt 1500 gramdan diisiik
pretermlerde bilirubin dizeyinin 15 mg/dl’den yiiksek olmasinin sensorindral
sagirhiga yol agabilecegi gosterilmistir (84).

Premature Bebeklerin Norogelisimi

Prematdrite ile ilgili en Onemli basar1 sagkalimdir. Sagkalim orami 22.
gestasyonel haftadan 33. haftaya kadar artarak yiikselir. Her gestasyon yasi icin
gecerli olmak tizere diisiik dogum agirlig1 mortalite riskini arttirir. Prematiire dogum;
KAH, PVL, sepsis, ROP, IVK ve NEK gibi komplikasyonlara zemin hazirlayan bir
durumdur. Bu tir komplikasyonlar dogum agirliginin azalmast ile birlikte norolojik,
gelisimsel ve fonksiyonel sekellere sebebiyet verir (85). Farkli 12 merkezde yapilan
ADDA’lh 1151 prematire bebegin norogelisimsel prognozunun incelendigi bir
calismada; aragtirmacilar, norolojik, gelisimsel, norosensoriyel ve fonksiyonel
morbiditenin dogum agirhigr azaldik¢a arttigini rapor etmislerdir. Artmig norolojik
gelisim morbiditesini etkileyen en dnemli faktorler olarak BPD, 3. veya 4. derece
IVK ve PVL, KAH icin kullanilan steroid tedavisi, NEK ve erkek cinsiyeti
bildirmislerdir. Azalmis morbidite ile iligkili olan faktorler ise dogum agirliginin

diisiik olmayisi, kiz cinsiyet, anne egitim diizeyinin yliksek olmasi ve beyaz irk
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saptanmistir  (86). Benzer bir baska c¢alismada CDDA bebeklerde okul
performansinin diisiik oldugu, 6zellikle matematik alaninda basarisizlik bildirilmistir
(87).

Erken dogan bebeklerin uzun silreli izleminde gorilen nérogelisimsel
bozukluklar ¢ok etmenli olup, dogum oncesi ve yenidogan donemi sorunlarindan
etkilenmektedir. Etiyolojide anne ve bebege ait sorunlar yaninda sosyoekonomik ve
sosyokiiltiirel diizeyin de gelisimi etkiledigi literatiirde bildirilmistir (88).
Norogelisimsel ~ bozukluklar agir ve hafif norolojik sekeller olarak
siiflandirilmaktadir. Agir norolojik sekeller; serebral palsi (SP), zeka geriligi,
korlik, sagirlik, hidrosefali ve konviilsiyondur. Hafif nérolojik sekeller ise, uyum ve
denge bozukluklari, miyopi, hafif isitme azhigi, algilama giigliigli, davranissal
sorunlar olarak siniflandirilmaktadir (89).

Sifir ile alt1 yas arasi ¢ocuklara uygulanabilen, gelisimsel sorunlar1 yakalamada
saglik personeline yardimci olmak amaciyla yapilan DGTT I, ilk kez 1967°de
kullanima giren bir tarama testidir (90). Birgok iilkede farkli toplumlara uyarlanarak
standardize edilmistir. DGTT Il ilk Denver testinin 1990°’da yeniden godzden
gecirilmesi ile olusturulmustur. Her iki 6lgegin Tiirk toplumuna standardizasyonu
Yalaz ve Anlar tarafindan 0-6 yas arasinda saglikli ¢ocuklara uygulanmak uzere
yapilmustir. Test gelisimsel tarama araci olarak kullanilabilir,buna karsilik zeka testi
olarak kullanilmaz (90). DGTT Il asagidaki gelisimsel alanlar1 taramak tizere test
formu Uzerinden dért bolimde toplanmis 116 maddeden olusmaktadir.

Kisisel-sosyal: ~ Insanlarla anlasma, kendi bireysel gereksinimlerini
karsilayabilme.

Ince-motor: El-g6z koordinasyonu, kiicik cisimleri kullanabilme, problem
¢cOozme.

Dil: Isitme, anlama, dili kullanma.

Kaba-motor: Oturma, yiiriime, ziplama.

Literatirde CDDA bebeklerin uzun sireli izlemi ve sorunlari ile ilgili bir gok
calisma bulunurken ADDA bebeklerde yapilan ¢alismalar cok azdir. Ozellikle
norogelisimsel gerilik bir halk sagligi sorunu olarak algilanip gelismis iilkelerde

Onleyici yontemler, iyilestirme programlari, yakindan ¢ok merkezli izlem 6n plana
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alinarak kisinin topluma saglikli birey olarak kazandirilmasi hedeflenmektedir
(88,90).
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GEREC VE YONTEM

Pamukkale Universitesi Tip Fakiltesi Hastanesi YYBU’nde 01.01.2008-
31.12.20012 tarihleri arasinda yatarak tedavi goren, ADDA (< 1000 gr ) prematire
bebeklerin dosyalari retrospektif taranarak mortalite ve morbidite oranlar1 incelendi.
Calismaya hastanemiz Kadin Dogum Klinigi’nde canli dogan bebekler alindi.
Bebeklerin verileri retrospektif olarak taranarak dosyalardan ve epikrizlerden elde
edildi. Tiim hastalarin demografik 6zellikleri, perinatal risk faktorleri, hastanede
yatig siireleri, siirfaktan tedavisi, mekanik ventilasyon uygulamalari, eslik eden
hastaliklar (RDS, IVK, PVL, NEK, KAH, ROP ) ve sag kalim ile ilgili verileri
toplandi. Calisma igin Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Etik
Kurulu’ndan (05.03.2013 tarihli, 04 sayili karar ) onay alindu.

NEK Modifiye Bell siniflandirmasina gore tanimlandi (64). Sepsis kan
kiltirti pozitifligine goére belirlendi. Kronik akciger hastaligi kriteri 36. gebelik
haftasinda ya da dogumdan sonraki 28. giinde oksijen destegi ihtiyacinin devam
etmesi olarak kabul edildi (31). IVK bir radyolog tarafindan kraniyal ultrason (US)
ile saptandi.  Papile ve ark.’nin kriterlerine gore IVK derecelendirildi. IVK
saptananlarda periyodik (bir hafta-on gin ara ile) kranial US cekildi ve
periventrikiiler kistik ekolusens alanlar1 gosterilenler PVL olarak kabul edildi (54).
ROP taramasi tiim prematiire yenidoganlara postnatal 4-8. haftalar arasinda
hastanemiz g6z hekimlerince yapildi. ROP siniflamasi uluslarasi prematiire
retinopati siniflandirmasina gore yapildi (50).

Calismaya dahil edilen hastalar dogum agirligina gére <500 gr, 500-750 gr
ve 751-1000 gr olmak iizere ii¢ gruba ayrildi Ayrica gebelik haftasina gore 22-23
hafta, 24-25 hafta, 26-27 hafta, 28-29 hafta, 30-31, 32-33 hafta olmak Uzere alti
gruba ayrildi (91). Bu gruplar arasinda mortalite ve morbite oranlart karsilastirildi.

Yasayan hastalarin ebeveynlerine telefonla ulasilip, ¢ocuklarin gelisiminin
izlenmesinde ve gelisimsel sapmalarin erken taninmasi igin DGTT Il (86) anlatildi.
Ailelerden gonllli onam formu alinarak, DGTT Il uygulandi. DGTT II testi bu
konuda sertifika s1 olan ayni hekim tarafindan uygulandi. Bu test sonrast DGTT Il

anormal olan ve normal olan alt gruplar olusturuldu ve bu gruplara etki eden prenatal
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(steroid alimi, SGA, gebelik yasi), perinatal (dogum kilosu, NRP, asfiksi, Apgar
skoru, oksijenasyon) ve postnatal (solunum destegi ve tipi, oksijen destek suresi,
BPD, PDA, ROP, sepsis, NEK ve IVK ) faktérler incelendi.

Tdm verilerin yuzdeleri ve median degerleri hesaplandi. Kategorize
degiskenler (RDS, PDA, ROP, BPD, NEK, IVK, NRP ve SGA) icin ki-kare, surekli
degiskenler (gebelik yasi, dogum kilosu, Apgar 1. ve 5. dk, Fi0,, PIP, PEEP, nazal
CPAP siiresi, nazal IPAP siiresi, SIMV siiresi, PDA kapanma zamani, O, destek
siiresi, IVK zamani, dogum kilosuna ulasma siiresi, anne siitii baslama zaman1 ve
TPN alma suresi) igin Kruskal Wallis testi yapildi. Burada istatistiksel anlamlilik
saptandiginda gruplarin ikili karsilastirilmasinda Mann Whitney U testi kullanildi.
Verilerin bilgisayarda hesaplanmasinda statistical package for the social sciences
(SPSS) (SPSS for Windows 17.0; SPSS, Chicago, Illinois, ABD) yazilim programi
kullanilds. Istatistiksel anlamlilik p<0,05 olarak degerlendirildi.
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BULGULAR

Calismaya hastanemiz YYBU’sinde 01.01.2008-31.12.2012 tarihleri arasinda
canlt dogan 66 ADDA bebek alindi. Calismaya alinan hastalarin prenatal demografik
ve klinik ozellikleri tablo 3’de gosterilmistir.

Tablo 3 Hastalarin prenatal demografik ve klinik 6zellikleri

n: 66 (%)
Dogum sekli
NSVY 25 (37,9)
Sezaryen (C/S) 41 (62,1)
Dogumda resiisitasyon (NRP)
PBV 7(11,8)
PBV +Entiibasyon 37 (62,7)
PBV +Entiibasyon-+ilag 15 (25,4)
EMR 19 (28,8)
Preeklamsi 6(9,1)
Gestasyonel diyabetes melitus 5(7,6)
Koryoamniyonit 2(3,0)
Steroid alim 34 (51,5)
Steroid tird
Betamatazon/Dexametazon alinm 33 (50)/1 (1,5)
Steroid dozu
1 doz 29 (43,9)
2 doz 5 (7,6)

NSVY: Normal spontan vajinal yol, PBV: Pozitif basingli vestilasyon, EMR: Erken membran Riiptiirii

Hastalarimizin 25’1 (%7,39) NSVY ile 41°1 (%62,1) C/S ile dogmustu.
Hastalarin 59’una (%89,4) neonatal resiisitasyon uygulanirken, yedisine (%10,6)
uygulanmadigi saptandi. NRP uygulanan 59 (%89,4) hastanin yedisine pozitif
basingli ventilasyon (PBV), 37 hastaya PBV ve entiibasyon, 15 hastaya PBV,
entlibasyon ve ilag uygulandig1 goriildii. Calismamizda en sik obstetrik sorunun
EMR (%28,8) oldugu goriildi. Diger obstetrik sorunlar olarak, alti hastada
preeklamsi (%9,1), bes hastada (%7,6) gestasyonel diyabetes melitus, iki hastada
(%3) koryoamniyonit tesbit edildi. Hastalarin 34’tine (%51,5) prenatal steroid

verildigi goriildi.
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Calismaya alinan hastalarin natal ve postnatal demografik ve klinik ozellikleri
tablo 4’de gosterilmistir.

Tablo 4 Hastalarin natal ve postnatal demografik ve klinik dzellikleri

n (%)
Cinsiyet
Kiz 31 (47)
Erkek 35(53)
Dogum Kilosu
<500gr 6(9,1)
501-750 25 (37,9)
751-100 35 (53)
Gebelikyas!
22-23 8(12,1)
24-25 17 (25,8)
26-27 26 (39,4)
28-29 9(13,6)
30-31 4(6,1)
32-33 2(3,0)
NSVY 25 (37,9)
Sarilik 46 (69,6)
Prematiire anemisi 41 (62,1)
Apne 6ykisii 30 ( 45,5)
Sepsis (Kan kltira pozitif) 21(31,8)
Bobrek yetmezligi 11 (16,7)
Asfiksi 9(13,6)
Dogumda SGA 14 (21,2)
Simetrik 11 (16,7)
Asimetrik 3(4,5)
Taburculukta SGA (n:31) 14 (45,2)
Kontrolde SGA (n:30) 9(30,0)
DGTT Il Normal (n:30) 17 (56,6)
DGTT Il Anormal (n:30) 13 (43,4)

SGA: Small for gestational age, SGA: Small for gestational age, DGTT II: Denver geligsimsel tarama
testi I

Calismaya alinan 66 hastanin 31’1 (%47) kiz, 35’1 (%53) erkek idi. Hastalarin
6’s1 (%9,1) <500 gr, 25’1 (%37,9) 500-750 gr, 35’i (%53) 751-1000 gr dogmustu.
Hastalar dogum haftasina gore; 22-23, 24-25, 26-27, 28-29, 30-31 ve 32-33 hafta
olarak gruplandirildiginda sirasi ile 8 (%12,1), 17 (%25,8), 26 (%39,4), 9 (%13,6), 4
(%6,1) ve 2 (%3) sikliginda idi.

Hastalarimizin dogum sonrast YYBU’ne kabiiliinde 14’iinde (%21,2) SGA
tesbit edildi. SGA tesbit edilen hastalarin 11’inin (%78,5) sSGA, Uglnln (%21,5)
aSGA oldugu goriildii. Taburcu edilen 31 hastanin 14’Gnde (%45,2) SGA (Bu
hastalarin 12’si YYBU’ne kabiilde SGA olanlard: ve dokuzu sSGA, (icii aSGA idi)
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tesbit edildi. Kontrole gelen 30 hastanin ise dokuzunda (%30) SGA saptandi. Bu

hastalar1 taburculukta SSGA olan hastalar olusturmaktaydi. Calismamizda hastalarin

46’s1nda (%69,6) indirek hiperbilirubinemi (fototerapi ile diizelen), 41’inde (%62,1)

prematire anemisi, 21’inde (%31,8) sepsis, 11’inde (%16,7) bobrek yezmezligi,
dokuzunda asfiksi (%13,6) saptandi. DGTT II yapilan 30 bebegin 17°sinin (%56,6)

gelisimi normal iken, 13’Unin (%43,4) gelisiminin geri oldugu goriildii.

TUm hastalarin dogum haftasina ve dogum agirhigina gore mortalite ve

morbidite verileri tablo 5’de verilmistir.

Tablo 5 Hastalarin dogum haftas1 ve dogum agirligina gére mortalite ve morbidite oranlari

Dogum Haftasi Dogum Agirhig: (gr)
Grupl Grup2 Grup3 Grup4 Grup5 Grupb6 Grul Grupll Grup3
2223 2425 2627 2829 3031  32-33 <500  500-750 751-1000
n:8 n:17 n:26 n:9 n:4 n:2 p n:6 n:25 n:35 p
(%) (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%)
Yasayan 1(125) 5(294) 16 (615) 4(444) 3(5) 2 (100) = 7(28) 24 (68,6)
Slen 7(875) 12(70,6) 10(385) 5(556) 1(25) o 009 00 18072 11(3L4) OOV
RDS+  6(100) 17(100) 22(846) 8(889) 2(50) 2 (100) 4(100) 25(100) 28 (80)
- _ _ . _ 0,079 _ _ 0,039
- (154) 1(111) 2 (50) 7 (20)
PDA+  2(75)  7(100) 9 (47.4) 5(556) 1(333) - - 9(43) 15(517)
PDA-  1(25) - 10(526) 4(444) 2667 2@00) 0% | _  s5@57) 1483 0437
ROP+  2(100) 4(57,1) 4(25) 4(667) - - - 7(636) 7(28)
0.061 0,067
ROP - - 329 12(75) 2(333) 3(100) 2 (100) - 4(364)  18(72)
BPD+  2(100) 6(100) 12(632) 5(833) - - —  10(90,9) 15 (556)
BPD - - - 7368 1067) 3(100) 2(00) %02 [ 101) 12 (444 0080
NEK + — 20118 7(269) 2(222) - - - 4(16)  8(229)
NEK-  8(100) 15(882) 19(731) 7(77.8) 4(100) 2(100) %2 | 6000 2184y 27(r72) 9187
ivk+  1(50) 4(50)  4(0) 3(429) - - - 6(462) 6(207)
: 0.340 0,095
fvk.  1(0) 4(50) 16(80) 4(57,1) 3(100) 2 (100) - 7(s38) 23(793)
NRP+  8(100) 17(100) 23(885) 7(77.8) 2(50) 2 (100) 6(100) 25(100) 28 (80)
Ep _ _ 3 _ 0,050° _ _ 0,031°
- (115 2(222) 2 (50) 7 (20)
SGA+  2(25) 3(17.6) 4(154) 2(222) 1(25) 2 (100) 5833) 4(16)  5(14.3)
d
SGA-  6(75) 14(824) 22(846) 7(77.8) 3 (75) 0146 | 1167) 21(84) 30(857) 9001

RDS: Respiratuvar distres sendromu, PDA: Patent duktus arteriosus, ROP: Prematiire Retinnopatisi, BPD: Bronko pulmoner

displazi, NEK: Nekrotizan enterokolit, IVK: Intraventrikiiler kamama, NRP: Neonatal resiisitasyon, SGA: Small of gestational

age.
A: Grup1>Grup3, p=0,039
B: Grup2>Grup5, p=0,012; Grup2>Grup6, p=0,036

C: Siirda anlamli kabul edildi. Grup2>Grup$5, p=0,029

a: Grup1>Grup3, p=0,003; Grup2>Grup3, p=0,002
b: Grup2>Grup3, p=0,035
¢: Grup2>Grup3, p=0,035
d: Grup1>Grup2, p=0,004; Grup1>Grup3, p=0,002.
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Calismamizda 66 hastanin 31’inin (%46,9) yasadigi, 35 hastanin (%53,1)
oldiigi tesbit edildi. Otuz bir kiz hastanin 15’1 (%48,4), 35 erkek hastanin 20’sinin
(%57,1) oldigi saptandi. Ancak cinsiyet ile mortalite arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunmadi (p>0,05). Dogum haftasina gore mortalite oranlar
karsilagtirildiginda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilhik bulundu
(p<0,05). Dogum haftasina gore mortalite oranlarinin dogum haftasi arttik¢a azaldig
tesbit edildi. Gruplar ikili olarak karsilastirildiginda bu farkliligin grup 1 ile grup 3
arasinda oldugu goriildii (p=0,039).

Caligmamizda dogum agirligr arttikga mortalite oraninin azaldig tesbit edilmis
olup sira ile <500 gr bebeklerin %2100°tndn, 500-750 gr bebeklerin %72’sinin, 751-
1000 gr bebeklerin  %31,4’niin  6ldiighi  saptandi.  Gruplar ikili olarak
karsilastirildiginda grup 1-grup 3 ve grup 2-grup 3 arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik tesbit edildi (p<0,05).

29 kiz hastanin 28’inde (%96,6), 31 erkek hastanin 26’sinda (%83,9) RDS
saptand1. Cinsiyet ile RDS gorilmesi agisindan anlamli farklilik tesbit edilmedi
(p>0,05). 22-23 haftalik canli dogan iki bebege dogum salonunda kardiyopulmoner
restsitasyon uygulandi ancak cevap alinamayip ilk saat iginde kaybedildigi icin RDS
acisindan degerlendirilemedi. Gebelik haftasi arttikca RDS goriilme oraninin azaldig
saptandi. Bu azalma istatistiksel olarak anlamli bulunmazken (p>0,05), dogum
kilosu arttikga RDS goriilme sikliginin istatistiksel olarak anlamli oranda azaldigi
bulundu (p<0.01). Bu farkliligin grup 2 ile grup 3 arasinda oldugu goriildi
(p=0,035). Grup 1 ile grup 2 ve grup 3 arasinda farklilik bulunmamasinin nedeni
grup 1’deki hasta sayisinin az olmasina baglandi.

BPD acisindan degerlendirilen 18 kiz hastanin 11’inde (%61,1) BPD
saptanirken, 20 erkek hastanin 14’0inde (%70) BPD tesbit edildi. Bu fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmadi (p>0,05). Calismamizda dogum kilosuna gére BPD
goriilme sikligir degerlendirildiginde dogum Kilosu arttikga sikligin azaldigi goraldu
ancak bu istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0,05). Dogum haftasina gére BPD
karsilagtirildiginda gruplar arasinda istatistiksel bir farklilik tesbit edildi (p=0,012).
Bu farkliligin grup 2 ile grup 5 ve grup 6 arasinda oldugu goriildii (p<0,05 ).
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Hastalarimiz dogum Kkilosu ve gebelik haftasina goére NRP agisindan
karsilastirildiginda gruplar arasinda anlamli bir farklilik tesbit edildi. Dogum kilosu
artttkca NRP ihtiyacinin azaldigi saptandi. Bu farliligin dogum kilosuna goére grup 2
ile grup 3 arasinda ( p=0,035), gebelik haftasina gére ise grup 2 ile grup 5 arasinda
oldugu goriildii (p=0,029).

Caligmamizda hastalarimizda SGA goriilme siklig1 agisindan gebelik haftasina
gore anlamli farklilik tesbit edilmezken, dogum kilosuna gore grup 1 ile grup 2 ve
grup 3 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptandi (p<0,01) (Tablo 5).

Calismamizda PDA, ROP, IVK ve NEK gibi diger problemlerin goriilme
siklig1 acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmadi
(p>0,05) (Tablo 5).

Olen ve yasayan hastalarin demografik ve klinik 6zelliklerinin karsilastiriimasi
tablo 6°de gosterilmistir.

Tablo 6 Olen ve yasayan hastalarin demografik ve klinik 6zelliklerinin

karsilastirilmast
Olen Yasayan

Median (min-max) Median (min-max) P degeri
Gebelik yasi (hafta) 24.0 (22-30) 27.0 (23-33) 0.001
Dogum agirhg: (gr) 650 (440-1000) 930 (560-1000) 0.004
Apgar 1.dk 4.0 (1-8) 5.0 (2-9) 0.004
Apgar 5.dk 7.0 (3-9) 8.0 (5-9) 0.001
Fi0 50.0 (30-100) 40.0 (21-80) 0.021
PIP 13.0 (11-17) 15.0 (11-18) 0.010
PEEP 4.0 (3-5) 4.0 (4-5) 0.152
Nazal CPAP suresi (gun) 7.0 (2-30) 6.5 (1-41) 0.843
Nazal IPAP suresi (giin) 9.0 (3-12) 6.5 (1-32) 0.502
SIMV siiresi (giin) 3.5 (1-82) 7.5 (1-73) 0.506
PDA kapanma zamani (giin) 20.0 (3-66) 20.0 (4-115) 0.520
O, destek suresi (giin) 9.0 (1-94) 52.0 (1-133) 0.017
IVK zamani (giin) 11.0 (3-22) 25.0 (2-58) 0.077
Dogum kilosuna ulagma siiresi (giin) 14.5 (7-30) 14.0 (2-27) 0.648
Anne siitli baslama zamani (giin) 1.0 (1-22) 3.0 (0-19) <0.001
TPN alma stiresi (giin) 3.0 (1-94) 29.0 (1-72) <0.001

Fi0,: Fraction of inspirerd oxygen, PIP: Positive inspiratory pressure, PEP: Positive end-
expiratory pressure, CPAP: Continuous positive airway pressure, IPAP: Inspiratory positive airway

pressures, SIMV: Synchronized intermittent mandatory ventilation, PDA: Patent duktus arteriosus,
IVK: Intraventrikiiler kanama, TPN: Total parenteral beslenme.
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Calismamizda gebelik haftas1 yasayanlarda ortanca 27 hafta (min:23, max:33),
6len hastalarda ortanca 24 hafta (22-30 hafta) tesbit edilmis olup, bu iki grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptandi (p=0,001). Dogum agirlig1 yasayan
hastalarda ortanca 930 gr (560- 1000) iken 6len hastalarda 650 gr (560-1000 gr) idi
ve gruplar arasinda anlamli farkliligin oldugu bulundu (p=0,004). Gebelik haftasi ve
dogum agirlig1 diistiikge mortalitenin belirgin olarak arttigi goruldu.

Hastalarin gebelik yasi, 1. ve 5. dk Apgar degerleri, siirfaktan uygulanirken
FiO,, PIP, toplam oksijen destek siiresi, kilosuna ulagma siiresi, TPN alma siresi
acisindan gruplar agisindan anlamli farklilik goriiliirken, PEEP ayari, nazal CPAP
siiresi, nazal IPAP siiresi, SIMV siiresi, PDA kapanma zamani, IVK zamani, dogum
kilosuna ulagma siireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik tesbit edilmedi
(Tablo 6).

DGTT II uygulanan hastalarin diizeltilmis yas1 6-60 ay arasinda idi. DGTT Il
yapilan 30 hastanin 17’sinin (%56,6) gelisiminin yasina gére normal, 13 hastanin (%
43,4) gelisiminin geri oldugu goriildii. DGTT II’'nin boliimlerine gore bakildiginda
(Hastalarda birden fazla alanda etkilenme gorilmektedir) kisisel-sosyal alanda 23
(%76,7) olgunun yasina gore normal, 7 (%23,3) olgunun gelisiminde gerilik oldugu;
dil alaninda 23 (%76,7) olgunun gelisiminin normal, 7 (%23,3) olgunun gelisiminin
geri oldugu goriildii. Ince motor hareketlerde ise 20 (%66,7) olgunun yasma gore
uyumlu, 10 (%33,3) olgunun yasma gore geri oldugu saptandi. Kaba motor alani
degerlendirilen boliimde ise 18 (%60) olgunun gelisiminin yasina gore normal, 12

(%40) olgunun gelisiminde gerilik oldugu tesbit edildi (Tablo 7).

Tablo 7 Hastalarin DGTT II sonuglari

Alan DGTT Il Normal DGTT Il Anormal
n (%) n (%)
Kisisel- Sosyal 23 (76,7) 7 (23,3)
Dil 23 (76,7) 7 (23,3)
Ince Motor 20 (66,7) 10 (33,3)
Kaba Motor 18 (60) 12 (40)
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DGTT 1II yapilan hastalarin demografik ve Kkilinik Ozellikleri tablo 8’de
verilmistir.

Tablo 8 DGTT II yapilan hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri

DGTT Il Normal DGTT Il Anormal

p degeri
Median (Min-max) Median (Min-max)

Gebelik yagi (hafta) 27 (25-33) 27 (23-32) 0.41
Dogum agirligi (gr) 877 (560-1000) 827 (610-1000) 0,63
Apgar 1.dk 6 (3-9) 5 (2-8) 0.86
Apgar 5.dk 8 (7-9) 8 (5-9) 0,89
FiO, 40 (30-90) 45 (21-50) 0.55
PIP 15 (11-16) 15 (12-18) 0.22
PEEP 4 (4-5) 4 (4-5) 0.49
Nazal CPAP suresi (gin) 5 (1-41) 11 (1-23) 0.38
Nazal IPAP siiresi (gin) 6,5 (2-22) 6 (1-32) 0.77
SIMV siresi (gin) 4.5 (1-24) 13 (1-73) 0.19
PDA kapanma zamani 28 (7-45) 17 (4-115) 0,63
O, destek siiresi (guin) 15 (1-80) 68.5 (3-133) 0.02
IVK zamam (giin) 27 (15-36) 23 (2-58) 0.82
Dogum kilosuna ulagma stiresi (gun) 14 (2-27) 14 (4-21) 0.68
Anne siitii baglama zamani (gun) 3(1-11) 3 (0-19) 0,47
TPN alma siiresi (giin) 29 (7-36) 28 (1-72) 0,66

FiO,: Fraction of inspirerd oxygen, PIP: Positive inspiratory pressure, PEP: Positive end-
expiratory pressure, CPAP: Continuous positive airway pressure, IPAP: Inspiratory positive airway
pressures, SIMV: Synchronized intermittent mandatory ventilation, PDA: Patent duktus arteriosus,
IVK : intraventrikiiler kanama, TPN: Total parenteral beslenme.

Hastalarin gebelik yasi, 1. ve 5. dk Apgar degerleri, ventilator modlar1 ve
ventilatdrde kalma siiresi, toplam oksijen destek siiresi, PDA kapanma zamani, IVK
zamani, dogum kilosuna ulagsma siiresi, TPN alma siiresi gibi natal ve postnatal

Klinik Ozelliklerinin DGTT II’ye etkisi degerlendirilmistir. Bu parametrelerden
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sadece toplam oksijen destegi alma siiresi DGTT II anormal olan hastalarda
istatistiksel olarak anlamli yliksek saptanirken (p=0,02), digerleri arasinda bir
farklilik bulunmamustir (p>0,05) (Tablo 8).

Calismamizda norolojik gelisimi olumsuz etkileyebilen NRP uygulanmasi,
asfiksi, BPD, PDA, ROP, sepsis, SGA, prenatal steroid alimi, NEK ve IVK gibi
parametrelerin DGTT II’ye etkisine bakilmistir. Bu parametrelerin DGTT II’ye etkisi
tablo 9 da gosterilmistir.

Tablo 9 DGTT Il yapilan hastalarin klinik 6zelllikleri

Denverll Denver |11
Normal Anormal P degeri OR GA
n=17 n=13
Neonatal NRP(+) 13 (52) 12 (48) 0,355 3,60 0.36-37.80
Resusitasyon NRP(-) 4 (80) 1 (20)
Asfiksi Var 1(33,3) 2(66,7) 0,565 0,34 0,02-4,27
Yok 16 (59,3) 11 (40,7)
BPD Var 7(38,9) 11(61,1) 0,016 0,12 0,02-0,76
Yok 10 (83,3) 2 (16,7)
PDA Var 6 (40) 9 (60) 0,065 0,24 0,05-1,13
Yok 11 (73,3) 4(26,7)
ROP Var 4(33,3) 8 (66,7) 0,035 0,19 0,04-0,93
Yok 13 (72,2) 5(27,8)
Sepsis Var 4 (50) 4 (50) 0,657 0,69 0,13-3,50
Yok 13 (59,1) 9 (40,9)
SGA Var 4 (66,7) 2(33,3) 0,672 0,59 0,09-3,86
Yok 13 (54,2) 11 (45,8)
PR Var 11 (57,9) 8 (42,1) 0,858 1,14 0,25-5.11
Steroid Alim1  ygk 6 (54,5) 5 (45,5)
NEK Var 1(14.3) 6 (85,7) 0,025 13,7 1,38-136,2
Yok 16 (69,6) 7 (30,4)
. V. 3 (50 3 (50
iVK ar 0) (50) 0,660 1,50 0,25-9,46
Yok 14 (60,9) 9(39,1)

BPD: Bronko pulmoner displazi, PDA: Patent duktus arteriosus, ROP: Prematire retinnopatisi, SGA:
Small of gestational age, NEK: Nekrotizan enterokolit, IVK: Intraventrikiiler kanama, OR: Odds ratio,
GA: %95 giiven aralig1

Olgular degerlendirildiginde BPD saptanan 18 olgunun 11’inde (% 61,1),
ROP saptanan 12 olgunun 8’inde (%66,7) ve NEK saptanan yedi hastanin birinde
(%14,3) DGTT Il anormal saptanirken; BPD olmayan 12 hastanin 2’sinde (%16,7),
ROP saptanmayan 18 hastanin 5’inde (%27,8) ve NEK saptanmayan 23 hastanin
16’sinda (%69,6) DGTT II’si anormal saptanmistir. Gruplar karsilastirildiginda BPD,
ROP ve NEK saptanan gruplarda DGTT II’nin anlamli oranda geri oldugu goriildii

34



(p<0,05). Ayrica, backward logistik regresyon modele BPD, NEK ve ROP
koyuldugunda modelde sadece NEK’nin kaldigi tesbit edildi (OR: 13,7, %95
GA:1,38-136.0, p=0,025).

Bu ¢alismada NRP uygulanmasi, asfiksi, PDA, sepsis, SGA, prenatal steroid
alim1 ve IVK agisindan gruplar arasinda istatistiksel bir farklilik bulunmadi (p>0,05)
(Tablo 9).

Calismaya alinan tiim hastalarin mortalite ve morbidite oranlar1 tablo 10’da
verilmistir.

Tablo 10 Tiim hastalarin mortalite ve morbidite sonuglari

n (%)
) Olen 35 (53)
Mortalite
Yasayan 31 (47)
K Olen 15 (48,4)
1 Yasayan 16 (51,6)
Olen 20 (57,1)
Erkek Yasayan 15 (42,9)
Var 57 (89)
RDS Yok 7 (12)
, Alan 57 (89)
Surfaktan Almayan 7 (11)
Var 24 (55.8)
PDA Yok 19 (44.2)
.. Yapilan 6 (25)
PDA cerrahisi Yapilmayan 18 (75)
Var 25 (65,7)
BPD Yok 13 (34.3)
. Alan 26 (83.8)
Palivizumab Almayan 5 (16.2)
Var 11 (16,6)
e Yok 37 (83.4)
Var 14 (38.8)
ROP Yok 22 (61.2)
. Var 7 (50)
ROP cerrahisi Yok 7 (50)
. Var
VK 12 (28,5)
Yok 30 (71, 5)

RDS: Respratuvar distres sendromu, PDA: Patent duktus arteriosus, BPD: Bronko pulmoner
displazi, NEK: Nekrotizan enterokolit, ROP: Prematiire retinnopatisi, IVK:
Intrakventrikiiler kanama

Altmis alti hastanin 35°nin (%53) oldiigi, 31’inin (%47) yasadigi tesbit
edildi. Otuzbir kiz hastanin 15’inin (%48,3), 35 erkek hastanin 20’sinin (%57,1)
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oldiigii goriildii. Cinsiyet ile mortalite arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
saptanmadi (p>0,05).

RDS agisindan degerlendirilen 64 hastanin 57’sinde (%89) RDS saptanirken,
7’sinde (%11) RDS bulgusu yoktu. RDS olan hastalarin tiimiine siirfaktan verildi.
EKO ile degerlendirilen 43 hastanin 24’iinde (%55,8) hemodinamik agidan anlamli
PDA tesbit edilirken, 19’unda (%44,2) PDA saptanmadi. PDA saptanan 24 hastanin
6’s1 (%25) cerrahi olarak kapatildi. Yirmisekiz giinden fazla yasayan 38 hastanin
25’inde (%67,7) BPD teshit edilirken, 13’Gnde (%34,3) BPD saptanmamustir.
Yasayan 31 hastanin 26’smin (%83,3) synagis proflaksisi aldig1 goriildii. Altmisalti
hastanin 11’inde (%16,6) evre Il ve lizeri NEK tesbit edilirken, 44’{inde (%83,4)
NEK saptanmadi. ROP muayenesi yapilan 36 hastanin 14’{inde (%38,8) ROP tesbit
edildi. ROP saptanan 14 olgunun altis1 (%42,8) evre 1, biri evre II (%7,2) ve yedisi
(%50) Evre III idi. Evre 1 ve evre II olan hastalar sekelsiz iyilesirken evre III olan
hastalara cerrahi tedavi uygulandi. Bu hastalarin takibinde gorme problemi
olmadiklar1 6grenildi. Kraniyal US yapilan 42 hastanin 12’sinde (%28,5) IVK
saptanirken, 30 hastanin (%71,5) kraniyal ultrason bulgulari normal idi. IVK
saptanan 12 olgunun iicli (%25) evre I, biri (%38,4) evre 11, besi (%41,6) evre 111, icii
(%25) evre 1V idi. Evre I ve II IVK saptanan olgularin tiimii sekelsiz diizeldi. Evre
III iVK saptananlarin iicii eksitus, biri hidrosefali (sant takildi) ve SP, biri sekelsiz

diizeldi. Evre IV IVK saptanan ii¢ olgunun ikisi eksitus biri ise SP ile sonuglandi.
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TARTISMA

Son yillarda artan bilimsel gelismelerle birlikte yenidogan {initelerinde
prematiire bebeklerde mortalite belirgin olarak azalmistir. Bu azalma ozellikle
ADDA bebeklerde daha belirgindir. Bu grubun yogun bakim izlem ve tedavi
Ozellikleri, yogun bakim kisa donem sonuglari, eslik eden morbidite siklig1 ve siddeti
diger hasta gruplarindan belirgin derecede farklidir. Bu hasta grubunun verilerinin
ortaya konmasi, hasta tedavi ve izlem protokollerinin olusturulmasi agisindan énem
arz etmektedir (1,3).

Bilimsel gelismelerle yapilan diizenlemeler sonucunda bebek 6liim oraninda
hizli bir diistis ger¢eklesmistir. TNSA sonucuna goére bebek 6liim hizi, 1998-2003 ile
2003-2008 yillar1 arasindaki on yillik donemde %48 oraninda azalmistir. Bebek 6lim
hiz1 2008 yilinda %0,17, ¢ocuk 6liim hiz1 ise %0,6 olarak bildirilmistir (4,5).

ADDA bebeklerin yasama sanst 1970’11 yillarda %25 iken yeni mekanik
solunum sistemlerinin kullanilmasi, antenatal steroid ve postnatal ekzojen siirfaktan
verilmesi gibi yenidogan yogun bakimindaki uygulamalar ile bu oran %75’lere
kadar ¢ikmistir (92).

Japonya’da yapilan bir ¢alismada 2000 yilinda 501-750 gr ve 751-1000 gr
bebeklerde mortalite orani sirasiyla %41,7, %13 iken, 2009 yilinda bu oranin
sirastyla %36,6 ve %11,7’ye geriledigi bildirilmistir (93).

Gulcan ve arkadagslarinin 2003 yilinda yaptiklari ¢aligmada mortalite oranlart
750 gr altindaki hastalarda %75 ve 751-1000 gr arasindaki hastalarda %43 olarak
tespit edilmistir (94). Biilbiil ve arkadaslarinin 2008’de yaptigi bir ¢alismada 500-750
gr arasinda dogan bebeklerin mortalite oran1 %87,8 saptanirken, 751-1000 gr dogan
bebeklerde bu oran %58 saptanmustir (95). Ulkemizde 2009 yilinda yapilan baska bir
calismada ADDA bebekler dogum agirliklarina gore gruplandirildiginda mortalite
orani 250-500 gr arasinda % 100, 501-750 gr arasinda %90 ve 751-1000 gr arasinda
%350 oldugu gortilmiistiir (91).

Bizim ¢aligmamizda ADDA bebeklerin tiimii ele alindiginda mortalite orani

% 53 iken; dogum agirliklarina gére incelendiginde ise mortalite oranlari sirastyla
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< 500 gr bebeklerde %100, 500-750 gr bebeklerde %72 ve 751-1000 gr bebeklerde
%?31.4 olarak tespit edildi. Mortalite oranlarimiz iilkemizde yapilan diger calismalara
gore 500-750 gr ve 751-1000 gr aras1 diisiik, gelismis tiilkelere gore ise yiiksek
saptandi.

Ulkemizde Tirk Neonatoloji Dernegi’nin 31 yenidogan yogun bakim iinitesi
verilerinden olusan, 2008 y1l1 ¢ok merkezli aragtirmasinda dogum haftasina gére 22-
24, 25-26, 27-28, 29-30, 31-32 ve 33-34 hafta seklinde smiflandirildiginda mortalite
oranlar1 sira ile %87.5, %61,1, %28,1, %12,8, %5,8 ve %4,2 olarak bildirilmektedir
(96). Ulkemizde yapilan baska bir ¢alismada 22-24, 25-26, 27-28, 29-30, 31-32 ve
33-34 haftalarda mortalite oranlar1 sira ile %100, % 90, %30,7, %10, %3 ve %0
oldugu gosterilmistir (91). Calismamizda hastalar dogum haftasina gore 22-23, 24-
25, 26-27, 28-29, 30-31 ve 32-33 hafta olarak gruplandirildiginda mortalite oranlar
sira ile %87,5, %70,6, %38,5, %55,6, %6,1 ve %0 olarak tespit edilmis olup sonuglar
daha onceki ¢aligmalarla benzer bulunmustur.

NICHD raporlarinda aynt dogum agirligr ve gebelik haftasina dahil bebek
grubunda erkeklerdeki mortalitenin kizlardan daha yiiksek oldugu bildirilmistir (97).
Ulkemizden Ozdemir ve arkadaslarmin CDDA bebeklerde yaptigi c¢alismada
mortalite oran1 %29,1 olup erkeklerde kizlardan daha yiiksek (%62,8, %37,2) oldugu
rapor edilmistir (98). Calismamiza alinan erkek bebeklerin %57,1’inin, kiz
bebeklerin %48,4’liniin 6ldiigii tespit edilse de bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmamustir.

Prematiire dogum riski olan gebelere dogum Oncesi uygulanan steroid
tedavisinin RDS riskini, IVK ve mortaliteyi azaltig1 bilinmektedir. Vermont-Oxford
Network calismalarinda prenatal steroid uygulanma orani 1991°de %24 iken,
1999°da bu oran %72 olarak bildirilmistir (99). Ulkemizden 2009 yilinda yapilan bir
calismada preterm dogum eylemi olan annelerin sadece %19’na dogum oOncesi
steroid uygulandigi saptanmistir (91). Calismamizda ise annelerin %51,5’ine steroid
uygulandig tespit edilmistir.

RDS prematire bebeklerde 6nemli bir mortalite ve morbidite nedenidir.
ADDA bebeklerde RDS siklig1 %86-%98 arasinda degismektedir (100). Canbak ve
arkadaslarinin yaptig1 ¢aligmada RDS oram1 500-750 gr dogan bebeklerde %100,
751-1000 gr bebeklerde %93,8 olarak belirtilmistir (91). Yurttutan ve arkadaslarinin
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ADDA bebeklerde yaptigi baska bir calismada RDS oraninin %76 oldugu
bildirilmistir (101). Bizim ¢alismamizda RDS oran1 <500 gr bebeklerde %100, 500-
750 gr arasinda %72 ve 750-1000 gr bebeklerde %31,4 saptanmis olup, dogum
kilosu arttikga RDS’nin anlamli oranda azaldig1 goriilmiistiir (p=0,039). Amerika’da
2010 yilinda raporlanan, 9575 CDDA bebekte yapilan bir calismada 22, 23, 24, 25,
26, 27 ve 28. gebelik haftalarinda RDS oranlariin sirast ile %95, %98, %98, %97,
%94, %90 ve %86 oldugu bildirilmistir (102). Calismamizda 22-23, 24-25, 26-27,
28-29, 30-31 ve 32-33 dogum haftalarinda RDS goriilme oranlarinin sirayla %100,
%100, %84,6, 88,9, %50 ve %100 oldugu tespit edilmistir. Calismamizda dogum
haftas1 artttkga RDS goriilme oraninin azaldigi goriilmistir, ancak bu fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0.05). Calismamizda 32-33 gebelik
haftalarinda RDS oraninin %100 oldugu goriilmiistiir. Ancak, bu durumun olgu
sayisinin az olmasindan kaynaklanabilecegi diisiintilmektedir.

ADDA bebeklerde azalan mortalite ile birlikte PDA, BPD, NEK ve IVK gibi
problemlerin goriilme siklig1r artmaktadir. Vermont-Oxford Network caligmasinda
ADDA bebeklerde PDA sikligi %66 olarak bildirilmistir  (99). Waal ve
arkadaglariin yaptigi ¢alismada PDA, ADDA bebeklerin %51,4linde saptanmistir
(103). Ulkemizde Yurttutan ve arkadaslarinin yaptig1 calismada ADDA bebeklerdeki
PDA oranint %53,9 olarak bildirilmistir (101). Bizim c¢alismamizda da ADDA
bebeklerde PDA goriilme sikligi %55,8 olarak literatiirdeki verilerle benzer oranlarda
saptanmistir. Hastalarimiz dogum haftasi ve dogum kilosuna gore siniflandirildiginda
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit edilmemistir (p>0,05).

ROP, premature bebeklerde gorme problemlerinin ana sebebidir. Gestasyon
haftasi ve dogum kilosu arttikgca ROP goriilme siklig1 ve siddeti azalir (104). ROP’un
kesin prevalans ve insidansini tespit etmek icin ¢ok fazla sayida 6rnekleme ihtiyag
olmasi, bu klinik antitenin prevalans ve insidansinin  hesaplanmasini
giiclestirmektedir (91). Brezilya’da tek merkezli yapilan bir ¢alismada ADDA
bebeklerde ROP sikligi  %48,9 (105), Hollanda’da yapilan bagka bir ¢alismada
%37,5 olarak tespit edilmistir (103). Ulkemizden Tiirkmen ve arkadaslarinin yaptig
calismada 500-750 gr bebeklerde hastalarin %18’inde ROP oldugu bildirilmistir
(106). Calismamizda ADDA bebeklerde ROP sikligi %38,8 olarak saptanmuistir.

ROP saptanan hastalarimizin  %50’sine cerrahi miidahale uygulandigi tespit
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edilmistir. Hastalarimizda dogum agirligi ve dogum kilosu arttikga ROP gorulme
siklig1 azalsa da bu istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05).

Antenatal steroid ve surfaktan tedavisinin klinik uygulamaya girmesiyle BPD
goriilme sikligr azalmistir (29). Amerika Ulusal Cocuk Saghgi ve Insan Gelisimi
Enstituleri Neonatal Arastirma Grubu’nun 2005 yili raporunda; 3848 ADDA bebegin
uzun siireli izleminin degerlendirildigi calismada BPD siklig1 %77, orta ve agir BPD
siklig1 ise %46 olarak bildirilmistir (31). Japonya’da postnatal 28. giinde yasayan
ADDA bebeklerde KAH insidans1 %46 olarak bildirilmektedir (107). Ispanya’dan
bildirilen ADDA bebeklerde BPD goriilme sikligin1 degerlendiren bir ¢aligmada,
1997-2000 yillarinda %58,5, 2001-2005 yillar1 arasinda %74,2 ve 2006-2009 yillari
arasinda %75 olarak BPD goriilme sikliginin anlamli olarak arttigi bildirilmistir
(108). Vermont-Oxford Network ¢alismasinda ADDA bebeklerde BPD sikligi %66
olarak verilmektedir (99). Ulkemizde ise Yurttutan ve arkadaslarnin ADDA
bebeklerde yaptigi c¢alismada hastalarin %30.3’inde BPD saptanmugtir (101).
Calismamizda ADDA bebeklerde BPD sikligi %65,7 olarak saptanmis olup
hastalarda dogum haftas1 artikca BPD goriilme sikliginin istatistiksel olarak anlaml
oranda azaldigi tespit edilmistir (p<0,05). Dogum kilosu arttikca BPD goriilme
siklig1 azalsa da bunun istatistiksel olarak anlamli olmadig1 goriilmiistiir. Ancak 500
gr alti dogan bebeklerden 28 giin ve lizeri yasayan bebek olmadigi i¢in bunun
istatistiksel verileri etkileyebilecegi diisiiniilmektedir.

NEK yenidogan doneminde karsilagilan en 6nemli gastrointestinal problem
olmaya devam etmektedir. Prematilire bebeklerde intestinal immatirite, antioksidan
cevabin yetersizligi ve intestinal kanlanmanin az olmasi NEK goriilme oranim
arttirmaktadir (101). NEK insidans1 azalan dogum agirligi ve gestasyon yasi ile
orantili olarak artmaktadir. Wilson ve arkadaslarmmin 148 NEK’li hastay1
degerlendirdigi calismada en yiiksek oranlarin 1000 gramin altindaki bebeklerde
(%42) oldugu bildirilmistir (59). Amerika’da yapilan bir c¢alismada 1982-1989
yillarinda ADDA bebeklerde NEK goriilme sikligi %10, 1990-1998 yillarinda ise %6
olarak saptanmistir (109). Hollanda’da yapilan baska bir calismada NEK goriilme
orant %9 olarak bildirilmistir (103). Ulkemizdeki ¢alismalarda ADDA bebeklerde
NEK evre >2 siklig1 %3,2 ve 1000 gr bebeklerde tiim evrelerde NEK oran1 %11,2
olarak tespit edilmistir (110). Ulkemizde yapilan bir diger calismada ADDA
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bebeklerde NEK sikligi %9,7 olarak bildirilmistir (101). Calismamizda NEK
goriilme sikligint  %16,6 olarak saptamis olup, verilerimizin literatiirdeki
calismalardan biraz daha yiiksek olmasi tam kiir prenatal steroid aliminin (%7,6)
diisiik olmasina baglanmustir.

Son yillarda IVK ve PVL gériilme orani azalmakla beraber IVK dogum
agirligr 500-750 gr arasi olan bebeklerde %26 ve 751-1000 gr aras1 olan bebeklerde
%12 ve PVL 500-1000 gr arasinda %7 olarak bildirilmistir (111). Amerika’da 2008
yilinda raporlanan ve 7693 ADDA bebekte yapilan bir c¢alismada bebeklerin
%33’iinde IVK saptandigi, bunlarin %13’i{iniin evre 3 ya da evre 4 oldugu ve bu
hastalarin da %3’iiniin sant ihtiyact oldugu bildirilmektedir (111). Ulkemizden
Ozdemir ve arkadaslarmin (98) CDDA bebeklerde yaptigi1 ¢alismada evre 11 ve iizeri
IVK siklign %22,2 olarak, Yurttutan ve arkadaslarinin ADDA bebeklerde yaptig
calismada ise IVK siklign %21,4 olarak belirtilmistir (101). Calismamizda
hastalarimizin %28,5’inde IVK tespit edilmistir. IVK saptanan olgularimizin %25’i
evre I, %8,4°1 evre II, %41,6’s1 evre 111, %25°i evre IV idi. Evre 1 ve 1I IVK
saptanan olgularin tiimii sekelsiz diizeldi. Evre III IVK saptananlarin iicii eksitus, biri
hidrosefali (sant takilan) ve SP, biri sekelsiz diizeldi. Evre IV IVK saptanan ii¢
olgunun ikisi eksitus biri ise SP ile sonuclandi. Dogum haftas1 ve dogum agirligi
arttikca IVK gériilme siklig1 azalmakla birlikte gruplar arasinda istatistiksel anlamli
bir fark saptanmamistir (p>0,05).

Amerikan ulusal yenidogan arastirma grubunun 14 merkezi kapsayan
aragtirmasinda, 500-1500 gr arasindaki 4438 yenidogan bebek izlenmis, 36 gebelik
haftasinda 1500 gr’in altindaki bebeklerin %97’si, 1000 gr’in altindaki bebeklerin
%99’u viicut agirligina gore 10. persentilin altinda bulunmustur. Postnatal 18-22. aya
kadar yapilan izlemlerinde ise %40’ 1min agirlik, boy ve bas ¢evresinin 10. persentilin
altinda oldugu saptanmustir (111). Vohr ve ark. 1993-1994 yillar1 arasinda 1527
ADDA bebeklerde yaptigi caligmada, bebekler 18-22 ay izlenmis, 36. haftada
hastalarin %99’unun agirliginin 10. persentilin altinda oldugu, 18. ayda dogum
agirligr 601-1000 gr olanlarin ¢cogu biiylimeyi yakalasa da hala %40’ min agirliginin
10. persentilin altinda oldugu bulunmustur (85). Ulkemizden Ozdemir ve
arkadaslarinin CDDA bebeklerde yaptigi calismada dogumda SGA oram1 % 16,2
olarak saptanmistir (98). Calismamizda ADDA bebeklerin %21,2’sinin dogumda
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SGA bebek oldugu tespit edilmistir. Dogum agirligi azaldikga SGA goriilme
sikliginin istatistiksel olarak anlamli derecede artig1 (p<0,001) bulunurken, dogum
haftasina gore SGA goriilme orani arasinda anlamli bir iliski kaydedilmemistir. Tiim
SGA bebeklerin yaklastk %20-30’u SSGA iken %70-80’i aSGA’dir (112).
Literatiirdeki verilerde aSGA oranit daha fazla bildirilse de calismamizda ADDA
bebeklerden 14 SGA bebegin 11’inin sSGA, {igiiniin aSGA oldugu saptanmistir. Bu
durum hasta sayisinin az olmasiyla iliskili olabilir, ancak bu konuda net bir sey
sOyleyebilmek icin genis kapsamli ¢caligmalara ihtiyac¢ oldugu diisiiniilmektedir.
Prematiire bebeklerin yogun bakim déneminde yasadigi sorunlar ndrolojik
gelisimlerini olumsuz etkileyebilmektedir (113). Bu sorunlarin baslicalart BPD,
sepsis, ROP, IVK ve NEK olarak sayilabilir. Farkli 12 merkezde yapilan ADDA’l1
1151 prematiire bebegin norogelisimsel prognozunun incelendigi bir ¢alismada,
aragtirmacilar; norolojik, gelisimsel, norosensoriyel ve fonksiyonel morbiditenin
dogum agirligi azaldikga arttigi rapor edilmistir (85). Thompson ve arkadaslarinin
caligmalarinda ise dogum agirligr <1000 gr ve dogum agirligi > 1000 gr olan gruplar
arasinda gelisimsel gerilik agisindan bir fark olmadigi bildirilmistir (114).
Ulkemizden Goger ve arkadaslarmin yaptigi ¢alismada dogum agirligmin Denver 11
sonuglarini etkilemedigi bildirilse de bu durumun 1000 gr ve altindaki olgu sayisinin
(17/ %14,5) azligina bagli olabilecegi ifade edilmistir (115). Calismamizda DGTT II
yapilan 30 ADDA bebegin 13’tinde (%43,4) DGTT II anormal tespit edilmistir.
Norolojik morbiditeyi kot yonde etkileyebilecek onemli faktorler olarak
BPD, 3. veya 4. derece iIVK ve PVL, KAH i¢in kullanilan steroid tedavisi, NEK ve
erkek cinsiyet bildirilmektedir (86). BPD, uzamis ventilasyon, oksijen tedavisi,
hipoksi, apne, enfeksiyona egilim, IVK, tedavide kullanilan steroidin yan etkileri gibi
bir ¢ok risk etmenleri nedeniyle nérogelisimsel sekele zemin hazirlayan ciddi bir
hastaliktir. Majnemer ve arkadaslarinin ¢alismalarinda; 27 BPD’li prematiire bebek
gebelik yaslari, dogum agirliklari, cinsiyetleri agisindan benzer 27 kontrol grubuyla
karsilastirilmis; BPD tanili grupta norolojik sekel riskini %71, kontrol grubunda ise
%19 olarak bildirilmistir (116). Bir baska c¢alismada 78 BPD’li erken dogmus
bebegin norolojik sonucglari, dogum agirliklar1 benzer 78 siit cocugu ile
karsilagtirildiginda norogelisimsel gecikme oranlarinin BPD tanisi alan grupta daha

yiiksek oldugu ancak istatistiksel diizeyde anlamli olmadigi saptanmistir (117).
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Caligmamizda BPD saptanan ADDA bebeklerde DGGT II’nin anlamli derecede geri
oldugu goriildii (p=0,016, OR: 0,12 %95 GA:0,02-0,76) (Tablo 8).

Sherloc ve arkadaglarinin ADDA bebeklerde yaptigi ¢alismada evre III ve
evre IV IVK olan prematiire bebeklerin hepsinde SP gelistigi bildirilmistir (118).
Piecuch ve arkadaslari ADDA bebekleri 55 aylik iken degerlendirdiklerinde,
gelisimsel sekel riskini %39 saptamislar, bunun IVK derecesi, BPD, PVL ve sosyal
risklerle iliskili oldugunu belirtmislerdir (55). Ulkemizden Goger ve arkadaslarinin
CDDA bebeklerde yaptig1 ¢alismada IVK ile norogelisimsel sekel arasinda anlamli
iliski oldugu bildirilmistir (115). Calismamizda DGTT II normal olan hastalarla,
DGTT II anormal olan hastalarda IVK gériilme sikligi karsilastirildiginda anlamli bir
farklilik saptanmamaistir (p>0,05).

ROP ile DDA (<2500 gr) bebeklerin noéro-gelisimsel seyri arasindaki iliskiyi
inceleyen ¢ok az caligma vardir. Msall ve arkadaslart ROP evresinin 5,5 yastaki
islevsel sorunlarin belirlenmesinde etkili oldugunu belirtmiglerdir. Ayni ¢aligmada
ROP’un en agir komplikasyonu olan korliigiin %0,1-15 oraninda goriildigi
bildirilmistir (119). Ulkemizden Goger ve arkadaslarinin CDDA bebeklerde yaptig
calismada ROP ile DGTT 1II anormalligi arasinda istatistiksel anlamlilik
bulunmamistir (115). Calismamizda ise ROP olan ADDA bebeklerde DGTT 11
anlamli derecede geri saptandi (p=0,035). Ancak gorme problemi olan hastamiz
yoktu.

NEK ve sepsis’in etiyopatogenezinde rol oynadigi bilinen proinflamatuar
sitokinlerin ayn1 zamanda ndrogelisim Uzerine olumsuz etkileri oldugu bilinmektedir
( 113, 119-121). Literatiirdeki bir ¢aligmada sepsisli erken dogmus bebeklerin %20-
30’unun bakteriyel menenjitle komplike oldugu ve bu olgularin %27’sinde agir
norolojik bozukluk oldugu bildirilmistir (119). Inflamatuar sitokinlerin noronal
prekirsor  hicrelerin  proliferasyonunu inhibe ederek, astrogliozoisi ve
oligodentrositlerin Olimiinii stimiile ettigi ve beyaz cevher hasarinda onemli rol
oynadigi bildirilmistir. Hiicre kiiltiirlerinde de tiimor nekroz faktorii alfa (TNF-a) ve
interferon gama (/FN-y )’nin oligodentroistler Gizerinde toksik etkileri gosterilmistir
(120). Ug yiiz yirmi yenidogan sepsisli bebegin arastirildigi bir baska calismada
yasayanlarin %20’sinde orta ve agir ndrolojik sekel bildirilmistir (119). Ulkemizde
CDDA bebeklerde yapilan bir calismada sepsisli olgularin %10,3’iinde DGTT II
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sonuglarinin istatistiksel olarak anormal oldugu tespit edilmistir (115). NEK’li
hastalarda norogelisimi degerlendiren birkag c¢alisma vardir. Hitz ve arkadaslarinin
2948 ADDA’11 bebeklerde yaptigi ¢alismada cerrahi miidahale edilen NEK olgular
ile medikal tedavi edilen NEK ve NEK olmayan hastalar degerlendirdiginde cerrahi
yapilan gruplarin noéromotor gelisiminin diger gruplardan anlamli derecede geri
oldugu bildirilmistir (121). Calismamizda ADDA bebeklerde NEK’li olgularda
DGTT II’'nin anlamli derede geri oldugu tespit edilirken (p<0,05), sepsisli olgularda
anlaml bir iligki saptanmamistir (p>0,05). NEK ya da sepsisli ¢alisma gruplarimizda
proinflamatuar sitokinler degerlendirmeye alinmamaistir. Ancak, enfeksiyonun DGTT
II’ye etkisini net olarak ortaya koyabilmek icin daha fazla sayida ve genis kapsamli
calismaya ihtiyac oldugunu diisiinmekteyiz.

Prematiire SGA bebeklerin Bayley puanlarimin daha diisilk oldugunu One
stiren ¢aligmalar vardir (122). Ancak yapilan farkl iki calismada CDDA bebeklerde
SGA ile norogelisim arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bildirilmemistir.
(115,123). Calismamizda da SGA ile DGTT II arasinda anlamli bir iliski
saptanmamigtir.

Karin ve arkadaslar1 (124) 5. dk Apgar skoru azaldik¢a agir SP goriilme
sikligimin  arttigin1  bildirirken, Behne ve arkadaglarinin (125), Erdem ve
arkadaslarinin (126) caligmalarinda SP ile 5.dk Apgar skoru arasinda anlamli bir
iliski bulunmamistir. Bizim c¢alismamizda da {lkemizdeki calismalarla benzer
sekilde 5.dk Apgar ile DGTT II arasinda anlamli bir iligki saptanmamastir.

Antenatal steroid verilmesi ile santral sinir sistemi zedelenme riskinin
azaldig1 ve SP vakalariin diger vakalara gore daha diigiikk oranda antenatal steroid
aldig1 bildirilmektedir (127). Ulkemizden Erdem ve arkadaslarinin yaptig1 calismada
steroid alimi ile SP sikliginin azaldigi, ancak zeka puanlari arasinda anlamli bir iliski
olmadig1 belirtilmektedir (126). Calismamizda da prenatal stroid alimmin DGTT
II’ye olumsuz bir etkisi tespit edilmemistir.

Litaretiirde PDA’nin noérogelisim iizerine etkisini degerlendiren ¢ok az
calisma vardir. CDDA bebeklerde Waal ve arkadaslarinin yaptigi calismada PDA ile
norogelisim arasinda anlamli bir iliski olmadig: bildirilmistir (103). Ulkemizden

Korkmaz ve arkadaglarimin yaptigi ¢alismada da PDA ile SP gelisimi agisindan
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anlaml bir iligki saptanmamistir (9). Literatiirdeki ¢aligmalarla benzer sekilde
calismamizda PDA ile DGTT II arasinda anlamli bir iliski tespit edilmemistir.

NICHD’nin 5364 ADDA’l1 bebeklerde yaptigi mekanik ventilasyon siiresi ile
norolojik ve gelisimsel prognoz arasindaki iliskinin incelendigi ¢alismada 60 giin ve
daha az ventile edilenlerde ndrolojik sekelsiz sag kalim %24, 60-90 gln ventile
edilenlerde %7, 90-120 gin ventile edilenlerde bu oran1 %0 olarak bildirmistir (128).
Erdem ve arkadaslarinin yaptigi calismada ventilator destegi siiresi ile SP gelisimi
arasinda anlamli bir iligski tespit edilmezken, oksijen alma siiresi ile SP gelisimi
arasinda anlamli bir iligki saptanmistir (126). Biz de ¢alismamizda DGTT II anormal
olan hastalarin DGTT II normal olan hastalara gore daha fazla oksijen destegi
aldigin1 bulduk.

ADDA ve CDDA bebeklerin uzun sireli izleminde basta motor, sensérinoral,
zeka, algi, dikkat, davranig, dil gelisimi, yonetimsel kapasite ve sosyal alanda
sorunlarin ortaya ¢iktigi literatiirde son 10-15 yilda yapilan c¢aligmalarda ayrintili
olarak bildirilmistir (9). Ancak literatlirde bu bebeklerdeki nérolojik ve gelisimsel
sorunlarin standart tanimlari, degerlendirme yontemleri ve en uygun degerlendirme
yaglart ile ilgili ortak bir gorlis bulunmamaktadir. Bu nedenle degisik merkezlerin
sonuglarinin karsilagtirllmasinda giigliikler yasanmaktadir (9). Finlandiya’da yapilan
bir calismada 211 ADDA bebegin diizeltilmis yas1 18. aydaki degerlendirmesinde
Bayley gelisim tarama testinde tiim motor bozukluklar %24, gérme bozukluklar
%23, konusma geriligi %42, agir norolojik ve gelisimsel bozukluklar ise %18
oraninda belirlenmis, vakalarin yalnizca %42’sinin ndrolojik ve gelisimsel
muayenesinin normal oldugu bildirilmistir (129). Avustralya’da ADDA bebeklerle
normal kilolu bebekleri okul ¢aginda nérogelisim agisindan karsilagtiran ¢alismada
genel kognitif bozukluk, okuma, konusma, davranigsal ve aritmetik zeka alanlarinda
ADDA bebeklerde anlamli derecede gerilik saptanmistir (130). Amerika Birlesik
Devletleri’'nde NICHD’in gergeklestirdigi ve 1993-1994 doneminde dogan 1480
CDDA bebegin uzun siireli nérolojik ve gelisimsel izlemi ¢aligmasinda diizeltilmis
yas 18-22. ayda bebeklerde anormal ndrolojik muayene orami %25, Bayley gelisim
tarama testinde mental gelisim indeksi (MDI)’nin 70’in altinda olma siklig1 %37,
psikomotor gelisim indeksi (PDI)’nin 70’in altinda olma sikligi %29, gérme

sorunlart %9 ve isitme sorunlari %11 oraninda belirlenmistir (85). Schendel ve
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arkadaslarinin ¢alismasinda 367 CDDA ve major norolojik sorunu olmayan bebekler
diizeltilmig yas1 15. ayda DGTT II ile degerlendirilmis ve genel performansta
%10.9, kaba motor alanda %10.7, dil alaninda %8.8, ince motor alanda %7.9 ve
kisisel sosyal alanda %7.1 oraninda gerilik oldugu saptanmistir (131) Ulkemizden
ADDA bebeklerin ndrogelisimini DGTT 1II ile degerlendiren bir ¢alismaya
rastlamadik. Goger ve arkadaslarinin CDDA bebeklerde yaptigi calismada DGTT 11
uygulanan 117 olgudan 85’nin (%72,6) yasina gore normal, 32’°sinin (%27,4) geri
oldugu bildirilmistir. Ayn1 calismada Denver II testinin boliimlerine gore
bakildiginda dil alaninda 27 (%23,1) olgunun, ince motor alaninda 15 (%12,8)
olgunun, kigisel sosyal alanda ise 15 (%12,8) olgunun ve kaba motor alanini
degerlendiren boliimde 12 (%10,3) olgunun yasina gore geri oldugu tespit edilmistir
(115). Korkmaz ve arkadaslarinin CDDA 128 bebekte yaptigi baska bir ¢alismada
olgularin %12,5’inde gerilik saptanmis olup bu bebeklerin kaba motor alaninda
%12.5, ince motor alaninda %9.4, kisisel-sosyal alaninda %7 ve dil ve konusma
alaninda ise %7.8 oraninda gerilik oldugu bildirilmistir (9). ADDA bebeklerde ilk
olarak DGTT II arastirmasi olan ¢alismamizda, bebeklerin %43,4’Gnde DGTT II’nin
anormal oldugu saptandi. Anormal DGTT II saptananlarda en fazla etkilenmenin
sirastyla %40 kaba motor, %33,3 ince motor, %23,3 dil ve kisisel sosyal alanlarinda
oldugu goriildii. Schendel ve arkadaslarinin ayrica Korkmaz ve arkadaslarinin yaptig
caligmalarda oldugu gibi bizim ¢alismamizda da kaba ve ince motor alanlarindaki
etkilenmenin daha belirgin oldugu goriilmiistiir. DGTT II oranlarimiz diger ¢alisma
gruplarina gore yiiksek goziikmektedir. Ancak, her ne kadar hasta sayisi1 az olsa da
calisma grubumuzun 1000 gr ve alt1 bebekleri icermesi ve bu grupta ilk kez DGTT
I’nin  uygulanmig olmas1 bakimindan o6nemli sonuglar elde edildigini
diisiinmekteyiz.

Sonug olarak, bilimsel ve teknolojik gelismelere paralel olarak prematiire
bebeklerde o©zellikle de ADDA (<1000 gr) bebeklerde mortalite oranlar
azalmaktadir, ancak bu bebekler perinatal ve postnatal donemde neonatal
resiisitasyon, RDS, BPD, PDA, ROP, sepsis, IVK ve NEK gibi ciddi sorunlara maruz
kalmaktadir. Daha da 6nemlisi bu bebeklerin sag kalim oranlarinda artisa ragmen
blylme-gelisme geriligi ve norolojik sorunlarinin azalmadigi, ndrogelisimsel

bozukluklarinin diger bebeklere ( >1000 gr) gore yiiksek oldugu goriilmektedir. Bu
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veriler 15181nda ADDA bebeklerde mortalite ve morbiditeyi 6zellikle de uzun donem
norogelisimsel sonuglar1 etkileyen faktorleri aragtiran daha genis kapsamli prospektif

caligmalara ihtiya¢ oldugunu diisiinmekteyiz.
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SONUCLAR

1. Altmig alt1 hastanin 35’nin (%53) 6ldiigl, 31’inin (%47) yasadig: tespit edildi.
Calismaya alinan 66 hastanin 31°1 (%47) kiz, 35’1 (%53) erkek hastaydi. Otuzbir kiz
hastanin 15’inin (%48,3), 35 erkek hastanin 20’sinin (%57,1) oldiigi goriildii.
Cinsiyet ile mortalite arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmadi

(p>0,05).

2. Dogum haftas1 arttikca mortalite oranlarinin istatistiksel olarak anlamli derecede
azaldig tespit edildi. Gruplar ikili olarak karsilastirildiginda bu farkliligin grup 1 ile
grup 3 arasinda oldugu gorildii (Grup1>Grup3, p=0,039).

3. Dogum agirlig1 arttikga mortalite oranlarinin istatistiksel olarak anlamli derecede
azaldig: tespit edildi (p<0,01). Siras1 ile <500 gr bebeklerin %100’tnin, 500-750 gr
bebeklerin %72’sinin, 751-1000 gr bebeklerin %3 1,4’ niin 61diigi saptandi.

4. Gebelik haftas1 yagayanlarda ortanca 27 hafta (min:23, max:33), dlen hastalarda
ortanca 24 hafta (min:22, max:30) tespit edilmis olup, bu iki grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptandi (p=0,001). Dogum kilosu yasayan
hastalarda ortanca 930 gr (min: 560, max: 1000) iken 6len hastalarda 650 gr (min:
560, max:1000) idi ve gruplar arasinda anlamli farkliligin oldugu bulundu (p<0,004).

5. Yasayan ve Olen hastalar karsilastirildiginda hastalarin gebelik yasi, 1. ve 5. dk
Apgar degerleri, siirfaktan uygulanirken Fi0,, PIP, toplam oksijen destek siresi,
dogum kilosuna ulagma siiresi, TPN alma siiresi acisindan gruplar arasinda anlamh
farklilik tespit edilirken; PEEP ayari, nazal CPAP siresi, nazal IPAP suresi, SIMV
siiresi, PDA kapanma zamani, IVK zamani, dogum kilosuna ulasma siireleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli farklilik tespit edilmedi.

6. Calismamizda en sik obstetrik sorunun EMR (%28,8) oldugu goriildii. Diger
obstetrik sorunlar olarak, alti hastada preeklamsi (%9,1), bes hastada (%7,6)
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gestasyonel diyabetes melitus, iki hastada (%3) koryoamniyonit tespit edildi.

Hastalarin 34’tine (%51,5) prenatal steroid verildigi goriildii.

7. Calismamizda hastalarin 46’sinda (%69,6) indirek hiperbilirubinemi (fototerapi ile
duzelen), 41’inde (%62,1) prematire anemisi, 21’inde (%31,8) sepsis, 11’inde
(%16,7) bobrek yezmezligi, dokuzunda asfiksi (%13,6) saptandi.

8. Hastalarin YYBU ne kabiiliinde %21,2 olguda SGA tespit edilirken taburculukta
bu oran %45,2 olarak bulundu. SGA goriilme siklig1 acisindan gebelik haftasina gore
anlamli farklilik tespit edilmezken, dogum kilosuna gore grup 1 ile grup 2 ve grup 3

arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptandi (p<0,05).

9. ADDA bebeklerin %89’ unda RDS saptandi. Yirmi dokuz kiz hastanin 28’inde
(%96,6), 31 erkek hastanin 26’sinda (%83,9) RDS vardi. Cinsiyet ile RDS goriilmesi
acisindan anlaml farklilik tespit edilmedi (p>0,05). Gebelik haftas1 arttikca RDS
gorilme oraninin azaldigi saptandi. Bu azalma istatistiksel olarak anlaml
bulunmazken (p>0,05), dogum kilosu arttikca RDS goriilme sikliginin istatistiksel
olarak anlamli oranda azaldigi1 bulundu (Grup2>Grup3, p=0,035).

10. BPD ADDA bebeklerin %67,7’sinde saptandi. On sekiz kiz hastanin 11’inde
(%61,1) BPD saptanirken, 20 erkek hastanin 14’{inde (%70) BPD tespit edildi, fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0,05). Calismamizda dogum kilosuna gore
BPD goriilme sikligr degerlendirildiginde dogum haftas: arttik¢a sikligin azaldig
gorildii ancak bu istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0,05). Dogum haftasina gore
BPD karsilagtinlldiginda gruplar arasinda istatistiksel ~ farklilik tespit edildi
(Grup2>Grupb, p=0,012; Grup2>Grup6;p=0,036).

11. Dogum haftast1 ve dogum kilosu azaldikga NRP uygulanan hasta sayisinin

istatistiksel olarak anlamli derece yiiksek oldugu saptandi (p<0,05).
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12. Calismanmizda PDA, ROP, IVK ve NEK gibi diger problemlerin goriilme siklig
acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmadi

(p>0,05).

13. EKO ile degerlendirilen 43 hastanin 24’iinde (%55,8) hemodinamik ag¢idan
anlamli PDA tespit edilirken, 19’unda (%44,2) PDA saptanmadi. PDA saptanan 24
hastanin 6’s1 (%25) cerrahi olarak kapatildi.

14. Altmisaltt hastanin 11’inde (%16,6) evre Il ve lzeri NEK tespit edilirken,
44°1inde (%83,4) NEK saptanmadi.

15. ROP muayenesi yapilan 36 hastanin 14’{inde (%38,8) ROP tespit edildi. ROP
saptanan 14 olgunun altis1 (%42,8) evre 1, biri evre Il (%7,2) ve yedisi (%50) evre
[l idi. Evre 1 ve II olan hastalar sekelsiz iyilesirken evre III olan hastalara cerrahi

tedavi uygulandi. Bu hastalarin takibinde gérme problemlerinin olmadigi 6grenildi.

16. Kraniyal US yapilan 42 hastanin 12’sinde (%28,5) IVK saptanirken, 30 hastanin
(%71,5) kraniyal ultrason bulgulari normal idi. IVK saptanan 12 olgunun ii¢ii (%25)
evre I, biri (%8,4) evre 11, besi (%41,6) evre 111, ticii (%25) evre IV idi. Evre I ve 11
IVK saptanan olgularin tiimii sekelsiz diizeldi. Evre III IVK saptananlarin {icii
eksitus, biri hidrosefali (sant takilan) ve SP, biri sekelsiz diizeldi. Evre IV IVK

saptanan ii¢ olgunun ikisi eksitus biri ise SP ile sonug¢landi.

17. DGTT II uygulanan hastalarin diizeltilmis yas1 6-60 ay arasinda idi. DGTT II
yapilan 30 hastanin 17’sinin (%56,6) gelisiminin yasina gore normal, 13 hastanin (%
43.,4) gelisiminin geri oldugu goriildii. DGTT II’'nin boéliimlerine gore bakildiginda
kaba motor alant degerlendirilen bolimde 12 (%40) olgunun, ince motor
hareketlerde 10 (%33,3) olgunun, kisisel-sosyal alanda 7 (%23,3) olgunun ve dil
alaninda 7 (9%23,3) olgunun gelisiminde gerilik oldugu goriildii.

18. Hastalarin gebelik yasi, 1. ve 5. dk Apgar degerleri, ventilator modlar1 ve

ventilatdrde kalma siiresi, toplam oksijen destek siiresi, PDA kapanma zamani, IVK
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zamani, dogum kilosuna ulagsma siiresi, TPN alma siiresi gibi natal ve postnatal
klinik 6zelliklerinden sadece toplam oksijen destegi alma siiresi DGTT II anormal
olan hastalarda istatistiksel olarak anlamli yiiksek saptandi (p=0,02). Diger

parametrelerle DGTT II arasinda anlamli bir iligki saptanmadi.

19. Gruplar karsilastirildiginda BPD, ROP ve NEK saptananlarda DGTT II’nin
anlamli oranda geri oldugu goriildii (p<0,05). Ayrica, backward logistik regresyon
modele BPD, NEK ve ROP koyuldugunda modelde sadece NEK’nin kaldig1 tespit
edildi (OR: 13,7, %95 GA:1,38-136.0, p=0,025).
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