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KISALTMALAR

ADDA: Asirt Diguk Dogum Agirhikli

AGA: Appropriate for Gestational Age (Gestasyon Haftasina Gére Normal Dogum
Agirhgr)

BOS: Beyin Omurilik Sivisi

BPD: Bronkopulmoner Displazi

CPAP: Continuous positive airway pressure (Surekli pozitif havayolu basinci)
CDDA: Cok Diguk Dogum Agirlikh

ECMO: Ekstrakorporal Membran Oksijenizasyon

EUBG: Ekstrauterin Buyume Geriligi

HsPDA: Hemodinamik Olarak Anlamli PDA

ICROP: Uluslararasi Prematlre Retinopatisi Siniflandiriimasi

IKK: Intrakraniyal Kanama

IM: intramuskdiler

IVK: Intraventrikiiler Kanama

LGA:Large for Gestational Age(Gestasyon Haftasina Gore Yuksek Dogum Agirhgr)
MAP: Mean Airway Pressure (Ortalama Havayolu Basinci)

MV: Mekanik Ventilasyon

NEK: Nekrotizan Enterokolit

NiV: Non invaziv Ventilasyon

NSVY: Normal Spontan Vajinal Yolla Dogum

PBV: Pozitif Basingh Ventilasyon

PDA: Patent Duktus Arteriyozus

PEEP: Positive End Expiratory Pressure (Ekspirasyon Sonu Pozitif Basing)

PVL: Periventrikuler Lokomalazi

RDS: Respiratuar Distres Sendromu

ROP: Premature Retinopatisi

SGA: Small for Gestational Age(Gestasyon Haftasina Gére Disik Dogum Agirhgr)
SP: Serebral Palsi

USG: Ultrasonografi

VEGF: Vaskuler Endotelyal Buyume Faktoru



OZET

D(?KUZ EYLUL U!\liVE_RSiTESi TIP FAKULTESIi HASTANESI .YENiDOGAN
YOGUN B{-\KIM UVNITESINDE 2014 - 2018 YILLARI ARASINI_DA IZLENEN (;OK
DUSUK DOGUM AGIRLIKLI (CDDA) BEBEKLERDE MORTALITE VE MORBIDITE
SONUCLARI VE ONCEKI SONUCLARLA KARSILASTIRILMASI
Giris ve Amag:Perinatal ve neonatal bakimdaki gelismeler sonucu tim didnyada
premature bebeklerin yasam orani artmig ancak ¢ok duguk dogum agirlikli bebeklerin

morbidite ve kronik hastalik orani da artmigtir.

Bu c¢alismanin amaci, Dokuz Eyliil Universitesi Yenidogan Yogun Bakim
Unitesinde son bes yil icinde izlenmis olan ¢ok diisik dogum agirlikli bebeklerde
morbidite, dogum agirligi ve gebelik yasina 6zgu mortalite ve bakim uygulamalarini
iceren yenidogan sonuglarini gostermek ve bu sonuglari tnitemizin 1996-2000 yillar
arasindaki verilerini inceleyendnceki ¢alismamizin sonuglariyla ve ayrica Ulkemiz ve
gelismis Ulke verileriyle karsilastirmaktir. Bdylece mevcut uygulamalarimizin
sonuglarini  degerlendirmek ve gelistiriimesi gereken alanlari  belirlemek

amaglanmistir.

Calisma Diizeni:Retrospektif kesitsel calisma

Hastalar ve Yontem:Calismaya01.01.2014 — 31.12.2018 tarihleri arasinda Dokuz
Eylil Universitesi Tip Fakiltesindedogan ve Yenidogan Yodun Bakim
Unitesindetaburculuga (ya da mortaliteye) kadar izlenmis olan bebekler ve bagka bir
merkezde dogup yasamin ilk ginu iginde merkezimize sevk edilip izlemini Unitemizde
tamamlayan bebekler dahil edilmistir.Herhangi bir nedenle izlemi tamamlanmadan
baska bir merkeze sevk edilen bebekler ve major konjenital anomalili bebekler
calisma disi birakilmigtir.Calismadaki hastalarin  maternal Ozellikler olarak;
preeklampsi, koryoamnionit, erken membran rupturd (EMR) varligi, antenatal steroid
verilip verilmedigi, tek ya da c¢ogul gebelik durumu kaydedilmigtir. Bebeklerin
demografik ve klinik dzellikleri olarak; gestasyon yasi, dogum agirligi, Apgar skoru,
dogum odasi resusitasyonu varligi, dogum sekli, surfaktan verilip verilmedigi,
postnatal steroid verilme durumu, yatigi suresince invaziv ve invaziv olmayan
ventilasyon suresi, oksijen tedavi slresi, total parenteral beslenme suresi, hava
kagadli sendromu varldi, hastanede yatis suresi ve taburculuktaki vicut agirhgi
kaydedilmistir. TUum mortalite ve major morbidite verileri (RDS, BPD, ROP, PDA,



NEK, iVK, PVL, erken ve ge¢ neonatal sepsis) kaydedilmistir. Tim veriler hasta basi
dosya ve elektronik kayitlardan toplanmisg, kayitlardaki notlar ardisik olgumler,

muayene notlari ve laboratuvar sonugclari ile birlikte yeniden degerlendirilmigtir.

Bulgular:Calismaya203 bebek dahil edilmistir. Ortalama dogum agirhg1 976 gr + 308
gr ve ortalama gestasyonel yas 27.8+ 2.5 hafta saptanmigtir. Dogum agirhgr ve
gestasyonel yasa gore dagilimda bebeklerin %26.1’'inin 501- 750 gr arasinda ve
%45.3’Unun 28-31 hafta arasinda oldugu gorulmustur. Antenatal steroid %69 gebeye
uygulanmigtir. Sezaryen dogum orani %83.3 saptanmigtir. Bebeklerin %53.7’si RDS
tanisi almig, hava kagagdi sendromu 23 bebekte (%11.3), hemodinamik anlamli PDA
60 (%30.7) bebekte gorllmustir.Ciddi iVK (>grade 2) %5.6, kistik PVL %5.6, orta-
agir BPD %20.6, ROP (>stage 2) %2.4, NEK (> grade 2) %2.9,erken sepsis %6.8,
ge¢c sepsis %39.6oranlarinda saptanmigtir. Ortalama hastanede yatis suresi
yasayanlarda 53.4+24.3 gln Olenlerde 9.9415.5 gln olarak saptanmistir.
Taburculuga kadar gecen sure iginde toplam mortalite orani %23,6 olarak
saptanmigtir. Sag kalim oranlari dogum agirhigr <501 gr olanlarda %16.7, 501-750 gr
olanlarda %49.1, 751-1000 gr olanlarda %82, 1001-1250 gr olanlarda %93.5, 1251-
1500 gr olanlarda %91.7 saptanmistir. Mortalite orani erkeklerde kizlardan
yuksekolarak gorulmuastir (%30, %17). Bu sonuglar Unitemizin 1996-2000 yillari
arasindaki verilerini inceleyen benzer calismasi ile Kkarsilagtirildiginda; son
calismadaki bebeklerin onceki calismadaki bebeklere gbére dogum agirligi ve
gestasyonel yas ortalamalarinindaha dusuk oldugu, yine dogum agirligi ve
gestasyonel yas dagilimlarina bakildiginda, anlamli sekilde son grupta kuguk
bebeklerin daha fazla, buylk bebeklerin daha az oranda oldugu goériimustir. Diger
demografik ve natal ozellikler karsilagtinldiginda; son grupta onceki gruba kiyasla
istatistiksel anlamli olacak sekilde antenatal steroid kullanimi, SGA orani, dogum
odasinda endotrakeal entubasyon gereksinimi ve 5.dakikada <6 Apgar skorlu bebek
orani yuksek saptanmistir. Coklu dogum, dogum sekli ve cinsiyet iki grup arasinda
benzerdir. Gruplarin postnatal klinik 6zellikleri karsilastirildigindason grupta ilk gruba
gore;RDS tanili, surfaktan verilen ve ventilator destedi alan hasta sayisinin daha
fazla, ventilatérde kalis suresi ve yasayan hastalarda hastanede yatis suresinin daha
uzun, hava kagaginin daha fazla oldugu goértlmustur.Taburculukta bliyume gerilidi,
TPN suresi ve mortalite gelisen hastalarda hastanedeyatis suresi iki grup arasinda
benzer saptanmistir. Major morbidite verileri kargilastinldiginda bronkopulmoner



displazi ve NEK (>Evre 2) oranlari son grupta fazla iken ROP (> Evre 2), IVK (> Evre
2) ve PVL oranlari benzer olarak saptanmistir. Sagkalim oranlari iki grup arasinda
benzerdir. Mortalite verileri dogum agirliklarina ve gestayonel yasa gore
kargilastinldiginda oOzellikle kiglik bebeklerde son grupta daha disuk mortalite
oranlari gorulse de istatistiksel anlamhliga ulasmamistir. Major morbidite olmaksizin

sagkalim oranininson grupta ilk gruba gore daha duguk oldugu gorulmustar.

Sonu¢:1996-2000 ve 2014-2018 verileri karsilastirildiginda; Unitemizde giderek daha
riskli bebeklere bakim verildigi, son donemde dogum agirligi ve gestasyonel yas
olarak daha kuguk bebeklerin izlienmesine karsilik sag kalim oranlarinin degismedidi,
major morbiditelerden BPD ve NEK oranlarinin daha yiiksek oldugu, ROP, iVK ve
PVL oranlarinin benzer oldugu gorulmustur. Mortalite ve morbidite verileri gelismig
ulkelerle kiyaslandiginda ozellikle kuiguk gestasyonel haftalarda mortalite oranlarinda
iyilesmeye gereksinim oldugu, major morbidite oranlarinin ise genel olarak yuz
guldurtct oldugu goérulmuastir. Bu sekilde diuzenli i¢c denetimler yapilarak klinik
sonuglarin seyrinin izlenmesi ve gelismis Ulke verileri ile kiyaslanmasi mevcut

uygulamalarin gézden gegiriimesine ve kalitenin iyilestirimesine yardimci olacaktir.

Anahtar Kelimeler: ¢cok dusuk dogum agirlikli bebekler, mortalite, morbidite



ABSTRACT

ASSESSMENT AND COMPARISON OF THE MORTALITY AND MORBIDITY
RATES OF VERY LOW BIRTH WEIGHT (VLBW) INFANTS FOLLOWED
BETWEEN YEARS 2014-2018 IN DOKUZ EYLUL UNIVERSITY FACULTY OF
MEDICINE NEONATAL INTENSIVE CARE UNIT WITH PREVIOUS RESULTS

Introduction and Purpose:Due to developments in perinatal and neonatal care, the
survival rates of premature infants increased globally, but the morbidity and chronic
disease rates of very low birth weight infants also increased.

The aim of this study is to indicate the neonatal results of very low birth weight
infants followed during the last five years in Dokuz Eylul Universit Neonatal Intensive
Care Unit including their morbidities, birth weights, gestational age related mortalities
and care applications; and to compare these results with the results of our previous
study which analyzed the results between years 1996 and 2000 and also to compare
our results with nationwide data and with data from developed countries. Thus,
evaluation of our current applications and determination of areas which require

develpment were intended.

Study Format: Retrospective sectional study

Patients and Method: Infants born in Dokuz Eylul University Faculty of Medicine
between dates 01.01.2014 and 31.12.2018 and followed in the Neonatal Intensive
Care Unit until discharge (or mortality) and infants born in another unit and referred to
our unit within his/her first day and completed his/her follow-up in our unit were
included in the study. Infants referred to another unit without completing follow-ups
and infants with major congenital anomalies were excluded. Preeclampsia,
chorioamnionitis, presence of early membrane rupture (EMR), application of
antenatal steroids, singularity / plurality of pregnancy were recorded as maternal
properties of the infants included in the study. Gestational age, birth weight, Apgar
score, presence of resuscitation in the delivery room, duration of invasive and non-
invasive mechanical ventilation throughout stay in hospital, duration of oxygen
treatment, duration of total parenteral nutrition, presence of air leakage syndrome,

duration of hospital stay, weight at discharge were recorded as demographic and



clinical properties of infants in the study. All mortality and major morbidity data (RDS,
BPD, ROP, PDA, NEC, IVH, PVL) were recorded. All data were obtained from patient
files and electronic data, and notes in these data were re-evaluated with consecutive

measurements, examination notes and laboratory results.

Results: 203 infants were included in the study. The mean birthweight was found to
be 976gr (400- 1500 gr) and mean gestational age was recorded as 27.8 weeks (22-
32 weeks). The distribution of birhweight and gestational age of the infants indicated
that 26.1% of the infants were between 501- 750 gr and 45.3% of the were between
28-31 weeks. Antenatal steroid was applied to 69% of the pregnants. The rate of
Caesarean section was determined as 83.3%. 53.7% of the infants were diagnosed
with RDS, air leakage syndrome was seen in 23 infants (11.3%), and
hemodynamically significant PDA was seen in 60 infants (31.9%). The rates of some
conditions was determined as follows: severe IVH (>Stage 2) 5.6%, PVL 8.3%,
intermediate-severe BPD 20.6%, ROP (>Stage 2) 2.4%, NEC (>Stage 2) 2.9%, early
sepsis 6.8%,and late sepsis 39.6%. The mean duration of hospitalization was
determined as 53.4+24.3 days in survivors, and 9.9+15.5 days in mortal patients. The
total rate of mortality till discharge was found to be 23.6%. Survival rate of infants
with birthweights <5601gr was 16.7% , the same rate was found to be %49.1 for
infants with birthweights between 501-750gr, 82% for infants with birthweights
between 751-1000gr, 93.5% for infants with birthweights between 1001-1250gr, and
91.7% for infants with birthweights between 1251-1500gr. Mortality rate of males was
found to be higher in male patients than female patients (30% and 17% respectively).
Whencomparing these results with the similar study evaluating data from our unit
between years 1996 and 2000; it was seen that in the last study, the average birth
weights and gestational ages of infants were lower. Also, when analyzing the
distribution of birth weights and gestational ages, it was significantly clear that in the
last study, small infants were more in number and big infants were less in number.
When comparing other demographic and natal properties, in the last group,
application of antenatal steroids, rate of SGA, need of endotracheal intubation in the
delivery room, rate of infants with an APGAR score of <6 in the fifth minute were
higher and these results were statistically significant. Multiparity rates, form of birth
and gender were similar among two groups. When the postnatal clinical properties of

the two groups were compared, the infants with RDS, infants applied surfactant and

5



infants that received ventilator support were higher in number in the last group. The
duration of ventilator support and the duration of hospital stay among survivors were
longer in the last group. Air leakage syndrome was seen more in the last group; and
though the rates of survival were similar, the rate of survival without any major
morbidiy was smaller in the last group. Growth retardation in discharge, duration of
TPN and duration of hospital stay among mortal patiens were similar in two groups.
When comparing major morbidity data of the two groups, it was seen that the rates of
bronchopulmonary dysplasia and NEC ( >Stage 2) were higher in the last group,
while the rates of ROP ( >Stage 2), IVH ( >Stage 2) and PVL were similar among the
two groups. When comparing the mortality data with birth weights and gestational
age, lower mortality rates were seen among infants in the last group, however this

was not statistically significant.

Conclusion:Comparing data from 1996-2000 with data from 2014-2018, it was
understood that more and more risky infants were given care in our country. Given
that infants with less birth weight and smaller gestational age were followed recently;
rates of survival stayed the same, and the rates of BPD and NEC as major morbidites
were higher. Nevertheless, these rates were observed as similar or lower when

comparing these rates with nationwide data and data from developed countries.

Keywords:very low birth weight infants, mortality, morbidity



1.GIiRIS VE AMAC

Dunyada ve Ulkemizdeki perinatal ve neonatal bakim alanindaki olumlu
gelismelere paralel olarak yuksek riskli yenidoganlarin yagsam orani yukselmis, ancak
beraberinde bu bebeklerde gortlen morbidite ve kronik hastalik orani da artmigtir.
Perinatal risk faktorleri ve yenidogan doneminde karsilasilan sorunlar ileri ddnemde
norolojik ve gelisimsel gerilik ve problemlerin olusumuna zemin hazirlamaktadir. Bu
yuzden olusabilecek morbiditeleri dnleyebilmek ya da olusmus olani en az sekelle
yonetebilmek yenidogan yogun bakim unitelerinin amagclarinin basinda gelmektedir.

Premature bebeklerde akut donemde karsilasilan onemlimorbiditeler,
respiratuardistres sendromu (RDS), patent duktus arteriyozus (PDA), intraventrikuler
kanama(iVK) erken ve ge¢ baslangich sepsis, nekrotizan enterokolit (NEK),
periventrikllerldkomalazi (PVL), bronkopulmoner displazi (BPD) ve prematire
retinopatisi(ROP)’dir.

2.GENEL BILGILER

2.1.Prematiirite ve Tanimlar

Gestasyon yasl, son adet tarihinin ilk gininden doguma kadar gegen sure
olarak tanimlanir. Tamamlanmis hafta olarak ifade edilir. Gestasyon yasi tayini,
bebegin degerlendiriimesi, yUksek riskli bebeklerin ve komplikasyonlarin
éngoriilebilmesi icin cok dnemlidir.

Yenidoganlar gestasyon yas! (preterm, ge¢ preterm, term, post term), dogum
agirhgr (asin dusuk dogum agirhkhi (ADDA), ¢ok dustik dogum agirlikhh (CDDA),
disuk dogum agirlikh (DDA), vs) ve gestasyon yasi ile dogum agirhiginin iligkisi
(gestasyonhaftasina gore kuguk(SGA, small for gestional age), gestasyon haftasina
uygun (AGA, appropriate for gestational age), gestasyon haftasina gore buyuk (LGA,
large for gestational age) ) temel alinarak siniflandirilabilir.”

Prematire dogum 37. gestasyonel yas oOncesinde gerceklesen dogumlar
olarak tanimlanir. Premature bebek, immaturitesi nedeniyle perinatal, natal ve
postnatal donemde bircok morbiditeyle kargilagsmaktadir.Dogum salonunda
resusitasyon gereksinimi ve ardindan gelisebilecek akut ve kronik hastaliklarin tedavi
ve izlemi i¢in yenidogan yogun bakim unitesi ve bu bebeklerin bakimi igin egitim ve

deneyime sahip personeliolan bir hastanede dogum gerekmektedir.



2.2.Antenatal Steroid Kullanimi

Premature bebeklerin erken donem mortalite ve morbiditelerini azaltmada en
etkili ydontemin fetal matirasyon hizini arttiran antenatal steroid uygulamasi oldugu
kabul edilmektedir.

Antenatal steroid kullanimi ile neonatal mortalite ve RDS riskinin azalmasina
ek olarak intrakraniyal kanama (IKK) ile nekrotizan enterokolit (NEK) gelisme
risklerinde, mekanik ventilasyon (MV) ihtiyacinda ve ilk 48 saatte sepsis gelisme
oraninda azalma olur.”

Antenatal steroid erken dogum tehdidi olan 23""hafta ile 34%"hafta arasindaki
tim gebelere 6nerilmektedir. Onerilen tedavi semalari 6ncelikle 24 saat arayla 12 mg
betametazon intramuskiler (IM) (toplam 2 doz), yok ise 12 saat arayla 6 mg
deksametazon iM (toplam 4 doz) uygulamasidir. Tek kiirliik tedavinin gebeye ve kisa
donemde fetlse belirgin bir olumsuz etkisi olmadigi gdsterilmistir. Tedavinin en etkin
oldugu donem steroid tedavisinin baglangicindan sonraki 24 saat ile 7. gun
araligindaki zamandir. Ancak kiur tamamlanamayacaksa bile gebede bir
kontrendikasyon yok ve dogum kacginilmaz degilse steroid tedavisine baslanmasi

onerilmektedir. 14. glinden itibaren tedavinin etkinligi azalmaktadir.®
2.3.Natal Donem

2.3.1.Dogum Odasi Bakimi ve Reslisitasyon

Dogum sonrasinda tum yenidoganlarin yaklasik %10’'u  solunumun
baglatiimasi igcin destede ihtiyag duyarken, yaklasik %1 inde ise daha ileri
reslsitasyon gereklidir. 4

Apgar skorlamasi bir bebegin durumunun 0 — 10 arasindaki bir dlgek ile
sayisal olarakde@erlendiriimesidir. Puanlamalar dogumdan sonraki 1 ve 5.
dakikalarda kaydedilir ve saglik kayitlarinin kalici bir pargasidir. Puanin 7 — 10
arasinda olmasi normaldir. 4 — 7 olmasi bazi canlandirmagirisimlerini gerektirir ve <3
olmasi ise acil canlandirma gerektirir Apgar skoru asil olarak canlandirma
gereksinimini belirlemek igin dedil dogumdan itibaren uygulanmaya baslanan
canlandirma basamaklarina yanitin degerlendiriimesinde kullanilir.Duguk degerler,

uygulamalarin yetersizligini ve nedenin arastiriimasini gerektirir Amerikan Pediatri



Akademisi Apgar skorunun 5. dakikada 7’nin altinda olmasi durumunda, Apgar’in
postnatal 20. dakikaya kadar her 5 dakikada bir tekrarlanmasini 6nermektedir ve
disuk bulunmasinin serebral palsi riski acisindan fikir verici oldugunu
vurgulamaktadir. Bu puanlar sadece yenidogan unitesinde kalis sirasinda degil, daha
sonraki g¢ocuk sagligi izleminde de onemlidir, ¢unki dogumdaki klinik durumun

sonraki tanisal degerlendirmelerdednemivardir.®
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Renk Moryada |y osiyanoz Tiwsivie
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irritabilite| Y2Mt YK |purusturma | ABlama
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tonusu fleksiyon hareket
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Sohwwrm: | Yok hipoventilasyon Vi, 28
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Gogus
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Sekil 1.GenisletiimigApgarskorlamasi

Uluslararasi Neonatal Resusitasyon Programi(NRP)basamaklari ILCOR-2015
Onerilerine goreTC. Saglik Bakanlgi tarafindanulkemize adapte edilen guncel sekli
(2017) ile asagidaki semada gosterilmigtir.



Antenatal Danisim
Ekip degerlendirmesi ve Ekipman kontrolii

I
DOGUM

Term gebelik mi?
Tonus iyi mi?
Soluyor veya agliyor
mu?

Bebek olagan bakim igin anneyle kalr:
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Gozlemeye devam edin.
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Sekil 2.Yenidogan canlandirmasi basamaklar®’



Canlandirma sirasinda uzun sureli pozitif basingli ventilasyon (PBV)
uygulanan, entubasyon ve/veya gogus kompresyonu ihtiyaci duyan bebekler
genellikle ciddi stres altindadirlar ve hemen fark edilmeyen ¢oklu organ disfonksiyonu
s6z konusu olabilmektedir. Canlandirma sonrasi komplikasyon gelisme olasilgi,
canlandirmanin sure ve yogunluguna paralel olarak artar. Canlandirma sonrasi
kordon kani ya da bebekten alinan kanda pH ve baz ag¢igi bakiimasi hasarin
boyutunu belirlemek igin yararl olabilir.

Bu bebeklerde pulmoner hipertansiyon, pnoémoni ve diger akciger
komplikasyonlari, metabolik asidoz, hipotansiyon, sivi-elektrolit dengesizlikleri, ndbet
ya da apne, hipoglisemi, beslenme sorunlari, i1si duzensizlikleri ve enfeksiyonlar
gelisebilir.ileri canlandirma gereken bebekler surekli bakim hizmeti alabilecegi bir
ortamda izlenmelidir. Bu bakim dizeyinde; i1si denetimi, yasamsal bulgularin (kalp
atm hizi;, SpO, ve kan basincl) ve komplikasyonlarin yakindan izlemi

gerceklestiriimelidir.®
2.4.Postnatal Donem ve Prematiire Bebegin Sorunlari

Prematire bebekler surfaktan eksikligine ek olarak solunum kontroli ve
solunumun mekanik olarak gerceklestiriimesi ile ilgili immaturiteye bagh kisitliliklar
nedeniyle dogum odasinda solunum destegine daha fazla ihtiyag duyarlar. Tark
Neonatoloji Dernegi Respiratuvar Distres Sendromu ve Surfaktan Tedavi Rehberi
gebelik yasi <32 hafta ve spontan solunumu olan prematire bebeklere, hastayi
guvenli stabilize ederek mekanik ventilator ve surfaktan ihtiyacini azaltmasi nedeniyle

dogum salonunda erken donemde kontrolli nazal CPAP saglanmasini 6nermektedir.
2.4.1.Respiratuvar Distres Sendromu (RDS)

Respiratuvar Distres Sendromu (RDS), tedavisinde ciddi gelismeler elde
edilmesine ragmen premature bebekler agisindan ciddi morbiditeler ve olum ile
sonuglanabilen bir hastaliktir. Temel olarak akcigerde yapisal immaturiteye eslik
eden alveolar surfaktan eksikliginden kaynaklanir. Bir fosfolipid karisimi olan
surfaktan ylzey gerilimini azaltarak alveollerin agik kalmasini saglar. Eksikliginde
yaygin atelektaziler geligir ve buna bagli olarak ventilasyon perfizyon dengesinin ve

gaz degisiminin bozulmasi s6z konusudur. RDS klinik olarak, dogum sonrasi erken
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donemde takipne, retraksiyon, inleme ve siyanozun eslik etti§i solunum sikintisi
bulgulari ile ortaya ¢ikar. Solunum yetmezIligi kan gazi degerleri ile tespit edilebilir ve
tani akciger grafisinde klasik buzlu cam ve hava bronkogramlari goruntusu ile
desteklenir. Ayirici tanisinda yenidoganin gegici takipnesi, pndmoni, hava kacgagi
sendromlari, siyanotik konjenital kalp hastaliklari ve akciger disi diger sistemik
hastaliklar akla gelmelidir.®

RDS insidansi gestasyonel yas azaldik¢a artmaktadir.™

Ekzojen surfaktan tedavisinin RDS’li prematire bebeklerde mortalite ve
morbiditeyi azalttigi bilinmektedir. Surfaktan tedavisinin plasebo ile karsilastirildigi
calismalarda, RDS siddetinin, mortalite, bronkopulmoner displazi (BPD) gibi orta-
uzun donem pulmoner morbiditelerin ve hava-kagagi riskinin azaldigi gosterilmistir.
Surfaktanin mortalite azaltici etkinligi en ¢ok 30 hafta alti veya 1250 g alti dogum

agirlikli prematurelerde belirgindir.

Profilaktik surfaktan uygulamasi gereksiz entubasyon ve surfaktan kullanimina
yol acabilir. Ginumuzde antenatal steroid uygulamalari, dogum salonunda profilaktik
CPAP ile stabilizasyon ve RDS bulgulari olan bebekte erken kurtarma surfaktan
tedavilerinin yayginlasmasi ile birlikte profilaktik surfaktan uygulamasi gerekliligi
neredeyse ortadan kalkmistir."

2018de ulkemiz igin ulusal profilaktik surfaktan kullanimi; antenatal steroid
tedavisi uygulanmamis 26 gestasyon haftasindan kuguk prematurelerde veya
stabilize etmek icin dogum salonunda entiibasyon gereken prematiirlerde énerilir.”
Erken kurtarici surfaktan tedavisi mekanik ventilasyona olan ihtiyaci ve hava kagagi
riskini azaltir. RDS bulgulari gelisen ve surfaktan ihtiyaci ortaya ¢ikan bebeklerde
tedavinin mumkun olan en kisa zamanda (dogum sonrasi en ge¢ 1-2 saat iginde)
uygulanmasi akcigeri koruma ydéniinden dnerilen giincel stratejidir.'?

RDS Kklinigine yonelik non-invaziv solunum destek tedavisi alan hastalarda
ortalama havayolu basinci (MAP, PEEP) >7 cm H20 oldugunda surfaktan
uygulanmasi dugunulmelidir. RDS klinik bulgulari gerilemeyen ve FiO2 ihtiyaci 2%40
seyreden bebekler tekrarlayan surfaktan dozlarina ihtiyac duyabilirler.’

RDS’li prematiire bebekleri NIV ile tedavi etme cabalarina ragmen, asiri
premature bebeklerin yaklasik yarisinda izlemde entlibasyon ve mekanik ventilasyon
ihtiyact dogmaktadir. Non-invaziv ventilasyon tedavisine ragmen; respiratuvar asidoz

(arteryel pH <7.2 ve PaCO2 >60- 65 mmHg), oksijen tedavisine ragmen devam eden
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hipoksemi (Pa0O2<50 mmHg) ve tekrarlayan apne durumunda entibasyon ve
mekanik ventilasyon gerekir. Ideal olan akciger hasari yapmadan optimal gaz
degdisimini saglayan ventilasyon yontemini uygulayabilmektir. Mekanik ventilasyon,
akciger hasarini dnlemek icin mimkudn olan en kisa surede sonlandirilmalidir. Tidal
volum hedefli senkronize bir ventilasyonla solunum destegi slresinin daha kisa
oldugu ve pnomotoraks, hipokarbi, agir intrakraniyal kanama, mortalite ve BPD sikhgi
gibi yan etkilerin daha az oldugu gosterildiginden bu solunum destegi yontemi tercih

edilmelidir.'3'4°

Mekanik ventilasyon tedavisi boyunca hem hiperkarbi hem de hipokarbiden
kaginilmalidir ¢unkl her iki durum da artmig BPD riski, periventrikiler |I6komalazi
(PVL) ve IKK ile iligkilidir. Bu nedenle PaCO2 dizeyinin devamli izlenmesi

gerekmektedir."

Mekanik ventilasyonun sonlandirilmasi; kullanilan ventilasyon yontemine,
ventile edilen bebegin gebelik haftasi, agirligi, altta yatan hastaligi, eslik eden
morbiditeleri, solunum c¢abasi ve akciger gelisimi gibi 6zellikler géz 6ntine alinarak
her bebek icin bireysel olarak ele alinmalidir. Oncesinde solunum kapasitesini
azaltan sedasyonun ortadan kaldirilmasi ve solunum is yukinu arttiran akciger
enfeksiyonu, sepsis, metabolik asidoz, anemi, PDA gibi durumlarin tedavi edilmesi
basarili bir ekstlibasyon igin gereklidir. Ekstibasyonu hizlandirmak igin yeterli
solunum c¢abasi olan hastalarda orta derece hiperkarbiye izin verilmeli, gerekli
hastalarda kafein kullaniimaldir. Ekstibasyonu tolere etmeyen ya da uzun sure
entlbe izlenen hastalarda kortikosteroid kullanimi ekstibasyon sansini ve basarisini

arttiracaktir.'

Deksametazon ya da hidrokortizon kullanimi oksijen gereksinimini, BPD
sikligini azaltmaktadir."’Ancak ciddi kisa ve uzun dénem yan etkilerinden dolayi
kortikosteroidler secilmis hastalarda dikkatlekullaniimalhdir. CDDA bebeklerde iki
haftadan uzun suren mekanik ventilasyon ihtiyacinda, kisa donem (3-5 gun), duguk

doz (<0.2 mg/kg/giin) dekzametazon tedavisi kullanilabilir.'®

2.4.2.Yenidoganda Oksijen Tedavisi
Organ, doku, hatta hlcresel fizyoloji ve isleve gore oksijen gereksinimleri

degisiklik gdstermektedir. Dokularin oksijen ihtiyacinin karsilanamamasi ile
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sonuglanan hipoksi; artmis mortalite ile iligkili iken, hiperoksi ise; toksik oksijen

radikallerinin ve iliskili hastaliklarin ortaya cikmasina neden olmaktadir.9%

Ozellikle sinirli antioksidan savunma sistemlerine sahip premature bebeklerde
bu durum ROP, BPD, IVK, PVL gibi ciddi hastaliklarin artigi ile iliskilidir.?’

Yapilan c¢alismalar ve bunlardan elde edilen verilerin meta analizinde
prematlre bebeklerin canlandirmasinda ylksek oksijen kullaniminin (>% 65), disuk

oksijen (% 21-30) kullanimina herhangi bir GstinlGginin olmadigi gdsterilmistir.2

Yenidoganlari hipoksi ve hiperoksinin potansiyel zararlarindan korumak igin
oksijen kullanimi ile ilgili yayinlanan rehberlerde oksijen saturasyon hedeflerinin %90-
94 arasinda olmasi gerektigi belirtiimistir."

Duslk oksijen stratejisinin etkilerinin arastinldigi bir ¢alismada, 28 hafta ve
altinda dusuk oksijen kullaniminin  solunumsal morbiditelerde azalma ve

nérogelisimsel iyilesme ile iliskili oldugu gésterilmistir.’

2.4.3.Yenidoganlarda Solunum Destegi Esnasinda Rastlanan Komplikasyonlar
Yenidoganlara invaziv ya da invaziv olmayan ydntemlerle solunum destegi
saglanmasi mortalite ve morbiditeyi belirgin sekilde olumlu yonde etkilemigtir. Bu
yontemlerin getirdigi riskler ve ortaya ¢ikabilecek komplikasyonlar hastadan hastaya
degisebilmekte olup doktor, hemsire ve solunum fizyoterapistlerinin bunlari
taniyabilecek ve yodnetimi konusunda deneyimli olmalari yenidoganlarin mekanik
ventilasyonda kalis surelerini kisaltmakta ve yasam Kkalitelerini arttirmaktadir. Bu
komplikasyonlarventilator kaynakli akciger hasari, hava kagagi sendromlari, havayolu
travmalari, endotrakeal tup komplikasyonlari, enfeksiyonlar, noérolojik ve kardiyak

komplikasyonlar olarak siniflandirilabilir.

2.4.4. Hava Kagagi Sendromlari

Hava kagagi sendromlart arasinda pulmoner interstisyel amfizem,
pnémotoraks, pndmomediastinum, pndmoperikardiyum ve pnomoperitonyum vyer
alir.Hava kagagi gorulme sikhigi gebelik yasi, hipoksemi derecesi, resusitasyon
teknigi, eslik eden solunum yolu hastaligi, ventilasyon tipi, radyografilerin kalitesi ve
yorumlanmasina gore degisebilir.Genellikle yuksek transpulmoner basinglarla

solunum yolu epitelinin hasar goérmesi sonucu olusur. Birka¢ hastalik durumu
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pulmoner hava kagagi riskini arttirir. Bunlar RDS, mekonyum aspirasyon sendromu,
pnomoni, yenidoganin gegici takipnesi, pulmoner hipoplazi ve konjenital diyafram
hernisidir. Tani, klinik bulgular, fizik muayene bulgulari, arteriyel kan gazlari,

transilliminasyon ve radyografi ile konur.?

2.4.5.Patent Duktus Arteriosus (PDA)

intrauterin dénemde fetal dolagsimda plasentada oksijenlenmis kanin dokulara
gitmesini saglayan santlardan biri olan duktus arteriyozus, dogumda meydana gelen
bir takim hemodinamik ve endokrin degisikliklerle dogum sonrasi 48-72 saat iginde
dogal olarak kapanir. Prematlre bebeklerde immatir organizasyon nedeniyle bu
degisimler daha geg¢ olur. Gestasyon haftasi kiglldikge PDA gelisme ihtimali artar.
Duktusun acik kalmasi kan akiminin sistemik dolasimdan pulmoner dolasima
yonlenmesine neden olur. Bu duktal galma nedeniyle gelisen kompansatuar
mekanizmalarin yetersizkalmasi klinikte sistemik hipoperfizyon bulgulari ile
karsimiza cikar ve ekokardiyografik bulgularin varliginda hemodinamik anlamli PDA
(HsPDA) olarak tanimlanir. Ekokardiyografik olarak ise duktus ¢apinin 1,5-2 mm’den
fazla olmasi, artan ya da pulsatil akim paterni, end-diyastolik hizin >20cm/sn, inen
aortada diyastolde ters akim olmasi, orta serebral arter, stuperior mezenterik arter ve
renal arterde akimin olmamasi veya ters olmasi ise PDA’nin hemodinamik olarak
anlamli olmasiyla uyumlu bulgulardir.?*

Prematurelerde PDA sikligi, gebelik haftasi ve dodum agirligiyla ters
orantilidir. Term bebeklerde PDA’'nin insidansi 100,000 canli dogumda 57 iken,
CDDA bebeklerdeki genel oran pratik olarak Ugte birdir. Prematirelerde yapilan

calismalarda oranlar %29-80 arasinda degisir.%°

PDA igin bilinen en 6nemli iki risk faktori erken gebelik haftasi ve dusuk
dogum agirhgidir. Diger risk faktorleri; RDS ve surfaktan tedavisi, antenatal
steroidlere maruz kalmama, perinatal asfiksi, yuksek rakimda dogma, hayatin ilk
birka¢ ginuiinde fazla intraven6z sivi ylku, sepsis, konjenital kalp hastaligi, konjenital
sendromlar, koryoamnionit, fototerapi ve intrauterin baylime geriligidir. PDA ydnetimi
halen tartisiilmaya devam etmekle beraber Turk Neonatoloji Dernegi hemodinamik
anlamli olan PDA'lara tedavi verilmesini onermistir. PDA tedavisinde farmakolojik
olarak indometazin, ibuprofen veya parasetamol kullaniimakta olup, farmakolojik

tedaviye direncli PDA’larda cerrahi ligasyon tedavisi yapllmaktadlr.26
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Tedavi edilmeyen PDA, erken dogmus bebeklerde, 6zellikle de 32. haftadan
erken dogan ve CDDA bebeklerde artan mortalite ve morbidite ile iliskilidir.’

2.4.6.Bronkopulmoner Displazi (BPD)

Klasik bronkopulmoner displazi (BPD) yasamin ilk gunlerindeki solunum
yetmezliginin primer seyrini (6rn. RDS, mekonyum aspirasyon sendromu) izleyen bir
neonatal kronik akciger hastaligidir. Bazen prematirenin kronik akciger hastahgi
olarak da adlandirilir.

BPD’nin ilk tanimlandigi yillardan sonra, prematire bebeklerde baslicalari
RDS igin surfaktan tedavisi, daha nazik ve invazif olmayan solunum destek
yontemleri olarak siralanabilecek cesitli klinik uygulamalarin gindeme gelmesi ile ¢ok
dusuk gebelik haftasinda dogan prematire bebekler yasamaya baglamis ve bunlarda
gorulen kronik solunum yetmezligi “Yeni BPD” olarak tanimlanmistir.Daha duyarh ve
gecerli bir klinik tanimlama kabul goérene dek, Jobe AH. ve Bancalari E.'’nin 2001
Ulusal Saglk Enstittleri (National Institutes of Health, “NIH") Calistayi’'nda 6nerdikleri
ve gunimuzde en yaygin olarak kullanilan BPD tanim ve siniflamasinin tlkemizde de
kullaniimasi 6nerilmistir. 2

Bu tanima gore BPD, ¢ogunlukla agir diguk dogum agirlikh (<1000 g, ADDA)
kuguk premature bebeklerde, ilk gunlerde klinik agirlik derecesi ne olursa olsun RDS
veya diger nedenlere bagl solunum yetmezligi olup olmamasina bakilmaksizin,
dogumda gebelik yasi <32 hafta olan prematureler icin postmenstriel 36. haftada ve
gebelik yasi 232 hafta olan prematureler igin postnatal 28. gunde veya bunlardan
daha erken gergeklesirse taburculuk zamaninda asagidaki gibi tanimlanir:

Tablo 1.Bronkopulmoner displazi tani kriterleri

Degerlendirme
zamani

Gebelik Yasi <32 hafta

Gebelik Yasi 232 hafta

Postmenstriel 36. haftada
veya taburculuk sirasinda
(hangisi daha erkense)

>28. gun-<56. glUn veya
taburculuk sirasinda
(hangisi daha erkense)

Hafif BPD
En az 28 gin 2%21 O: En az 28 gin 2%21 O:
gereksinimi + PM 36. haftada gereksinimi
veya taburculuk sirasinda + Postnatal 56. gin veya
(hangisi daha erkense) taburculuk sirasinda (hangisi
ek 0O: gereksiniminin daha erkense)
olmamasi ek 0: gereksiniminin

olmamasi
Orta BPD
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PM 36. hafta veya taburculuk
sirasinda  (hangisi daha
erkense)

<%30 ek O: gereksiniminin
olmasi

Postnatal 56. gin veya
taburculuk sirasinda (hangisi
daha erkense)

<%30 ek O: gereksiniminin
olmasi

Agir BPD

PM 36. hafta veya taburculuk
sirasinda  (hangisi  daha
erkense)

2%30 0: gereksinimi
velveya pozitif basing (PBV
veya nCPAP) gereksinimi

Postnatal 56. gin veya
taburculuk sirasinda (hangisi
daha erkense)

2%30 O: gereksinimi veya
pozitif basing (PBV veya
nCPAP) gereksinimi

CDDA bebeklerin akcigerleri yapisal ve islevsel olarak ¢ok immatirdar.
Akcigerler surfaktandan yoksun, sivi ile dolu ve saglam bir gégus duvariyla
korunmadig! igin hasara aciktir. Dogumdan sonra uygulanan solunum destegi
sirasinda olusan akciger hasari, BPD gelisiminde en dnemli rollerden birine sahiptir.
Klguk prematirelerde dogum salonunda spontan solunum varsa, dusik O2
konsantrasyonu (%21-30) ile baslanan ve Olcllebilen “positive end expiratory
pressure (PEEP)” (5-8 cmH20) ile erken nasal-CPAP uygulanmasi onerilmektedir.
Bu sekilde fizyolojik bir fonksiyonel rezidiel kapasite ve oksijenasyon saglanmaya
calisilirken, barotravma, volUtravma, atelektotravma ve surfaktan inaktivasyonunun
en aza indiriimesi miimkiin olabilmektedir.®

Prematire dogum, fetal bayume kisithhgi, ge¢ surfaktan eksikligi, sepsis, sivi
yuklenmesi, PDA, mekanik ventilasyon ve oksijen tedavisi BPD gelisimi riskini
arttinrken; premature dogumun 6nlenmesi, dogum sonrasi yuksek oksijen ve ylksek
basinglardan kacginilip en az invazif olan ventilasyon stratejilerinin uygulanmasi,
enfeksiyonlarin  énlenmesi, A vitamini ve kafein kullanimi BPD gelisimini
azaltmaktadir.*

Kortikosteroidler BPD adayir ve BPD tanili hastalarda en sik kullanilan,
Uzerinde en c¢ok calisilan, ancak hala standart bir kullanim rehberi bulunmayan
ilaclardir. Bu gruptaki ilaglar uzun dénemde iyi bilinen olumsuz nérolojik ve pulmoner
yan etkilerine kargin, akciger hasari nedeniyle MV'den ayrilamayan premature
bebeklerin ekstiibasyonu igin bilinen en etkili ilaglardir.?'

Erken (ilk 7 giin iginde) Sistemik Steroid Tedavisi
Erken sistemik deksametazon tedavisi ekstibasyonu kolaylastirmakta, MV'de

kalis suresini kisaltmakta ve BPD'’yi azaltmaktadir. Kisa donemde gastrointestinal
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perforasyon ve uzun doénemde serebral palsi (SP) gibi yan etkileri nedeniyle

kullanimi énerilmemektedir.*?

Geg (> 7 giin) Sistemik Steroid Tedavisi

Geg¢ sistemik kortikosteroid tedavisi ile ilgili randomize kontrolli ¢alismalarin
hemen hepsinde deksametazon kullaniimistir. Sistemik deksametazon kullanimi
postmenstruel 36. haftada BPD, BPD/mortalite sikhgi ve PDA tedavi gereksinimini
azaltirken, hiperglisemi, hipertansiyon ve hipertrofik kardiyomiyopatiye neden

olmaktadir.®

Tark Neonatoloji Dernedi’'nin 6nerilene gobre; gec¢ sistemik deksametazon
tedavisi, akut ciddi yan etkileri goz 6nune alinarak, en az 2 haftadir >%40 FiO2 ile
ventilatére bagimli durumdaki, geg neonatal sepsis, PDA, IVK gibi durumlarin ekarte
edilmis oldugu, ekstlbasyon olasiligi ¢ok dusik ve “agir” BPD adayi olan premature
bebeklerde, ekstibasyon i¢cin mimkun olan en diusuk kimdulatif dozda ve slrede
verilebilir. Tedavi baslangicindan itibaren 72. saatte hasta hala ekstube edilemediyse
deksametazonun kesilmesi dnerilmektedir.*’

Diger ila¢c tedavileri, kafein, vitamin A, inhale Nitrik oksit, antioksidanlar,
makrolid antibiyotikler, diliretikler, bronkodilatérler, anti-reflii ilaclaridir.Kék hiicre

tedavisi ile ilgili caligmalar devam etmektedir.

2.4.7.Sepsis

Yenidogan sepsisi, yasamin ilk ayinda enfeksiyona ait sistemik isaret ve
bulgularin oldugu ve kan kultlrinde 6zgul bir etkenin Uretildigi bir klinik sendromdur.
Neonatoloji alaninda yasanan gelismelere ragmen hala 6nemli bir morbidite ve
mortalite nedenidir. Sepsise ait 6zgul bulgularinolmamasi ve yenidogan déneminde
sik karsilagilan enfeksiyon digi klinik durumlarin da benzer bulgulara sahip olmasi
taninin erken konularak hizli bir sekilde tedavi baslanmasini zorlagstirmaktadir.

Sepsis tanisi klinik ve laboratuvar bulgularinin birlikte degerlendiriimesi ile
konur. Tani koyduracak mukemmel bir belirte¢ bulunmamaktadir. Klinik ve
laboratuvar bulgularinin birlikte kullanildigi Tollner, European Medicines Agency
(EMA, Tablo 2) gibi skorlamalar tani icin yararlidir.>*Sepsis olan bebeklerin hizli bir
sekilde tani almasinin yani sira sepsis olmayan bebeklerin gereksiz tedavi almasi

onlenmelidir. Enfeksiyon dusunduren belirti ve bulgularin oldugu bebekte kultar
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ornekleri alinir alinmaz belirti ve bulgularin baslama zamani, etkenin edinildigi ortam
ve varsa enfeksiyon odagina iligskin bilgiler temelinde, olasi etkenler veya riskler ile
olasi antibiyotik duyarligina goére ampirik antibiyotik tedavisi baglanmali ve kultar
sonuglari, klinik izlem ve gerektiginde tekrarlanan laboratuvar tetkikleri 1s1ginda tedavi
degisikligi planlanmalidir. Enfeksiyonlarin énlenmesi igin intrapartum profilaksi, el
yikama, girisimlerde aseptik tekniklerin kullaniimasi, yogun bakim Unitesinin uygun
dizayni, izolasyon onlemleri ve ozellikle anne sutu kullanimi 6nemlidir. Tani ve tedavi

protokollerinin kullanimi bagariyi artirmaktadir.®

Tablo 2.EMA sepsis skorlamasi

Klinik Bulgular
Viicut i1sisi: >38,5°C veya <36°C’den az Solunumsal: Apne, takipne, artmis oksijen ve
olmasi veya isI duzensizligi ventilasyon ihtiyaci
Kardiyovaskiiler: Bradikardi, tasikardi veya Gastrointestinal: Beslenme intoleransi
ritim dizensizligi Emmede azalma
idrar <1 ml/kg/saat Abdominal distansiyon

Hipotansiyon
Bozulmus periferik perfiizyon

Cilt ve ciltalti lezyonlar: Petesi Non-spesifik: irritabilite
Sklerem Letarji
Hipotonisite

Laboratuvar Bulgulari

Lokosit sayisi: <4000/ mm3 veya >20.000/mm3

immatir/total notrofil orani: =0,2

Trombosit sayisi: <100.000/ mm3

CRP >15mg/L (1,5 mg/dL) veya prokalsitonin =22 ng/mL

Kan sekeri izlemi (en az 2 kez): Hiperglisemi (>180 mg/dL veya 10 mMol/L) veya
Hipoglisemi (<45 mg/dL veya 2,5 mMol/L)

Metabolik asidoz: Baz agigi >10 mEq/L veya serum laktat >2 mMol/L

*6 klinik kategoriden en az ikisinde ve 6 laboratuvar kategorisinden en az ikisinde pozitiflik
klinik sepsis olarak degerlendirilir. Postnatal 44 haftaya kadar kullanilabilir.

Kanitlanmis sepsis:Klinik ve laboratuvar bulgularinin sepsis ile uyumlu oldugu ve

etkenin gosterildigi hastalar
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Klinik sepsis:Klinik ve laboratuvar bulgularinin sepsis ile uyumlu oldugu ancak
etkenin gosterilemedigi hastalar

Stipheli sepsis:Bir bebekte risk etmenleri bulunmasi (klinik bir belirti olsun olmasin)
ya da izlemde sepsis dustnduren bulgularin goérilmesi

Erken baslangi¢h sepsis:Yasamin ilk 3 ginlnde (<72 saat) saptanan sepsis

Geg baslangicli sepsis: Yasamin 4-30. giinlerinde tani alan sepsis>°

Premature bebeklerde term bebeklere gore sepsis insidansi 3-10 kat daha
fazladir. Erken membran raptird (>18 saat) ve korioamniyonit varliginda erken
baslangigli sepsis riski%1-3'tir yani risk 10 kat artmistir.*®

Amerika Birlesik Devletlerinde annede rektal, vajinal grup B streptokok (GBS)
kolonizasyonu %15-40 arasinda bildirilirken Ulkemizde %2-10,6 arasinda
saptanmistir.>’

Erken baslangich sepsis 2500 gram ustiinde 1000 canli dogumda 0,57 iken
401-1500 gram arasinda 10,96 olarak bildirilmistir.*®

Gec¢ baslangigh sepsis insidansi ise 501-750 gram arasinda %51,2, 1500
gram alti bebeklerde %15-25 arasinda saptanirken 2500 gram Uzerinde %1,6 olarak
bildirilmistir.>*

Ulkemizde ise ge¢ baslangigli sepsis insidansi %6.4 - 14.1, mortalite %0 -75
arasinda bildirilmigtir. Mortalite orani son yillarda %30-40’lardan %5-10’lara
inmigtir.*%41

Erken neonatal sepsis vajinal dogum sirasinda annenin kontamine genital
yolundan veya kontamine amniyotik sivinin vertikal gegisinden kaynaklanir. Maternal
koryoamniyonit erken neonatal sepsis igin en ¢ok bilinen risk faktéradar. Bunun
disinda prematire dogum, maternal Grup B Streptokok kolonizasyonu, 18 saati asan
erken membran riiptiirii, intrapartum maternal ates yiiksekligi diger riskfaktorleridir.*?

Gec¢ neonatal sepsis ise basta neonatal kolonizasyon olup daha sonra vertikal
gecisle veya siklikla hastane kaynakli olarak horizontal gegis ile gelisir.Fetal distres,
dusuk Apgar skoru ve canlandirma, ¢cogul gebelik, erken baslangicl sepsis; sik kan
alinmasi, entibasyon, mekanik ventilasyon, kateter/sonda takilmasi gibi invaziv
girisimler, yetersiz anne sutu, uzun sure parenteral beslenme, mide asiditesinin
azaltimasi, cerrahi girisim ihtiyaci Ozellikle ge¢ baslangicli sepsis riskini

artirmaktadir.®®

20



Erken baglangigl sepsiste belirti ve bulgular bebeklerin gogunda ilk 24 saat,
hemen hepsinde (%90) ilk 48 saat icinde ortaya c¢ikar. Erken baslangich sepsiste
genellikle birden ¢ok organ ya da sistem tutulurken, geg sepsiste tutulum ¢ok sistemli
ya da pnémoni, artrit, osteomiyelit gibi tek odakli olabilir.**

Hastaligin kliniginde apne, inleme, takipne, burun kanadi solunumu, ¢ekilme,
siyanoz, emmeme, tasikardi, bradikardi, hipotansiyon, periferik dolagim bozuklugu,
kapiller geri dolum suresinde uzama, beslenme intoleransi, kusma, distansiyon, ishal,
sarilik, hepatomegali, nekrotizan enterokolit, petesi, purpura, sarilik, pustul, apse,
omfalit, kutis marmaratus, sklerema, huzursuzluk, hipoaktivite,uykuya egilim, tonus
azalmasi, nobet ve 1s1 duzensizligi gibi genis yelpazede bulgular
mevcuttur.Laboratuvar bulgularinda kesin tani igin en dnemli faktorler kan, BOS, idrar
veya trakeal aspirat kllturlerinde etkenin Uretilmesidir. Beyaz kire sayisinin sepsis
icin belirleyici degeri ¢ok az olup, kanittanmis sepsis vakalarinin %50’sinde normal
araliktadir. Notropeni varligi notrofiliden daha degerlidir. Duguk trombosit sayisi,
sepsisin 6zgul olmayan ge¢ belirteci olup bebeklerin %50’sinde trombosit sayisi
100.000/mm3’Un altindadir. C-reaktif protein (CRP), enfeksiyonun 8-60. saatinde pik
yapip, tedaviye yanit olarak 5-10 ginde normale iner ve siklikla tedaviye yanitin

degerlendiriimesinde kullanilir.>®

2.4.8.Beslenme ve Nekrotizan Enterokolit (NEK)

Prematurelerin  6zellikle CDDA bebeklerin enteral beslenmelerine dogum
sonrasi erken donemde prematirite, entibasyon ve mekanik ventilasyon gerektiren
akciger sorunlari, hipotermi, enfeksiyonlar ve hipotansiyon gibi tibbi sorunlar
nedeniyle erken baslanamaz; beslenme gogunlukla gecikir.**

Ayrica beslenmenin hizli artirimasinin beslenme intoleransi ve NEK’e sebep
olmasi endisesi ile erken enteral beslenme daha da gecikir. ilk haftalarda erken ve
yogun parenteral beslenme; intrauterin buyuame kisithligini duzeltmek, pozitif nitrojen
dengesini saglamak, postnatal kilo kaybini azaltmak, dogum sonrasi buylume
geriligini dnlemek, mortaliteyi azaltmak hatta nérogelisimsel sonugclari iyilestirip BPD

ve NEK gibi morbiditeleri dnlemek icin de ¢ok onemlidir.*®

Saglikli term bebeklerde oldugu gibi premature ve hasta term bebeklerde de
ideal besin anne sutudur. Mimkin oldugunca dogumdan sonraki en kisa surede

anne sutunun verilmesi amaclanmalidir.
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CDDA bebeklerin uygun ve yeterli beslenememelerine bagli postnatal
donemde buyume geriligi riskleri vardir. Enteral beslenmenin basarilamadigi
durumlarda, erken ve yogun parenteral beslenmenin uygun protein ve ener;i
saglayarak baslanmasi, bu riskli prematireler i¢in yasamsal bir acil durum olarak
kabul edilmektedir.*°

NEK yenidogan bebeklerde gorulen en o©Onemli gastrointestinal acil
durumlardan biridir. intestinal mukozanin iskemik nekrozu ile karakterizedir. Bu
nekroz inflamasyon, enterik bakterilerin inflamasyonu ve barsak gazinin muskuler
doku ve portal vendz sisteme gegisi ile iligkilidir.47

Prematurite, mikrobiyal fazla ¢ogalma, beslenme, bozuk mukozal savunma,
intestinal kanalin bozulmus dolagsimi, mukozal hasara neden olan ilaglar
patogenezde rol oynar. Gastrointestinal sistem ve immuin sistemin immaturitesi
preterm bebeklerde NEK icin zemin hazirlar. immatir mukozal bariyer artmis
gecirgenlikle bakteriyel translokasyona termlere gore daha fazla izin verir. insidansi,
dogum agirhgi ve gebelik yasi arttikga azalir. CDDA bebeklerde siklik yaklasik %6-7
kadardir.*®

NEK'in klinik bulgulari sistemik ve abdominal bulgulardan olusur. Sistemik
bulgular apne, respiratuvar yetmezlik, letarji, beslenmede azalma, isi instabilitesi gibi
spesifik olmayan semptomlardir. Hipotansiyon ve septik sok ciddi olgularin gogunda
gorulebilir. Hastalarin % 20-30’unda bakteriyemi vardir ve bu duruma katkida
bulunur. Abdominal bulgular distansiyon, gastrik retansiyon (beslenme 0&ncesi
rezidli), kusma, rektal kanama, enteral beslenme tiiplinden safrali drenajdir.*°

Radyolojik bulgular NEK tanisini dogrular ve progresyonu takipte kullanilir
ancak tedavi karari klinik bulgulara dayanmalidir. Hastaligin evrelemesinde Modifiye

Bell Kriterleri kullanilir (Tablo 3).%°

Tablo 3.Modifiye Bell kriterleri

Evre NEK Sistemik Bulgular Abdominal Bulgular Radyolojik Bulgular
1A Sipheli Isi dUzensizlikleri, Artmis gastrik rezidd, | Normal veya
apne bradikardi, hafif bagirsaklarda
letarji abdominal distansiyon, hafif dilatasyon, hafif ileus
kusma, gaitada gizli kan
pozitifligi
1B Supheli Evre 1A ile ayni Gaytada agikar kan Evre 1A ile ayni
2A Evre 1A bulgularina
ilaveten barsak
seslerinin intestinal dilatasyon, ileus,
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Kesin NEK Evre 1A ile ayni duyulmamasi, belirgin pnématozis intestinalis
(hafif hasta) abdominal distansiyon *
hassasiyet
2B Evre 2A ile ayni,
Evre 2Aile ayni, bagirsak
Kesin NEK ayrica hafif sesleri yoklugu, | Evre 2A ile ayni, ayrica
(orta metabolik asidoz, abdominal yaygin pndmatozis, asit £
derecede hafif hassasiyet, abdominal portal vende gaz
hasta) trombositopeni sellilit + sag st
kadranda
kitle
3A Evre 2B
bulgularina Evre 2B bulgularina
ileri NEK ilaveten ilaveten peritonit | Evre 2B bulgulari ile ayni,
(ciddi hasta, hipotansiyon, bulgulari, ayrica belirgin asit, sabit
perforasyon bradikardi, ciddi abdomen duvarinda | loop
yok) apne, kombine O0dem,
metabolik ve eritem ve endurasyon
respiratuar asidoz,
DIK, nétropeni
3B
ileri NEK Evre 3A bulgulari Evre 3A bulgularina Evre 3A bulgularina
(ciddi hasta, ile ayni, sok ilaveten perforasyon ilaveten
perforasyon) bulgularinda artis bulgulari pnémoperitoneum
NEK ayirici tanisinda rektal kanama, abdominal distansiyon, gastrik

retansiyon veya intestinal perforasyon yapan durumlar yer alir. Spontan intestinal

perforasyon da ayirici tanida digunulmelidir.

Tibbi tedaviye NEK'ten suphelenildigi anda acilen baglanmalidir. Acil yaklagim
destek tedavi, antibiyotik tedavisi ve yakin laboratuar ve radyolojik takibi kapsar.”’
2.4.9.Periventrikiiler/intraventrikiiler =~ Kanama (iVK) ve Periventrikiiler
Lokomalazi (PVL)

Prematire bebeklerde
nedenlerinden biri intrakraniyal kanamalardir. Yenidogan déneminde en sik saptanan
(PV/IVK).

Prematirelerde aktif hicre proliferasyonunun fazla oldugu ve damarlanmasi yogun

gorulebilen  norogelisimsel  sorunlarin  6nemli

intrakraniyal kanama  periventrikller/intraventrikiler  kanamalardir
olan germinal matriks bolgesi kanama igin riskli bir bolgedir. Germinal matriks 36.
gestasyon haftasindan sonra regresyona ugrar. Bu nedenle gestasyon haftasi ne
kadar kiiclikse kanama riski o kadar fazladir. PV/iVK patogenezinde cevresel ve
genetik faktorlerin roli Uzerinde galismalar devam etmekte ve dOnleme stratejileri
gelistirimeye caligilmaktadir. PV/IVK kiz bebeklerde, siyah irkta ve antenatal steroid
kullaniminda daha az, koryoamniyonit, asfiksi, sepsis, PDA varliginda daha sik
gorilur.>
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Yenidoganlarda PV/iVK tanisinda hasta basi kolay ve cabuk uygulanabilirligi,
ucuz olmasi ve iyonize radyasyon icermemesi nedeniyle oOncelikle kraniyal

ultrasonografi (USG) incelemesi tercih edilmektedir.

USG'ye gore Papile evrelemesinde®:
» Evre 1:Germinal matriks kanamasi (ventrikll icine kanama yok veya minimal)
« Evre 2:IVK (parasagittal kesitte ventrikiliin %10-50'sini doldurur)
« Evre 3:Ventrikiil genislemesi yapan VK (ventrikiilin >%50'sini doldurur)

» Evre 4:Periventrikller ekodansite

Periventrikiler 16komalazi (PVL) ise periventrikiler beyaz cevherde
fokalnekrotik lezyonlar veya diffiz beyaz cevher hasariyla karakterize olup
serebraliskemi, enfeksiyon ve fetal sistemik enflamasyon nedeniyle tetiklenir.
Ozellikle 32.gestasyon haftasindan 6nce dogan preterm bebeklerde bilissel,

davranissal, motorve duyusal sorunlarin esas nedenidir.>

PVL degerlendiriimesinde De Vries siniflamasi kullanilir °°;
- Grade | ve II: Kaybolan veya kalici kistlere dénusebilen ekojenik alanlar
- Grade lll: Multiple beyaz cevher kistleri
- Grade IV (Ciddi PVL): Multiple beyaz cevher kistleri ve lakliner enfarkt alanlari

2.4.10.Prematiire retinopatisi(Retinopathy of prematurity) (ROP)

Premature retinopatisi (Retinopathy of prematurity- ROP) immatur retinanin
etiyolojisi ve patogenezi tam olarak bilinmeyen gelisimsel vaskuler proliferatif
hastahgidir. Cocukluk déneminde gérme kaybina ve koérlige yol agan en dnemli
nedenlerden birisidir.

ROP gelisiminde pek ¢ok etiyolojik faktor dugunulmusse de en iyi bilinen risk
faktorleri dogum agirligi ve gebelik haftasinin diisiik olmasidir. Ozellikle 1000 g'in
altinda ve 29 haftadan erken dogan bebeklerde retinopati sikliginin belirgin olarak
arttigr bilinmektedir. Oksijen tedavisi ROP gelisiminde etkili olan diger bir dnemli risk
faktorudar. Retinopati siddeti ile oksijen tedavisinin suresi arasinda kuvvetli bir iligki
bulunmustur. Ancak oksijen almayan bebeklerde de retinopati goérildiginden

hastaligin gelisiminde tek basina etkili faktor olmadigi distintimektedir.*®
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Siniflandiriimasinda ICROP (International Classification of Retinopathy Of
Prematurity) kullanihr.®” Bu siniflama, hastaligin lokalizasyonunu belirlemek igin
merkezde optik disk kalacak sekilde i¢ ice gecmis 3 zon; hastaligin ciddiyetini
belirlemek igin vaskularize retina ile avaskuler retina bilegkesindeki klinik goértntiye
gore belirlenen 1 den 5 e kadar 5 evre; damarlardaki dolgunluk ve kivrimlanma

artisini belirten arti (plus) hastaliga gére yapilr.*®

Hastallk vaskuler proliferasyon derecesi dikkate alinarak 5 evreye

ayrilmaktadir;

Evre 1: Vaskuler ve avaskuler retinayi birbirinden ayiran demarkasyon hatti
Evre 2: Sirt (ridge); yuzeyden kabarik yapi

Evre 3: Sirtta ekstraretinal fibrovaskuler proliferasyon baslamasi

Evre 4A: Parsiyel retinal ayrilma (makula tutulumu yok)

Evre 4B: Parsiyel retinal ayrilma (makula tutulumu var)

Evre 5: Total retina dekolmani

Evre 3 hastalarda kriyoterapi, lazer ile fotokoagulasyon ve bevacizumab (anti-
VEGF) tedavileri kullaniimakta olup Evre 4-5 olan hastalar cerrahi ile tedavi edilir.
Fakat tedavi edilse bile sekeller kalip katarakt, glokom, sasilik, ambliyopi, retina

dekolmani gelisebilir.>®
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3.GEREC ve YONTEM
Retrospektifolarak planladigimiz ¢alisma 01.01.2014 — 31.12.2018 tarihleri
arasinda Dokuz Eylil Universitesi Hastanesinde 1500 gram ve altinda dogan CDDA

prematire bebeklerin ve annelerine ait dosyalarin kayitlari  Gzerinden
gerceklestirilmistir. Hasta verilerine ulasmak icin DEU Hastanesi Yenidogan Yogun
Bakim Unitesi'nin hasta dosyalari ve hastanenin hasta bilgi sistemi (Probel) kayitlari
incelenmistir. Calisma igin “Dokuz Eylll Universitesi Girisimsel Olmayan Arastirmalar
Etik Kurul” onayl ve bashekimlikten argsiv kayitlarini inceleme igin gerekli izin

alinmistir.

Dahil edilme kriterleri:
- 1500 gram ve altinda dogan bebekler
- Dokuz Eylil Universitesi Tip Fakultesi Hastanesi Yenidogan Yogun Bakim
Unitesinde taburculuga (ya da mortaliteye) kadar izlenen bebekler
- Baska bir merkezde dogup yasamin ilk gunu i¢cinde merkezimize sevk

edilip izlemini Gnitemizde tamamlayan bebekler

Diglanma kriterleri:
- Herhangi bir nedenle izlemi tamamlanmadan baska bir merkeze sevk
edilen bebekler.

- Major konjenital anomalili bebekler

Veri kayit formu (Ek1) olusturularak kayitlari incelenen hastalarin maternal
veneonatal donemdeki ekte belirtilen risk faktorleri ve oOzellikleri kaydedilmistir.
Hastalaringestasyonel yasina gore dogum kilosu, boy ve bas c¢evresi persentilleri
klinigimizderutin olarak kullanilmakta olan INTERGROWTH-21 dogum vucut egrileri
standartlarinagére degerlendiriimis, cinsiyete ve haftaya goére persentilleri yeniden
hesaplanarak dogrulugu kontrol edilmigtir. Hastalarin klinik izlemleri sirasinda
Intergrowth 21 postnatal biiylimeegrileri kullanilmistir.®®Taburculukta ekstra uterin
bayume geriligi (EUBG), taburculuk sirasindaki vicut agirligi persantilinin 10’un
altinda olmasi olarak tanimlanmistir.%'?

Morbidite olarak degerlendiriimis olan RDS, hsPDA, iVK, erken ve gec

neonatal sepsis, NEK, PVL, orta veya agir BPD,ROP tani ve takipleri i¢in uluslararasi
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tanimlamalara da wuygun olan Turk Neonatoloji Dernegi Tani ve Tedavi
Rehberlerindekidnerilere uyulmustur 263°931%8

Dogum sonrasi hayatin ilk gunu igcinde surfaktan tedavisi alan bebekler RDS
olarak degerlendirilmigtir. Kayitlarda RDS tanisi ile non invaziv ventilasyon uygulanan
ve surfaktan veriimeden izlenen bebekler, olasi RDS digi nedenler géz o6nlne
alinarak dislanmigtir.Postnatal steroid tedavisi, Turk Neonatoloji Dernegdi'nin
Onerilerine gore en az 2 haftadir >%40 FiO2 ile ventilatore bagiml durumdaki, ge¢
neonatal sepsis, PDA, iVK gibi durumlarin ekarte ediimis oldugu, ekstiibasyon
olasiigi ¢ok dusuk ve “agir” BPD adaylr olan prematire bebeklere
uygulanmigtir.PDAdegerlendirmesiekokardiyografi  bulgularina gore yapilmigtir.
HsPDA tanisi igin medikal ya da cerrahi tedavi uygulanan bebekler kabul edilmistir.
Erken sepsisli olgular; hayatinin ilk 4¢ glnu i¢inde alinan kan kultirinde Greme
olan bebekler olarakkabul edilmistir.Ge¢ sepsis ise;hayatin ilk U¢ glininden sonra
alinan kulturlerde Koagulaz negatif stafilokok veya diger patojenlerin izole edilmesi
olarak tanimlanmigtir. Koagulaz negatif stafilokok Ureyen olgularin enfeksiyon olarak
kabul edilmesi icin; enfeksiyonunun sistemik bulgularininvarhgi ya da intravenéz
antibiyotik tedavi siiresinin 5 ya da daha fazla giin siirmesi kriteri kabul edilmistir.®>

IVKicin Papile, PVL igin De Vriesevrelemeleri, NEK igin ise Modifiye Bell
Skorlama sistemi kullanilmistir.>****ROP icin ICROP siniflamasi kullanilmistir.>’

Hava kacgagisendromlari; pndmotoraks, pulmoner interstisyel amfizem,
pnémomediastinum, pndémoperikardiyum ve pndmoperitonyum olarak
siniflandiriimistir.

Plasenta patolojisinde koryoamniyonit tanisi alan, klinigin de eslik ettigi
anneler histolojik koryoamniyonit olarak tanimlanirken, yalnizca koryoamniyonit
klinigi olup plasenta patolojisi normal saptanan anneler klinik koryoamniyonit olarak
tanimlanmistir.

Dogum odasinda pozitif basingli ventilasyon veya sonraki basamaklarin
uygulanmasi resusitasyon olarak tanimlanmis olup PBV, entibasyon, kardiyak basi
ve adrenalin uygulanma gereksinimlerine goére siniflandiriimistir.

Verilerin degerlendiriimesinde SPSS v.24 ve Medcalc programi kullanildi.
Tanimlayici istatistiklerde kategorik degiskenler frekans (n) ve yuzde(%) ile ifade
edildi. Kategorik degiskenlerin analizinde Fisherin kesin testi kullanildi. istatistiksel

anlamlilik i¢cin p<0.05 degeri kabul edildi.
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4.BULGULAR

Calismaya01.01.2014 — 31.12.2018 tarihleri arasinda Dokuz Eyliil Universitesi
Hastanesinde 1500 gr ve altinda dogan ve ¢alismanin diger kriterlerini kargilayan 203
bebek dahil edilmistir. iki bebek dogum sonrasi dis merkeze sevk edilme ve dort
bebek major konjenital anomali nedeniyle diglanmigtir.

4.1.Maternal ve Neonatal Demografik ve KlinikOzellikler

Maternal klinik Ozellikler incelendiginde; %26.6’sinda (n:54)
preeklampsi,%16,2’sinde (n:33) histolojik koryoamnionit saptandi. Erken membran
rupturt (>18 saat) %24.6’sinda vardi. Antenatal steroid tedavisi orani %69 (n:140)
olup annelerin %54.7’sinin iki doz antenatal steroid alarak kurd tamamladiklar
saptandi. Cogul gebelik 35 annede olup bunlardan 5’i Gglz, 30'u ikiz dogum

gergeklestirmiglerdir(Tablo 4).

Tablo 4.Maternal klinik ozellikler

Antenatal Ozellikler N=203 %
Preeklampsi 54 26.6
Koryoamniyonit

- Histolojik 33 16.2
- Klinik 10 4.9
Erken Membran Ruptiru (>18 saat) 50 24.6
Antenatal Steroid Tedavisi 140 69
-Tam kuru tamamlayamayanlar 29 14.3
-Tam kirl tamamlayanlar 111 54.7

Calismamiza alinan bebeklerindemografik ve klinik 6zellikleri ise Tablo 5‘te
Ozetlenmigtir.Hastalarin ortalama gestasyon yaslar27.8 + 2.5hafta; ortalama dogum
agirhgr 976 +308 grolarak saptandi. Gestasyon haftasina gore dogum agirliklar
degerlendirildiginde %25.1'i SGA, %70.9'u AGA, %3.9'u LGA idi.

Erkek cinsiyet orani %47; sezaryen dogum orani %83 olup; Apgar skorlari 1.
ve 5. dakika ortanca degerleri sirasiyla 6 ve 8 olarak saptandi. Dogum odasinda
pozitif basingli ventilasyon veya sonraki basamaklarin uygulanmasi resusitasyon
olarak tanimlanip % 48.8 bebede dodum salonunda resusitasyon uygulandigi
gorulda. Olgularin %19.7’si tek doz surfaktan, %34’U ise birden fazla doz surfaktan
tedavisi almisti. Invaziv mekanik ventilasyon slresinin ortancasi 10 (3-28) giin, non-

invaziv ventilasyon suresinin ortancasi 23.5 (14-32) gun, toplam oksijen destek
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suresinin ortancasi ise 25 (6-49) gun olarak saptandi. Olgularin %12’sine (n:25) tam

kur postnatal steroid tedavisi uygulandigi goruldu.
Olgularin ortanca TPN suresi 19

(12-28) gin idi.

Olgularin ortalama

taburculukagirliklari 2245 + 385 gr, ekstrauterin bayume geriligi sikhdr ise %38.7

saptandi. Ortancahastanede yatis slresi 48 (36-67) gln saptandi.

Tablo 5.Hastalarin Natal ve Postnatal Klinik Ozellikleri(Ortalama + SD)

Natal Ozellikler

Gestasyon yasi (hafta)® 27.8+2.5
Apgar 1.dk® 5124
Apgar 5.dk° 7 1.7

Sezaryen dogum n/N (%)

169/203 (%83)

Erkek cinsiyet n/N (%)

94/203 (%A47)

Resusitasyon varligi n/N (%)

99/203 (%48.8)

Intrauterin blylime

- Dogum agirhigi (gr)®

- Dogum agirligi persantili®

- Gestasyon haftasina gére dogum agirhgi n/N (%)
SGA (persantil <10)
AGA (persantil 10-90)
LGA (persantil >90)

976 + 308
37.4 £29.3

51/203 (25.1)
144/203 (70.9)
8/203 (3.9)

Postnatal Ozellikler

Surfaktan tedavisi n/N (%)
- Almayanlar
- Tek doz alanlar
- Cok doz alanlar

80/203 (%39.4)
40/203 (%19.7)
69/203 (%34)

Ventilasyon destegi alanlar n/N (%)
- Non-invaziv Mekanik Ventilasyon
- Invaziv Mekanik Ventilasyon
- Almayan

167/203 (%82.3)
142/203 (%70)
36/203 (%17.7)

Ventilasyon ve Oksijen Tedavilerinin Suresi (gun)

- Non-invaziv Ventilasyon*® 18.4 +13.3

- Invaziv Mekanik Ventilasyon*® 16.7 £+15.7

- Toplam Oksijen*® 30.4 +27.3
Postnatal Steroid Tedavisi n/N (%) 25/203 (%12)
TPN aldigi stre (gin)*® 22.7 +15.4

Ekstrauterin Buyume ve Gelisme Bilgileri
- Taburculukta kilosu (gr)*®
- Taburculuk persantil n/N (%)*

2245 + 385 gr
60/155 (%38.7)

Yatis suresi (giin)*®

53.4 +24.3

*Mortalite ile sonuglananlar harig

“Ortalama + SD degerleri
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Tablo 6.Hastalarin Natal ve Postnatal Klinik OzellikleriOrtanca (interquartile range

%25-%75)

Natal Ozellikler

Gestasyon yasi (hafta)® 28 (26.2-30)
Apgar 1.dk" 6 (3-7)
Apgar 5.dkP 8 (5-9)

Sezaryen dogum n/N (%)

169/203 (%83)

Erkek cinsiyet n/N (%)

94/203 (%A47)

Resusitasyon varligi n/N (%)

99/203 (%48.8)

Intrauterin blylime

- Dogum agirhgr (gr)®

- Dogum agirhgr persantili ®

- Gestasyon haftasina gére dogum agirhgi n/N (%)
SGA (persantil <10)
AGA (persantil 10-90)
LGA (persantil >90)

942 (710-1226)
32.2 (9.9-65.1)

51/203 (25.1)
144/203 (70.9)
8/203 (3.9)

Postnatal Ozellikler

Surfaktan tedavisi n/N (%)
- Almayanlar
- Tek doz alanlar
- Cok doz alanlar

80/203 (%39.4)
40/203 (%19.7)
69/203 (%34)

Ventilasyon destegi alanlar n/N (%)
- Non-invaziv Ventilasyon
- Invaziv Mekanik Ventilasyon
- Almayan

167/203 (%82.3)
142/203 (%70)
36/203 (%17.7)

Ventilasyon ve Oksijen Tedavilerinin Suresi (gun)

- Non-invaziv Ventilasyon*? 23.5 (14-32)

- Invaziv Mekanik Ventilasyon*? 10 (3-28)

- Toplam Oksijen*? 25 (6-49)
Postnatal Steroid Tedavisi n/N (%) 25/203 (%12)
TPN aldidi siire (giin)* " 19 (12-28)

Ekstrauterin Buyume ve Gelisme Bilgileri
- Taburculukta kilosu (gr)*®
- Taburculuk persantil n/N (%)*

2335 (2125-2549)
60/155 (%38.7)

Yatis siiresi (giin)**

48 (36-67)

*Mortalite ile sonuglananlar harig

POrtanca (interquartile range %25-%75) degerleri

Dogum agirhgina gore hastalarin dagilimina bakildiginda; 203 hastanin 6’si
(%3) <501 gr, 53’0 (%26.1) 501-750 gr arasinda, 50’si (%24.6) 751-1000 gr
46’'s1  (%22.7) 1001-1250 gr 48'i  (%23.6) 1251-1500 gr
arasindaydi(Tablo 7).

arasinda, arasi,
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Tablo 7.Dogum agirhigi ve gestasyonel yaslara gore hastalarin dagilimi

5 oL n % Gestasyonel n %
Dogum agirhgi yas
<501 g 6 3,0 22-23 hafta 11 54
501-750 g 53 26,1 24-25 hafta 34 16,7
751-1000 50 24,6 26-27 hafta 50 24,6
1001-1250 46 22,7 28-31 hafta 92 45,3
1251-1500 48 23,6 32 hafta ve Uzeri | 16 7,9
Total 203 100,0 | Total 203 100,0

4.2 Morbidite ve Mortalite Verileri

Olgularin morbidite ve mortalite durumlarina iligkin veriler Tablo 8'de
gorulmektedir. Olgularin %53.7’sinde en az bir doz surfaktan gerektiren RDS
saptanmistir.RDS gelisen bebekler dogum agdirliklarina goére siniflandiriidiginda;
<501 gr, 501-750 gr, 751-1000 gr, 1001-1250 gr ve 1251-1500 gr arasinda RDS
sikhigr  sirasiyla  %83.3, %754, %60, %413 ve %31.2 olarak
saptanmigtir.Bebeklerin60’inda (%30.7)ekokardiyografi ile hemodinamik anlamh PDA
gelismistir, bu bebeklerin  9una vyatak bagi cerrahi PDA ligasyonu
uygulanmistir.Kraniyal ultrasonografi yapilan 193 bebekten 47 (%24.4) olguda VK
gelismis olup 26'sinda (%13.4) grade 1 kanama saptanmistir, ciddi IVK oraninin
(grade3-4) %5.6 oldugu gorulmastur.PVL 16 bebegin haftalik rutin kraniyal
USG’sinde saptanmis olup 11 bebekte kistik PVL ile sonlanmistir.

Olgularin %6.8’'inde erken neonatal sepsis; %39.6’'sinda ge¢ neonatal sepsis

saptanmigtir.NEK gelisen 32 bebekten 10’unda (%4.8) Evre = 2 olarak saptanmistir.

Olgularin  %34.8'indeBPD gelismis olup %Z20.6’sinda orta-agir BPD
saptanmigtir. ROP muayenesi yapiimis olan 162 olgudan 38’inde ROP saptanmig
olup 5 olgu laser fotokoagulasyon ile tedavi gerektirmigtir.Hava kacagi sendromu 23
bebekte saptanmis olup, 4’Unde pulmoner interstisyel amfizem, 19unda
pndmotoraks saptanmistir.

Dogum odasinda en az PBV uygulanarak resusitasyon 99 (%48) bebege
yapilmis olup, 9'una (%4.4) sadece PBV, 78'ine (%38.4) PBV + entubasyon, 4’Une
(%1.9) PBV + entibasyon + kardiyak basi, 8’ine (%3.9) PBV + entubasyon +

kardiyak basi + adrenalin uygulamasi gerektirmistir.
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203 olgunun mortalite orani %23.60larak saptanmistir.Olen 48 olgunun

%10.4’Unde (n=5) ilk 12 saatte mortalite gelismistir.

Tablo 8.Mortalite ve morbidite sikliklari

Ozellik n/N %
RDS (en az bir doz surfaktan gereken) 109/203 53.7
PDA
- Hemodinamik anlaml 60/195 30.7
IVK 47/193 244
- Grade 1 26/193 13.4
- Grade 2 10/193 5.2
- Grade 3 2/193 1
- Grade 4 9/193 4.6
Erken Neonatal Sepsis 14/203 6.8
Ge¢ Neonatal Sepsis 71/179 39.6
NEK 32/203 15.8
- Evre1 22/203 10.8
- Evre2 4/203 1.9
- Evre3 6/203 2.9
PVL
- Kistik 11/193 5.6
BPD 54/155 34.8
- Hafif 22/155 14.1
- Orta 7/155 4.5
- Agir 25/155 16.1
ROP 38/162 23.5
- Tedavisiz izlem yapilanlar 33/162 204
- Tedavi verilenler 5/162 3.1
Mortalite 48/203 23.6

Mortalite verilerinin detayl analizinde;

dogum agirhgina gére 501 gr altinda

dogan 6 bebegin 5’'inde (%83.3), 501-750 gram arasinda dogan 53 bebegin 27’sinde
(%50.9), 751-1000 gram arasi 50 bebedin 9'unda (%18), 1001-1250 gr arasi 46
bebegin 3’unde (%6.5), 1251-1500 gram arasi 48 bebegdin 4’Unde (%8.3) mortalite

saptanmigtir.

32




Tablo 9.Dogum agdirliklarina gére mortalite oranlari

<501 gr 501-750 g 751-1000 1001-1250 1251-1500
Toplam | 6 53 50 46 48
Olen 5 27 9 3 4
% 83.3 50.9 18 6.5 8.3

Hastalarin gestasyonel yaslara gore mortalite oranlari Tablo 10‘da gdsterilmistir.

Tablo 10. Gestasyonel yasa gore mortalite oranlari

22-23 hafta | 24-25 hafta | 26-27 hafta | 28-31 hafta | 32 haftave
uzeri
Toplam | 11 34 50 92 16
Olen |9 17 13 8 1
% 81.8 50 26 8.7 6.3

Major morbiditeler kronik akciger hastaligi (orta-agir BPD), NEK (=Evre 2),

ROP (>Evre 2), IVK (>Grade 2), kistikPVL, erken ve ge¢ neonatal sepsis olarak

tanimlanmistir Ancak ulkemizde ve dunyada yapiimis olan diger c¢alismalarla

karsilastirabilmek amaciyla sepsis dahil ediimeden de major morbidite tablosu

olusturulmustur. Buna gore; 203 olgunun 98’inde (%48.2) sepsisin de dahil oldugu

major morbidite saptanmigtir.Yasayan olgulara gore bakildiginda 155 olgunun

82’sinde (% 52.9) major morbidite saptanmigtir. Major morbidite olarak sepsis

diglandiginda major morbidite 203 olgunun 49’unda (%24), yasayan 155 olgunun
37’sinde (%23.8) gorulmustur (Tablo 11,12,13,14).

Tablo 11.Yasayanlardadogum agirhigina gére major morbidite oranlar (sepsis dahil)

<501 gr | 501-750g | 751-1000 | 1001-1250 | 1251-1500
Toplam 1 26 41 43 44
Majormorbidite
gelisen 1 23 30 20 8
% 100 88.5 73.2 46.5 18.1
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Tablo 12.Yagsayanlarda gestasyonel yasa gére major morbidite oranlari (sepsis dahil)

22-23 24-25 hafta | 26-27 hafta | 28-31 hafta | 32 haftave
hafta uzeri
Toplam 2 17 37 84 15
Major
morbidite 2 14 28 36 2
gelisen
% 100 82.4 75.7 42.8 13.3

Tablo 13.Yasayanlardadogum agdirhigina gére major morbidite oranlar (sepsis harig)

<501 gr 501-750 g 751-1000 1001-1250 1251-1500
Toplam 1 26 41 43 44
Major
morbidite 1 17 12 5 2
gelisen
% 100 65.4 29.2 11.6 4.5

Tablo 14.Yasayanlarda gestasyonel yasa gére major morbidite oranlari (sepsis harig)

22-23 24-25 hafta | 26-27 hafta | 28-31 hafta | 32 haftave
hafta uzeri
Toplam 2 17 37 84 15
Major
morbidite 2 9 16 10 0
gelisen
% 100 52.9 43.2 11.9

4.3.Mortalite Gelisen Olgularin Ozellikleri

Mortalite gelisen 48 olgunun besinde (%10.4) dogumdan sonraki ilk 12 saat

iginde, 26’sinda (%54) ilk ¢ giin icinde mortalite saptanmistir. Ilk yedi giin iginde 35

bebekte, yedinci gunden sonra 13 bebekte mortalite gelismistir.

Mortalite gelisen olgularin natal ve postnatal klinik &zellikleri Tablo 15te

verilmistir. Mortalite gelisen 48 olgunun ortalama gestasyon yasi 25.8+ 2.3 hafta,

ortalama dogum agirhgr 729+ 262 gr, ortalama yatis suresi 9.9+ 15.5 gin

saptanmigtir. Olgularin %89.6’sinin dogumda resusitasyon ihtiyaci olmustur. Birinci

dakika Apgar ortalamalari 3 £1.9, 5. dakika Apgar ortalamalari 5 + 1.4 saptanmistir.
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Tablo 15.Mortalite gelisen olgularin natal ve postnatal klinik 6zellikleri

Ortanca (%25-75) Ortalama (SD)
Antenatal steroid n/N (%) 28/48 (58.3)
Preeklampsi n/N (%) 21/48 (25)
EMR n/N (%) 11/48 (22.9)
Dogumda resusitasyon n/N (%) 43/48 (89.6)
Gestasyon yasi 25(23.5-26.5) 25.8+ 2.3 hft
Yatis suresi 13 (6-45.5) 99+15.5
Apgar 1.dk 3 (2-4.5) 3+19
Apgar 5.dk 5 (5-7.5) 7+14
Dogum agirhgi 663 (616-727) 729 £ 262 gr
NiV siresi (giin) 2 (1.5-6.5) 45+4.4
invaziv MV siiresi (giin) 5 (2-38.5) 9.3+14.8

Mortalite gelisen 48 olgunun 42’sinde RDS saptanmistir. Ekokardiyografi
yapilmis olan 34 olgunun 11'inde PDA saptanmistir. Kraniyal USG yapilan 38
olgunun 12’sinde VK saptanmistir. Olgularin 5’inde erken neonatal sepsis, 7’sinde
gec neonatal sepsis saptanmistir (Tablo 16).

Tablo 16.Mortalite gelisen olgulardaki morbiditeler

Morbidite n/N %
RDS 42/48 87.5
PDA 11/34 32.4
IVK 12/38 31.6
- Grade 1-2 4/38 10.6
- Grade 3 2/38 5.2
- Grade 4 6/38 15.8
Erken Neonatal Sepsis 5/48 104
Gec¢ Neonatal Sepsis 7124 29
NEK 9/48 18.8
- Evre1 4/48 8.3
- Evre2 1/48 2.1
- Evre3 4/48 8.3
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Major morbidite olarak sepsis de dahil edildiginde,mortalite gelisen 48 olgunun

16’sinda (% 33.3) major morbidite saptanmistir. Sepsis dislandiginda ise, mortalite

gelisen 48 olgunun 12’sinde (%25) major morbidite saptanmistir (Tablo17,18,19,20).

Tablo 17.Mortalite gelisen olgulardadogum agirhdina gére major morbidite oranlari

(sepsis dahil)

<501 gr | 501-750g | 751-1000 | 1001-1250 | 1251-1500
Toplam 5 27 9 3 4
Major
morbidite 2 8 5 1 0
gelisen
% 40 29.6 55.6 33.3

Tablo 18. Mortalite gelisen olgularda gestasyonel yasa gére major morbidite oranlari

(sepsis dahil)

22-23 24-25 hafta | 26-27 hafta | 28-31 hafta | 32 haftave
hafta uzeri
Toplam 9 17 13 8 1
Major
morbidite 3 7 4 2 0
gelisen
% 33.3 41.2 30.8 25

Tablo 19. Mortalite gelisen olgularda dogum agirigina gére major morbidite oranlari

(sepsis harig)

<501 gr | 501-750g | 751-1000 | 1001-1250 | 1251-1500
Toplam 5 27 9 3 4
Major
morbidite 2 6 4 0 0
gelisen
% 40 22.2 44 4
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Tablo 20.Mortalite gelisen olgularda gestasyonel yasa gére major morbidite oranlari

(sepsis harig)

22-23 24-25 hafta | 26-27 hafta | 28-31 hafta | 32 hafta ve
hafta uzeri
Toplam 9 17 13 8 1
Major
morbidite 2 6 2 2 0
gelisen
% 22.2 35.3 15.4 25
Mortalite gelisen 48 olgunun %60.4’Unun mortalite nedeninin RDS ya da
solunum problemi oldugu gorulmustir(Tablo 21).
Tablo 21.Mortalite gelisen olgularda mortalite nedenleri
Mortalite nedenleri n %
Sepsis / Coklu organ disfonksiyonu 13 27,1
Kalp yetmezligi 1 2,1
RDS / Solunum problemi 29 60,4
IVH 5 10,4
Total 48 100,0
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4.4.2014 - 2018 Yillan Arasinda izlenen Cok Diisiik Dogum Agirhikli
Bebeklerdeki Mortalite Ve Morbidite Sonuglarinin Onceki Sonuglarla
Karsilastiriimasi

Unitemizde 1996-2000 vyilllari arasinda yapilmis olan 173 CDDA bebegin
dahiledildigi calismadaki veriler mevcut verilerle kargilastinimistir. Bu karsgilagstirmada
yalnizca onceki ¢alismada mevcut olan veriler kullaniimistir. Karsilastirilan ozellikler
icin kullanilan tanimlar ya da ydntemlerin benzerligi gézden gecirilmis fark var ise
karsilastirma sirasinda vurgulanmistir. 1996-2000 yilllari arasinda yapilmig olan
calismadaki hastalar “ilk Grup” 2014-2018 yillari arasinda yapilan mevcut calisma
hastalari ise “Son Grup” olarak tanimlanmistir. Buna gore;

Dogum agirhgina goére hastalarin dagihmlari karsilastirildiginda <501 gr, 751-
1000 gr, 1001-1250 gr arasinda dogan hasta sayilari iki grup arasinda istatistiksel
olarak benzer, 501-750 gr arasi dogmus olan hastalarin sayisison grupta anlamli
olarak fazla saptandi (p<0.0001).

Gestasyonel yasa gore hastalarin dagilimlarina bakildiginda son grupta kiguk
gestasyonel haftada dogan bebeklerin sayisinda anlaml ylkseklik saptandi (p<0.05).
228 hafta dogan bebekler ise ilk grupta fazla olup istatistiksel olarak anlamli idi
(p<0.05). (Tablo 22,23)

Tablo22.Dogum agirhigina gore hastalarin dagilimi

ik grup % Son grup % p degeri
<501 gr 12 (n:2) 3 (n#) p = 0.2964
501-750 gr 46 (n8) 26.1 (n:53) p< 0.0001
751-1000 gr 17.9 (n:31) 24 6 (n:50) p=0.1314
1001-1250 gr 28.3 (n:49) 22.7 (n:46) p = 0.2342
1251- 1500 gr 48 (n:83) 23.6 (n:48) p< 0.0001
Tablo 23.Gestasyonel yasa gore hastalarin dagilimi
ik grup % Son grup % p degeri
22-23 hafta 06 (n:1) 54 (n:11) p = 0.0074
24-25 hafta 6.4 (n:11) 16.7 (n:34) p = 0.0022
26-27 hafta 10.4 (n:18) 24 6 (n:50) p = 0.0004
28-31 hafta 56.6 (n:98) 45.3 (n:92) p = 0.0303
> 32 hafta 26 (n:45) 7.9 (n:16) p< 0.0001

iki grup arasindademografik ve klinik dzellikler karsilastiriidiginda, antenal

steroid verilme orani, dogum agirhgi ortalamalari, gestasyonel yas ortalamalari, SGA
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dogum orani, dogum odasinda entlbe edilen bebek sayisi, 5. dakikada Apgar<6 olan
bebek sayisi son grupta fazla saptanmis olup istatistiksel olarak da anlamli olarak
g6zlendi (p <0.05).SGA tanimi iki grup arasinda farklilik icermekteydi. Ilk gruptaki
olgularda  Fentonegrileri  kullanilirken, son  grupta INTERGROWTH-21
egrilerikullanilmistir.iki grup arasinda ¢oklu dogum, C/S dogum, 1.dakikada Apgar<6
olan bebek sayisi ve cinsiyetlerin dagilimlari istatistiksel olarak benzer saptanmistir
(Tablo 24).

Tablo 24.Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri

ik grup % Son grup % p degeri

Antenatal steroid 19 69 p< 0.0001
Coklu dogum 23 28 p =0.1575
Dogum agirhgi (gram) 1218 £ 248 976 + 308 p< 0.0001
Gestasyonel yas (hafta) 29.8+27 27.8+25 p< 0.0001
SGA dogum 15 251 p = 0.0206
Dogum sekli

- C/S dogum 77 83 p =0.1520

- NSVY dogum 23 17 p =0.1520
Dogum odasinda entube edilenler | 24 44 p< 0.0001
Apgar skoru

- 1.dakikada <6 45 46.7 p =0.7564

- 5.dakikada <6 10 30 p< 0.0001
Cinsiyet

-Erkek 51 47 p =0.3520

-Kiz 49 53 p = 0.3520

Gruplarin postnatal klinik 6zellikleri karsilastirildiginda; RDS tanili, surfaktan
verilen ve ventilator destegi alan hasta sayisinin son grupta daha fazla
oldugu,ventilatérde kalis suresi ve yasayan hastalarda hastanede yatis slresi daha
uzun olan son gruptaki bebeklerde hava kagaginin daha fazla goéruldagu, sagkalim
oranlari benzer olsa da major morbidite olmaksizin sagkalim oraninin son grupta

anlamli sekilde daha dusuk oldugu goruldi(p<0.05) (Tablo 25).
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Tablo 25.Hastalarin postnatal klinik 6zellikleri

ik grup % Son grup % p degeri

RDS 36 53.7 p = 0.0006
Ventilator destegi 54 70 p =0.019
Surfaktan 36 53.7 p =0.009
Ventilatorde kalis suresi (gun) | 8.5+ 16.4 16.7 £ 15.7 p< 0.0001
Hava kagagl sendromu 5 11.3 p = 0.0409
Total parenteral beslenme | 19.3+ 19.2 22.7+154 p =0.0576
suresi (gun)
Taburculukta buyume geriligi 225 38.7 p = 0.1287
Hastanede kalis suresi (gun)

- Olenlerde 18.9+ 30.3 99+15.5 p = 0.0846

- Sagkalanlarda 39.9+ 204 53.4+243 p< 0.0001
Sagkalim 82 76.4 p = 0.2558
Major morbidite  olmaksizin | 91 76.2 p =0.0005
sagkalim

Major morbidite verileri karsilastirildiinda bronkopulmoner displazi ve NEK
(>Evre 2)oranlari son grupta fazla olup istatistiksel olarak anlamh saptandi (p<0.05).
ROP (> Evre 2), IVK (> Evre 2) ve PVL oranlari benzer olarak saptandi (Tablo 26).

Tablo 26.Morbidite verilerinin karsilastiriimasi

ik grup % Son grup % p degeri
Major Morbiditeler
Kronik akciger hastahg: (BPD) |2 20.6 p< 0.0001
NEK (2Evre 2) 0 4.8 p =0.0030
ROP (> Evre 2) 0.6 24 p =0.2015
IVK (>grade 2) 9 5.6 p=0.3112
PVL 9 5.6 p=0.3112
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Mortalite

dogum agdirliklarina ve gestayonel yasa

gore

kargilagtinldiginda son grupta Ozellikle kuguk bebeklerde daha dusuk mortalite

oranlari gorulse de istatistiksel anlamlihga ulasmamistir(Tablo 27,28).

Tablo 27.Mortalite verilerinin dogum adirliklarina gére karsilastiriimasi

Ik grup % Son grup % p degeri
Mortalite
500-1500 gr 18 (n:32) 23.6 (n:48) p = 0.2558
<501 gr 100 (n:2) 83.3 (n:5) p=1
501-750 gr 87 (n:7) 50.9 (n:27) p = 0.0665
751-1000 gr 26 (n:8) 18 (n:9) p=0.4150
1001-1250 gr 8 (n:4) 6.5 (n:3) p=1
1251- 1500 gr 13 (n:11) 8.3 (n:4) p =0.5706
Tablo 28.Mortalite verilerinin gestasyonel yasa goére karsilastirilmasi
| Ik grup % | Son grup % | pdegeri
Mortalite
22-23 hafta 100 (n:1) 81.8 (n:9) p=1
24-25 hafta 73 (n:8) 50 (n:17) p =0.2972
26-27 hafta 40 (n:7) 26 (n:13) p = 0.3696
28-31 hafta 14 (n:14) 8.7 (n:8) p = 0.2625
> 32 hafta 4 (n:2) 6.3 (n:1) p=1
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5.TARTISMA

Son yillarda antenatal, perinatal ve neonatal bakimdaki gelismeler ¢ok duguk

dogum agirlikli bebeklerin sonuglarinda o6nemli iyilesmelere yol acmistir. Bu
degigimler yapilan degigik ¢alismalarla ulusal ve uluslararasi veritabanlari araciligi ile
aralikli olarak ortaya konmaktadir. Bunun yaninda kliniklerin yerel olarak kendi
sonuglarini donemsel olarak izlemesi ve uluslararasi standartlara gore denetlemesi
ve karsilastirmasi ¢ok onemlidir®®. Bu veriler kalite geligtirici adimlar atarken, bilgi
alisverisindebulunurken ve 6nemli kararlar alinirken neonatologlar, perinatologlar ve
aileler igin ¢cok degerlidir.

Dokuz Eylll Universitesi Tip Fakiiltesi Yenidogan Yogun Bakim Unitesi uzun
yillardir Gglncu duzey yenidogan yogun bakim hizmeti vermekte olup, yatak sayisi
kisith olmakla birlikte, 6zellikle ventilasyon basta olmak Uzere yenidogan yogdun
bakim uygulamalari ile Ulke dizeyinde yoénlendirici merkezlerden biridir. Bu baglamda
uygulamalarinin kalitesini izlemek Uzere farkli alanlarda verilerini toplamakta ve
calisma kapsaminda yayinlamaktadir. Bu galismalardan birisi de 1996-2000 yillari
arasinda 173 CDDA bebedin mortalite ve morbidite sonuglarinin bildirildigi
arastirmadir®® . Yaklasik 15 yil aradan sonra bu yeni ¢alisma ile yenidogan yogun
bakim uygulamalarinda ve unitemizde yasanan degisimlerin bu sonuglari nasil
degistirdiginin  gorulmesi ve bu degisimlerin gelismis Ulke verileri ile
kiyaslanmasiamaglanmigtir.

Bes yillik bir siire boyunca (2014-2018) Dokuz Eyliil Universitesi Yenidogan
Yogun Bakim Unitesinde izlenen 203 CDDA bebegin (Son grup/dénem) mortalite ve
morbidite sonuglari detayli sekilde dokimante edilmis ve 1996-2000 yillari arasindaki
5 yillik dénemde izlenen 173 CDDA bebegin (ilk grup/dénem) yayinlanmis verileri ile
karsilastiriimistir.

Calismamizda her iki donem arasinda sagkalim orani agisindan istatistiksel
olarak anlamli bir farkhlik gérilmemistir. Ilk ddnem % 82 olan bu oran son dénemde
%76.4 olarak gergeklesmistir. ik bakista son dénemde yenidogan yogun bakimdaki
gelismelere karsin sagkalimda onemli bir degisim olmamis hatta azalmis gibi
yorumlanabilecek bu sonug iki grubun demografik 6zellikleri detayli incelendiginde
tam aksibilgiler sunmaktadir. iki grup arasindaki en 6nemli demografik farklilik
mortalite ve morbiditenin asil Dbelirleyicileri olan ortalama dogum agirhgi ve
gestasyonel yastadir. Son dénemdeki bebekler ilk ddneme gére anlamli sekilde daha

dusuk ortalama dogum agirligina ve gestasyonel yasa sahiptiler (1218 gr / 976 gr ve
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29.8 hf/ 27.8 hf). Yaklasik 240 gram ve 2 haftaya denk gelen bu farklilik morbidite ve
mortaliteyi onemli oranda etkileyici ciddi bir farklihktir. Ayrica dogum agirhgr ve
gestasyonel yas dagilimlarina bakildiginda; ilk grupta 501-750 gr arasi dogum
agirhgina sahip bebek orani % 4.6 (n:8) iken son grupta % 26.1 (n:53) gibi yaklasik
bes kat gibi anlamli bir fark gdstermektedir. 1250-1500 gr arasi dogum agirligina
sahip bebek orani ise ilk grupta %48 (n:83) iken son grupta %23.6 (n:48) ile yaklasik
iki kat farkhdir. Gebelik haftalarina gore dagilima bakildiginda da 28 haftadan kiguk
tum kategorilerde son grup bebekler daha fazla iken (%17.4 ve %46.7), 28 hf ve
ustiindeki gebelik haftasi kategorilerinde ilk gruptaki bebeklerin orani anlamli sekilde
yuksektir (%82.6 ve %53.2). iki grup arasinda yalnizca dogum agirhigi ve gestasyon
yasi farkliliklar dikkate alindiginda bile iki ddnem arasinda benzer gorinen sagkalim
oraninin aslinda énemli bir iyilesme anlami tasidigi gértlmektedir.

ilk dénemde %18 olan genel CDDA bebek mortalite orani 501 gr altinda
%100, 501-750 gram arasinda %87, 751-1000 gram arasinda %26, 1001-1250 gram
arasinda 8, 1251-1500 gram arasinda %13 olarak bulunmustur. Bu kategorilere gore
tim mortalite oranlari son donemde daha disuk saptanmakla birlikte istatistiksel
anlamhliga ulasmamis, ayrica daha kuglk bebeklerin oransal fazlaliigi nedeniyle
genel mortalite % 23.6 olarak gergeklesmistir. Bu oranlar Turkiye ortalamasi ve
gelismekte olan Ulke verileriyle benzerdir. Ulkemizde Tirk Neonatoloji Dernegi'nin
her yiIl yayinladigi bultende 2018 yilinda 62 yenidodan yogun bakim tnitesi verilerinin
yer aldigi 4977 CDDA bebekte ortalama mortalite %22.9 (n=1143) olarak
saptanmistir®® . Bu ortalamaya katilan merkezler birbirinden ¢ok farkli 6zelliklere
sahiptir ve merkezler arasi oranlar buyuk oranda degisim gostermektedir, ancak yine
de Turkiye ortalamasini yansitabilecegi dusunulmastir. Arjantin, Brezilya, S$ili,
Paraguay, Peru ve Uruguay’in icinde bulundugu Guiney Amerika Yenidogan Calisma
Grubu’'nda (South American Neonatal Network -NEOCOSUR) bulunan 26 uGguncu
dizey yenidogan yogun bakim unitesinde 2000 - 2011 yillar arasinda takip edilmis
olan 11.455 CDDA bebekte mortalite % 22.3 saptanmistir®” .

Amerikan Ulusal Cocuk ve insan Gelisimi Yenidogan Calisma Grubu (National
Institute of Child Health and Human Developmental-Neonatal Network- NIH) 2003-
2007 verilerine gore ilk 12 saatte 6len bebekler dahil edilmeden, CDDA bebeklerde
mortalite orani %18 saptanmistir. Ayni ¢alisma grubunun verileri gestasyonel yasa
gore siniflandirildiginda mortalite 22, 23, 24, 25 26, 27 ve 28. Gestasyonel haftalarda
sirasiyla %94, %74, %45, %28, %16, %12 ve %8 olarak gerceklesmistir. Bebeklerin
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%11’inde mortalitenin ilk 12 saatte gelistigi bildirilmistir®® . Bu oranlar ézellikle son
donem verilerimizle oldukga benzerdir. Vermont Oxford Network (VON) 2000-2009
verilerine gore ise, CDDA bebeklerde mortalite 2000 yilinda %14.1 iken 2009 yilinda
%12.5 saptanmistir. Dogum agirliklarina goére siniflandirildiginda 2009 vyilinda
mortalite oranlari 501-750 gram arasinda %36.6, 751-1000 gram arasinda %11.7,
1001-1250 gram arasinda 5.7, 1251-1500 gram arasinda %3.5 olarak saptanmistir®
. Bu mortalite oranlaridzellikle kiguk bebeklerde bizim sonuglarimiza gore daha
dusuktar.

Klinigimizde iki donem arasindaki bebekler diger natal 6zellikler agisindan
karsilastinldiginda; son grupta ilk gruba kiyasla istatistiksel anlamli olacak sekilde
SGA orani, dogum odasinda endotrakeal entubasyon gereksinimi ve 5.dakikada <6
Apgar skorlu bebek orani yuksek saptanmistir. Bu 6zellikler son grupta daha riskli
bebeklerin izlendigini dogrulamaktadir. SGA oranlarinin son grupta daha fazla olmasi
ise kullanilan farkli standartlar nedeniyle olabilir. Onceki calismamizda hastalarin
persantilleri Lubchenco egrisine gore hesaplanirken, son grupta INTERGROWTH-21
egrilerine gore degerlendirilmistir. iki yéntemi kiyaslayan ve klinigimizde yuritilen
Tdzun ve arkadaslarinin yaptigi ¢calismada INTERGROWTH-21 standartlarina goére
SGA olarak kabul edilen bebeklerin % 24'U Fenton preterm buyume cizelgelerine
gore AGA olarak degerlendirilmi§tir69 . Lubchenco ile INTERGROWTH-21 egrilerini
bu anlamda kargilagtiran bir ¢alisma olmamakla birlikte genel olarak Lubchenco
egrileri Fenton egrilerine daha ¢ok benzerlik gostermektedir.

Unitemizde 1996-2000 yillarinda yapiimis olan calismada dogum odasinda
resusitasyon, dogum odasinda entubasyon olarak tanimlanmis olup, bu oran %24
olarak saptanmistir. 2014-2018 déneminde ise dogum odasinda resusitasyon pozitif
basingli ventilasyon ve sonraki basamaklar olarak tanimlanmis olup 99 (%48)
bebege uygulanmistir. Entibasyon ve sonrasi basamklarin uygulandigi bebek orani
ise son grupta % 44 olarak saptanmistir ve iilk gruba gore anlamli yiksektir. Bu farkin
son grupta daha klguk bebek orani ile agiklanabilecedi disunulmustiar. Ancak son
donemdeki bu ylksek oran gelismis Ulke verileri ile kiyaslandiginda benzer hatta
disu oldugu goérulmustar. 2003-2007 NIH verilerine gére CDDA bebeklerin %67’sine
dogum odasinda entibasyon, %5%’ine adrenalin, %8ine gogus kompresyonu

uygulanmistir.
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Mortalite ve morbiditeyi etkileyebilecek ¢oklu dogum, sezaryen dogum ve
cinsiyet oranlari ise iki grup arasinda benzer bulunmustur. Antenatal steroid
uygulamal ise son grupta anlamli sekilde daha fazladir (%19 ve %69).

Antenatal steroid uygulamasinin prematlre bebeklerin  sonuglarini
iyilestirmede en etkili perinatal bakimlardan biri oldugu bilinmektedir. Antenatal
steroid kullaniminin son donemde 6nemli oranda yukselmesi bu agidan blyuk énem
tasimaktadir. Geligmis ulkelerde antenatal steroid uygulamasinin %80-90’in Gzerinde
bir sikhkta uygulandidi bildirilirken, Ulkemizde ise bu oranlar %12-55 arasinda
kalmaktadir’®,”",”? . Antenatal steroid uygulama oranimizin son dénemde artmasinin
daha riskli bebek izlenmesine karsin benzer sagkalim ve morbidite oranlarinin
saglanmasinda Onemli bir katkisi oldugu dusunulmuagtur. Ancak gelismis Uulke
oranlarina ulasilabilmesi icin bu konuya 6zglu c¢abalarin devam etmesi ve
perinatologlar ile daha fazla isbirligi yapiimasi gerekmektedir.

Gruplarin postnatal klinik 6zellikleri karsilastirildiginda son grupta ilk gruba

gore; surfaktan verilen ve ventilator destegi alan hasta sayisinin daha fazla,
ventilatdorde kalis slresi ve yasayan hastalarda hastanede yatis suresinin daha uzun,
hava kagaginin daha fazla oldugu gortulmustar. Tark Neonatoloji Dernegi’'nin 2016-
2017 yillarinda yuruttugu elektronik hasta veri tabanina gore RDS insidansi 32 hafta
alti 3490 prematlre bebekte %70.3 iken surfaktan kullanim orani %58.7 olarak
belirlenmigstir. Ayni oranlar 28 hafta ve alti 1539 prematire bebekte sirasiyla %86.5
ve %78.8 olarak bulunmustur® . Ulkemizdeki RDS ve siirfaktan kullanim oranlarinin
yuksekliginin 3. duzey perinatal merkezlerde bile oldukga dusik olan antenatal
steroid oraniyla iligkili oldugu dusunulmektedir. 2003-2007 NIH verilerine gore
calismaya alinan CDDA bebeklerde RDS orani %93 olup bebeklerin %76’sina
surfaktan uygulanmistir. Ancak son yillarda antenatal steroid kullanimi yaninda
noninvaziv ventilasyon desteginin daha erken ve daha etkin kullanimi ile surfaktan
kullanim oranlari tim dunyada giderek dusmektedir.
Klinigimizde de son yillarda dogum odasindan itibaren etkin noninvaziv ventilasyon
kullaniimaktadir. Buna karsin surfaktan kullanimi ile ventilasyon ve hospitalizasyon
surelerinin son dénemde daha fazla olmasi, bu dénemde daha kuclk ve daha riskli
bebeklerin izlenmesiyle iligkilendirilmistir.

Son grupta taburculukta buyume geriligi ve TPN sdresi ilk gruba gore daha
fazladir, ancak bu fark istatistiksel anlamhliga ulasmamigtir. Son dénemde artmis gibi

gorunse de taburculukta budyume geriligi orani gelismis Ulke verileri ile
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karsilasgtinldiginda oldukga yuz guldaractdir. 2003-2007 NIH verilerine gore
calismaya alinan CDDA bebeklerde postkonsepsiyonel 36. haftada ekstrauterin
baylime geriligi %80 olup bizim son donem taburculukta buyume geriligi sikligimizin
iki kati oranindadir. Bu oran uyguladigimiz enteral ve parenteral beslenme
protokollerimizin dogrulugu konusunda cesaret verici olarak degerlendirilmistir.

Major morbidite verileri iki donem arasinda karsilastirildiginda orta-agir BPD
ve NEK (2Evre 2) oranlari son grupta fazla iken ROP (> Evre 2), IVK (> Evre 2) ve
PVL oranlari benzer olarak saptanmistir.

Major morbiditelerden BPD ilk grupta % 2, son grupta %20 orani ile bUyuk bir
farklillk gbstermistir. Ancak burada anormal olan oranin %2 oldugu ¢ok agiktir. ik
donemde <1000 gr bebeklerdeki diguk sag kalim oranlari ve bebeklerin buyuk
kisminin 28 hafta ve Uzerinde olmasi disik BPD oraninin nedeni olarak
disundlmustir. Son dénemdeki %20 BPD orani gelismis Ulke oranlariyla oldukca
benzer hatta daha dusuktur. Vermont Oxford Network verilerine gore 2000 yilinda
BPD orani %27.1 iken 2009’da %26.1 saptanmigtir. NIH 2003-2007 verilerinde ise
BPD orani %42 saptanmistir. BPD oranlarimizdaki bu gérece duguklik Unitemizin
oncu volum garantili ventilasyon stratejileri ve noninvaziv ventilasyon uygulamalari ile
iliskilendirilmistir. DUsuk gestasyon yaslarindaki gorece yuksek mortalite oranlari da
dusuk BPD oranlarina katkida bulunmusg olabilir.

iki dénem arasinda anlamli fark gésteren bir diger majér morbidite ise NEK
olmustur. Bunun da nedeni yine dogum agirligi ve gestayon yasi dagilimi ile
aciklanabilecek sekilde ilk grupta hi¢ ileri evre NEK gorulmemesidir. Son donemde
gozlenen %4.8'likzEvre 2 NEK orani 2003-2007 NIH (%11) oranindan duguk, VON
oranlarina ise benzerdir (2000 yilinda %4.8, 2009 yilinda %5.3).

ROP (> Evre 2), IVK (> Evre 2) ve PVL oranlari iki ddnem arasinda istatistiksel
farkhlik gostermemistir. 2014-2018 doneminde ROP muayenesi yapilan 162
bebekten >Evre 2 ROP saptanan bebek orani %2.4 ile, 2003-2007 NIH (%16) ve
2000/2009 VON (%10.5 -%6.8) oranlarindan dusuktur.Calismamizda son donemde
kraniyal ultrasonografi yapilan 193 bebekte ciddi IVK orani (grade 3-4) %5.6
saptanmigtir. PVL ise 16 (%8.3) bebekte saptanmis olup, 11 (%5.6) bebekte kistik
PVL ile sonuglanmigtir. Ciddi IVK (>grade 2) orani NIH verilerine gére %16, Vermont
Oxford Network verilerine goére ise %6.2'dir. Bu kargilastirma sonuglari IVK'nin
onemli bir ndrogelisimsel belite¢ olmasi nedeniyle yuz guldirict olarak

degerlendirilmistir.
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Sepsis son yillarda major morbidite olarak kabul edilmeye baslanmigtir. O
nedenle ilk ddnem calismamizda yer almasa da 2014-2018 yillari arasinda erken ve
ge¢c sepsis verileri de degerlendirilmigtir. 2003-2007 NIH verilerine gore erken sepsis
orani %2, gec¢ sepsis orani %36 olarak saptanmistir. 2000-2009 Vermont Oxford
Network verilerinde ise erken sepsis 2000 yilinda %1.9 iken 2009'da %1.7’ye
gerilemis, ge¢ sepsis 2000 yilinda %21.1 iken 2009'da %15’e gerilemigtir. Benzer
tanimlamalarla ¢alismamizda erken sepsis %6.8, ge¢ sepsis ise %39.6 oraninda
saptanmigtir. Her iki oranin goérece yuksekligine koryoamniyonit ve EMR sikhdinin
fazla olmasi katkida bulunsa da asil hemsgire/hasta oraniyla dogrudan ilskili olarak
degerlendirilmistir.

Major morbidite tanimi ¢alismalar arasinda farkliliklar gostermektedir. 1996-
2000 yili verilerimizde major morbidite, kronik akciger hastaligi (orta-agir BPD), NEK
(2Evre 2), ROP (>Evre 2), IVK (>Grade 2), PVL olarak tanimlanmis olup major
morbiditesiz sag kalim %91 olarak saptanmistir. 2014-2018 arasi verilerimizde major
morbiditeler ayni tanima gore yorumlandiginda major morbiditesiz sag kalim %76
saptanmistir ve iki grup orani arasindaki fark istatistiksel olarak anlamhdir. Major
morbiditesiz sagkalimin son grupta daha dusuk saptanmasinin nedeni ikinci
donemde Universitemizin daha riskli bebeklerin refere edildigi bir merkez haline
donusmesi olarak dagunulmustur.

Erken ve ge¢ neonatal sepsisin major morbiditelere dahil edildigi VON

verilerine gore 2000 yilinda major morbiditesiz sag kalim %53.6, 2009 yilinda %58.6,
NIH verilerine gére 2003 yilinda major morbiditesiz sag kalim %37, 2007 yihinda %36
saptanmigtir. Calismamizda major morbiditelere erken ve ge¢ neonatal sepsisin
dahiledilmesi durumunda major morbiditesiz sag kalim %51.8 olmaktadir ve bu oran
gelismig ulke verileriyle benzerdir.
Sonu¢ olarak; 1996-2000 ve 2014-2018 verileri karsilastirildiginda; Unitemizde
giderek daha riskli bebeklere bakim verildigi, son donemde dogum agirigi ve
gestasyonel yas olarak daha kiguk bebeklerin izlenmesine karsilik sag kalim
oranlarinin degismedigi, major morbiditelerden BPD ve NEK oranlarinin daha yuksek
oldugu, ROP, iIVK ve PVL oranlarinin benzer oldugu goriimistir. Mortalite ve
morbidite verileri gelismis Ulkelerle kiyaslandiginda Ozellikle kiuguk gestasyonel
haftalarda mortalite oranlarinda iyilesmeye gereksinim oldugu, major morbidite
oranlarinin ise genel olarak yuz guldurucu oldugu gorulmustar. Bu sekilde duzenli ig
denetimler yapilarak klinik sonuglarin seyrinin izlenmesi ve gelismis Ulke verileri ile
kiyaslanmasi mevcut uygulamalarin  gbzden gecirimesine ve kalitenin
iyilegtiriimesine yardimci olacaktir.
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6.SONUCLAR

1)

2)

3)

4)

5)

6)

7)

8)

9)

Calismaya 01.01.2014 - 31.12.2018 tarihleri arasinda Dokuz Eylll
Universitesi Hastanesinde 1500 gr ve altinda dogan ve calismanin diger
kriterlerini karsilayan 203 bebek dahil edilmistir.

Maternal klinik Ozellikler incelendiginde; %26.6’sinda (n:54)
preeklampsi,%16,2’sinde (n:33) histolojik koryoamnionit saptandi. Erken
membran ruptirl (>18 saat) %24.6'sinda vardi. Antenatal steroid tedavisi
orani %69 (n:140) olup annelerin %54.7’sinin iki doz antenatal steroid alarak
kurd tamamladiklari saptandi. Cogul gebelik 35 annede olup bunlardan 5’i
Ucuz, 30'u ikiz dogum gergeklestirmiglerdir.

Hastalarin ortalama gestasyon yaslari 27.8 + 2.5hafta; ortalama dogum
agirhgr 976 308 grolarak saptandi. Gestasyon haftasina goére dogum
agirliklar degerlendirildiginde %25.1°i SGA, %70.9’u AGA, %3.9'u LGA idi.
Erkek cinsiyet orani %47; sezaryen dogum orani %83 olup; Apgar skorlari 1.
ve 5. dakika ortanca degerleri sirasiyla 6 ve 8 olarak saptandi. Dogum
odasinda pozitif basingh ventilasyon veya sonraki basamaklarin uygulanmasi
resusitasyon olarak tanimlanip % 48.8 bebege dogum salonunda resusitasyon
uygulandigi goéraldu.

Olgularin %19.7’si tek doz surfaktan, %34’G ise birden fazla doz surfaktan
tedavisi almigti.

Invaziv mekanik ventilasyon suresinin ortancasi 10 (3-28) giin, non-invaziv
ventilasyon suresinin ortancasi 23.5 (14-32) gun, toplam oksijen destek

suresinin ortancasi ise 25 (6-49) gun olarak saptandi.

Olgularin %12’sine (n:25) tam kir postnatal steroid tedavisi uygulandigi
gorulda.
Olgularin ortanca TPN suresi 19 (12-28) gun idi. Olgularin ortalama

taburculukagirliklari 2245 + 385 gr, ekstrauterin bluyume geriligi sikhdi ise
%38.7 saptandi. Ortancahastanede yatis suresi 48 (36-67) gun saptandi.

Dogum agirhgina gore hastalarin dagihmina bakildiginda; 203 hastanin 6’si
(%3) <501 gr, 53’0 (%26.1) 501-750 gr arasinda, 50’si (%24.6) 751-1000 gr
arasinda, 46’si (%22.7) 1001-1250 gr arasi, 48’i (%23.6) 1251-1500 gr

arasindaydi.
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10)Olgularin %53.7’sinde en az bir doz surfaktan gerektiren RDS saptanmistir.
RDS gelisen bebekler dogum agirliklarina gore siniflandirildiginda; <501 gr,
501-750 gr, 751-1000 gr, 1001-1250 gr ve 1251-1500 gr arasinda RDS sikligi
sirasiyla %83.3, %75.4, %60, %41.3 ve %31.2 olarak saptanmistir.

11)Bebeklerin 60’inda (%30.7)ekokardiyografi ile hemodinamik anlamli PDA
gelismigtir, bu bebeklerin 9una yatak basi cerrahi PDA ligasyonu
uygulanmistir.

12)Kraniyal ultrasonografi yapilan 193 bebekten 47 (%24.4) olguda iVK gelismis
olup 26’sinda (%13.4) grade 1 kanama saptanmistir, ciddi IVK oraninin
(grade3-4) %5.6 oldugu goérulmustur. PVL 16 bebegin haftalik rutin kraniyal
USG’sinde saptanmis olup 11 bebekte kistik PVL ile sonlanmistir.

13)Olgularin %6.8’inde erken neonatal sepsis; %39.6’sinda ge¢ neonatal sepsis
saptanmigtir.

14)NEK geligsen 32 bebekten 6’sinda (%2.9) Evre > 2 olarak saptanmigtir.

15)Olgularin  %34.8'inde BPD gelismis olup %20.6’sinda orta- agir BPD
saptanmigtir.

16)ROP muayenesi yapilmis olan 162 olgudan 38’'inde ROP saptanmis olup 5
olgu laser fotokoagulasyon ile tedavi gerektirmigtir.

17)Hava kacagr sendromu 23 bebekte saptanmis olup, 4’Unde pulmoner
interstisyel amfizem, 19’unda pnémotoraks saptanmistir.

18)Dogum odasinda en az PBV uygulanarak resusitasyon 99 (%48) bebege
yapilmis olup, 9’una (%4.4) sadece PBV, 78’ine (%38.4) PBV + entubasyon,
4’'Une (%1.9) PBV + entubasyon + kardiyak basi, 8ine (%3.9) PBV +
entlbasyon + kardiyak basi + adrenalin uygulamasi gerektirmistir.

19)203 olgunun mortalite orani %23.6 olarak saptanmistir. Olen 48 olgunun
%10.4’Unde (n=5) ilk 12 saatte mortalite gelismistir.

20)Mortalite verilerinin detayh analizinde; dogum agirligina goére 501 gr altinda
dodan 6 bebegin 5'inde (%83.3), 501-750 gram arasinda dogan 53 bebegin
27’sinde (%50.9), 751-1000 gram arasi 50 bebegin 9'unda (%18), 1001-1250
gr arasi 46 bebegin 3’unde (%6.5), 1251-1500 gram arasi 48 bebegin 4’Unde
(%8.3) mortalite saptanmistir.

21)Major morbiditeler kronik akciger hastaligi (orta-agir BPD), NEK (>Evre 2),
ROP (>Evre 2), iVK (>Grade 2), kistik PVL, erken ve ge¢ neonatal sepsis

olarak tanimlanmistir. Ancak Ulkemizde ve dlnyada yapilmis olan diger
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calismalarla kargilastirabilmek amaciyla sepsis dahil ediimeden de major
morbidite tablosu olugturulmusgtur. Buna gore; 203 olgunun 98’inde (%48.2)
sepsisin de dahil oldugu major morbidite saptanmistir. Yasayan olgulara gore
bakildiginda 155 olgunun 82’sinde (% 52.9) major morbidite saptanmistir.
Major morbidite olarak sepsis diglandiginda major morbidite 203 olgunun
49’'unda (%24), yasayan 155 olgunun 37’sinde (%23.8) gorulmustar.

22)Mortalite gelisen 48 olgunun besinde (%10.4) dogumdan sonraki ilk 12 saat
icinde, 26’sinda (%54) ilk g gin iginde mortalite saptanmistir. ilk yedi giin
icinde 35 bebekte, yedinci giinden sonra 13 bebekte mortalite gelismistir.

23)Mortalite gelisen 48 olgunun ortalama gestasyon yasi 25.8+ 2.3 hafta,
ortalama dogum agirhgr 729+ 262 gr, ortalama yatis suresi 9.9+ 15.5 gun
saptanmigtir. Olgularin %89.6’sinin dogumda resusitasyon ihtiyaci olmustur.
Birinci dakika Apgar ortalamalar 3 £ 1.9, 5. dakika Apgar ortalamalari 5 £ 1.4
saptanmigtir.

24) Mortalite gelisen 48 olgunun 42’sinde RDS saptanmistir. Ekokardiyografi
yapilmis olan 34 olgunun 11’'inde PDA saptanmistir. Kraniyal USG yapilan 38
olgunun 12’sinde VK saptanmistir. Olgularin 5'inde erken neonatal sepsis,
7’sinde ge¢ neonatal sepsis saptanmistir.

25)Major morbidite olarak sepsis de dahil edildiginde,mortalite gelisen 48 olgunun
16’sinda (% 33.3) major morbidite saptanmistir. Sepsis diglandiginda ise,
mortalite gelisen 48 olgunun 12’sinde (%25) major morbidite saptanmistir.

26)Mortalite gelisen 48 olgunun %60.4’Unun mortalite nedeninin RDS ya da
solunum problemi oldugu gorulmustar.

27)Unitemizde 1996-2000 yilllari arasinda yapilimis olan 173 CDDA bebegin dahil
edildigi calismadaki veriler mevcut verilerle kargilastinlmistir.  Bu
kargilagstirmada yalnizca onceki ¢alismada mevcut olan veriler kullaniimigtir.
Karsilagtirilan ozellikler igin kullanilan tanimlar ya da yontemlerin benzerligi
g6zden gegirilmis fark var ise karsilastirma sirasinda vurgulanmigtir. 1996-
2000 yilllari arasinda yapilmis olan calismadaki hastalar “ilk Grup” 2014-2018
yillari arasinda yapilan mevcut ¢alisma hastalari ise “Son Grup” olarak
tanimlanmigtir. Buna gore;

28)Dogum agirhgina gore hastalarin dagilimlari kargilastirildiginda <501 gr, 751-
1000 gr, 1001-1250 gr arasinda dogan hasta sayilari iki grup arasinda
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istatistiksel olarak benzer, 501-750 gr arasi dogmus olan hastalarin sayisison
grupta anlamli olarak fazla saptandi.

29)Gestasyonel yasa gore hastalarin dagilimlarina bakildiginda son grupta kuguk
gestasyonel haftada dogan bebeklerin sayisinda anlamli yukseklik saptandi
(p<0.05). 228 hafta dogan bebekler ise ilk grupta fazla olup istatistiksel olarak
anlamli idi (p<0.05).

30)iki grup arasinda demografik ve klinik dzellikler kargilagtirildiginda, antenal
steroid verilme orani, dogum agirligi ortalamalari, gestasyonel yas
ortalamalari, SGA dogum orani, dogum odasinda entlbe edilen bebek sayisi,
5. dakikada Apgar<6 olan bebek sayisi son grupta fazla saptanmis olup
istatistiksel olarak da anlamli olarak gozlendi (p <0.05).SGA tanimi iki grup
arasinda farkllik icermekteydi. ilk gruptaki olgularda Lubchenco egrileri, son
grupta INTERGROWTH-21 egrilerine gore tanimlanmistir.iki grup arasinda
¢oklu dogum, C/S dogum, 1.dakikada Apgar<6 olan bebek sayisi ve
cinsiyetlerin dagilimlar istatistiksel olarak benzer saptandi.

31)Gruplarin postnatal klinik 6zellikleri karsilastirildiginda; RDS tanili, surfaktan
verilen ve ventilatdr destegi alan hasta sayisinin son grupta daha fazla oldugu,
ventilatorde kalis suresi ve yasayan hastalarda hastanede yatis suresi daha
uzun olan son gruptaki bebeklerde hava kagaginin daha fazla goruldugd,
sagkalim oranlari benzer olsa da major morbidite olmaksizin sagkalim
oraninin son grupta anlaml sekilde daha dusuk oldugu goraldi(p<0.05).

32)Majormorbidite verileri karsilastirildiginda bronkopulmoner displazi ve NEK
(>Evre 2)oranlari son grupta fazla olup istatistiksel olarak anlaml saptandi
(p<0.05). ROP (> Evre 2), IVK (> Evre 2) ve PVL oranlari benzer olarak
saptandi.

33)Mortalite  verileri dogum agirliklarina ve gestasyonel yasa gore
kargilastinldiginda son grupta Ozellikle kiiguk bebeklerde daha dusuk mortalite

oranlari gorulse de istatistiksel anlamliliga ulasmamistir.

51



7.KAYNAKLAR

1.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

Engle WA, American Academy of Pediatrics Committee on Fetus and
Newborn. Age terminology during the perinatal period. Pediatrics.
2004;114(5):1362-1364. doi:10.1542/peds.2004-1915

Roberts D, Brown J, Medley N, Dalziel SR. Antenatal corticosteroids for
accelerating fetal lung maturation for women at risk of preterm birth. Cochrane
Database Syst Rev. March 2017. doi:10.1002/14651858.CD004454.pub3
Crowther CA, McKinlay CJ, Middleton P, Harding JE. Repeat doses of prenatal
corticosteroids for women at risk of preterm birth for improving neonatal health
outcomes. Cochrane Database Syst Rev. 2015;(7):CD003935.
doi:10.1002/14651858.CD003935.pub4

Martin JA, Kung H-C, Mathews TJ, et al. Annual Summary of Vital Statistics:
2006. Pediatrics. 2008;121(4):788-801. doi:10.1542/peds.2007-3753
NEWBORN AAOPCOFA, PRACTICE ACOOAGCOO. The Apgar Score.
Pediatrics. 2015;136(4):819-822. doi:10.1542/PEDS.2015-2651

Periman JM, Wyllie J, Kattwinkel J, et al. Part 7: Neonatal Resuscitation.
Circulation. 2015;132(16 suppl 1):S204-S241.
doi:10.1161/CIR.0000000000000276

T.C.Saglik Bakanhgi Yenidogan Canlandirma Programi Kilavuzu.; 2017.
Oygiir N, Onal E ZA. No Title. Tiirk Neonatoloji Dernegi Dogum Salonu
Yénetimi Rehb. 2016.

Ozkan H, Erdeve O KKG. No Title. Tiirk Neonatoloji Dernedi Respir Distres
Sendromu ve Siirfaktan Tedavi Rehb. 2018.

Wiingreen R, Greisen G, Ebbesen F, et al. Surfactant Need by Gestation for
Very Preterm Babies Initiated on Early Nasal CPAP: A Danish Observational
Multicentre Study of 6,628 Infants Born 2000-2013. Neonatology.
2017;111(4):331-336. doi:10.1159/000451021

Rojas-Reyes MX, Morley CJ, Soll R. Prophylactic versus selective use of
surfactant in preventing morbidity and mortality in preterm infants. Cochrane
Database Syst Rev. 2012;(3):CD000510.
doi:10.1002/14651858.CD000510.pub2

Bahadue FL, Soll R. Early versus delayed selective surfactant treatment for
neonatal respiratory distress syndrome. Cochrane database Syst Rev.
2012;11:CD001456. doi:10.1002/14651858.CD001456.pub2

Klingenberg C, Wheeler KI, McCallion N, Morley CJ, Davis PG. Volume-
targeted versus pressure-limited ventilation in neonates. Cochrane Database
Syst Rev. 2017;10:CD003666. doi:10.1002/14651858.CD003666.pub4

Duman N, Tuzun F, Sutcuoglu S, Yesilirmak CD, Kumral A, Ozkan H. Impact of
volume guarantee on synchronized ventilation in preterm infants: a randomized
controlled trial. Intensive Care Med. 2012;38(8):1358-1364.
doi:10.1007/s00134-012-2601-5

Ambalavanan N, Carlo WA, Wrage LA, et al. PaCO ; in Surfactant, Positive
Pressure, and Oxygenation Randomised Trial (SUPPORT). Arch Dis Child -
Fetal Neonatal Ed. 2015;100(2):F145-F149. doi:10.1136/archdischild-2014-
306802

DORUM BA, KOKSAL N. Mekanik Ventilasyondan Ayirma. Turkiye Klin Pediatr
Sci - Spec Top. 2018;14(3):278-284. http://www.turkiyeklinikleri.com/article/en-
mekanik-ventilasyondan-ayirma-82325.html. Accessed April 13, 2019.

Renault A, Patkai J, Dassieu G, El Ayoubi M, Canoui-Poitrine F, Durrmeyer X.

52



18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

Hydrocortisone use in ventilated extremely preterm infants decreased
bronchopulmonary dysplasia with no effects on neurodevelopment after two
years. Acta Paediatr. 2016;105(9):1047-1055. doi:10.1111/apa.13487

Sweet DG, Carnielli V, Greisen G, et al. European Consensus Guidelines on
the Management of Respiratory Distress Syndrome - 2016 Update.
Neonatology. 2017;111(2):107-125. doi:10.1159/000448985

Stenson BJ. Oxygen Saturation Targets for Extremely Preterm Infants after the
NeOProM Trials. Neonatology. 2016;109(4):352-358. doi:10.1159/000444913
Saugstad OD, Aune D. Optimal Oxygenation of Extremely Low Birth Weight
Infants: A Meta-Analysis and Systematic Review of the Oxygen Saturation
Target Studies. Neonatology. 2014;105(1):55-63. do0i:10.1159/000356561
Kapadia VS, Lal C V., Kakkilaya V, Heyne R, Savani RC, Wyckoff MH. Impact
of the Neonatal Resuscitation Program—Recommended Low Oxygen Strategy
on Outcomes of Infants Born Preterm. J Pediatr. 2017;191:35-41.
doi:10.1016/j.jpeds.2017.08.074

Wyckoff MH, Aziz K, Escobedo MB, et al. Part 13: Neonatal Resuscitation.
Circulation. 2015;132(18 suppl 2):S543-S560.
doi:10.1161/CIR.0000000000000267

TEKIN N. Solunum Destegi Esnasinda Rastlanan Komplikasyonlar. Turkiye
Klin Pediatr Sci - Spec Top. 2018;14(3):298-304.
http://www.turkiyeklinikleri.com/article/en-solunum-destegi-esnasinda-
rastlanan-komplikasyonlar-82328.html. Accessed April 13, 2019.

Wu T, Noori S. Patent Duktus Arteriozus. In: Ovali F, Dagoglu T, eds.
Neonatoloji. 3rd ed. istanbul: Nobel Tip Kitabevleri; 2018:663-670.

Moore P, Brook M. Patent Ductus Arteriosus and Aorticopulmonary Window.
In: Allen H, Driscoll D, RE S, Feltes T, eds. Moss and Adams’ Heart Disease.
8th ed. Philedelphia,ABD: Wolters Kluwer Lipincott Williams&Wilkins;
2013:722-745.

Koksal N, Aygun C, Uras N. Premature Bebekte Patent Duktus Arteriozus’a
Yaklasim Rehberi. Tirk Neonatoloji Dernegi. 2016.

Noori S, McCoy M, Friedlich P, et al. Failure of Ductus Arteriosus Closure Is
Associated With Increased Mortality in Preterm Infants. Pediatrics.
2009;123(1):e138-e144. doi:10.1542/peds.2008-2418

JOBE AH, BANCALARI E. Bronchopulmonary Dysplasia. Am J Respir Crit
Care Med. 2001;163(7):1723-1729. doi:10.1164/ajrccm.163.7.2011060
Subramaniam P, Ho JJ, Davis PG. Prophylactic nasal continuous positive
airway pressure for preventing morbidity and mortality in very preterm infants.
Cochrane Database Syst Rev. 2016;(6):CD001243.
doi:10.1002/14651858.CD001243.pub3

Darlow BA, Graham PJ, Rojas-Reyes MX. Vitamin A supplementation to
prevent mortality and short- and long-term morbidity in very low birth weight
infants. Cochrane Database Syst Rev. 2016;(8):CD000501.
doi:10.1002/14651858.CD000501.pub4

Arsan S, Toygar A, Oguz S. Bronkopulmoner Displazi Korunma ve izlem
Rehberi 2018 Guncellemesi. Tiirk Neonatoloji Dernegi. 2018.

Doyle LW, Cheong JLY. Postnatal corticosteroids to prevent or treat
bronchopulmonary dysplasia — Who might benefit? Semin Fetal Neonatal Med.
2017;22(5):290-295. doi:10.1016/j.siny.2017.07.003

Doyle LW, Ehrenkranz RA, Halliday HL. Late (&gt; 7 days) postnatal
corticosteroids for chronic lung disease in preterm infants. In: Doyle LW, ed.

53



34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

Cochrane Database of Systematic Reviews. Chichester, UK: John Wiley &
Sons, Ltd; 2014:CD001145. doi:10.1002/14651858.CD001145.pub3

Tomasi P, Herold R, Botgros R, et al. United Kingdom Report on the Expert
Meeting on Neonatal and Paediatric Sepsis EMA London.; 2010.
www.ema.europa.eu. Accessed May 14, 2019.

Satar M, Arisoy A, Celik i. Yenidogan Enfeksiyonlari Tani ve Tedavi Rehberi
2018 Gulncellemesi. Tirk Neonatoloji Dernegi. 2018.

Ericson JE, Laughon MM. Chorioamnionitis. Clin Perinatol. 2015;42(1):155-
165. doi:10.1016/j.clp.2014.10.011

Karakus M, Karaca Derici Y, Glnginer $. Gebelerde grup B streptokok
kolonizasyonu ve antimikrobiyal direng paterni. Ege J Med. 2007;46(3):151-
154.

Stoll BJ, Hansen NI, Sanchez PJ, et al. Early Onset Neonatal Sepsis: The
Burden of Group B Streptococcal and E. coli Disease Continues. Pediatrics.
2011;127(5):817-826. doi:10.1542/peds.2010-2217

Dong Y, Speer CP. Late-onset neonatal sepsis: recent developments. Arch Dis
Child Fetal Neonatal Ed. 2015;100(3):F257-63. doi:10.1136/archdischild-2014-
306213

Nasocomial infections in neonatal units in Turkey: epidemiology, problems, unit
policies and opinions of healthcare workers.
https://www.researchgate.net/publication/249998388 Nosocomial_infections_i
n_neonatal_units_in_Turkey_ epidemiology problems_unit_policies_and_opini
ons_of healthcare_workers. Accessed April 13, 2019.

Yapicioglu H, Satar M, Ozcan K, et al. A 6-year prospective surveillance of
healthcare-associated infections in a neonatal intensive care unit from southern
part of Turkey. J Paediatr Child Health. 2010;46(6):337-342.
doi:10.1111/j.1440-1754.2010.01718.x

Puopolo KM, Draper D, Wi S, et al. Estimating the Probability of Neonatal
Early-Onset Infection on the Basis of Maternal Risk Factors. Pediatrics.
2011;128(5):e1155-e1163. doi:10.1542/peds.2010-3464

Satar M, Ozlu F. Neonatal sepsis: a continuing disease burden. Turk J Pediatr.
54(5):449-457. http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23427506. Accessed April
13, 2019.

Wang L-Y, Luo H-J, Hsieh W-S, et al. Severity of bronchopulmonary dysplasia
and increased risk of feeding desaturation and growth delay in very low birth
weight preterm infants. Pediatr Pulmonol. 2010;45(2):165-173.
doi:10.1002/ppul.21171

Kaltursay N, Bilgen H, Turkyilmaz C. Prematire ve Hasta Term Bebegin
Beslenmesi Rehberi 2018 Glincellemesi. Tiirk Neonatoloji Dernegi. 2018.
Prince A, Groh-Wargo S. Nutrition Management for the Promotion of Growth in
Very Low Birth Weight Premature Infants. Nutr Clin Pract. 2013;28(6):659-668.
doi:10.1177/0884533613506752

Neu J, Walker WA. Necrotizing Enterocolitis. 2011.
doi:10.1056/NEJMra1005408

Horbar JD, Badger GJ, Carpenter JH, et al. Trends in mortality and morbidity
for very low birth weight infants, 1991-1999. Pediatrics. 2002;110(1 Pt 1):143-
151. http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12093960. Accessed April 6, 2019.
Sankaran K, Puckett B, Lee DSC, et al. Variations in incidence of necrotizing
enterocolitis in Canadian neonatal intensive care units. J Pediatr Gastroenterol
Nutr. 2004;39(4):366-372. http://www.ncbi.nIm.nih.gov/pubmed/15448426.

54



50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

S7.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

Accessed April 13, 2019.

Lee JS, Polin RA. Treatment and prevention of necrotizing enterocolitis. Semin
Neonatol. 2003;8(6):449-459. doi:10.1016/S1084-2756(03)00123-4

Choi YY. Necrotizing enterocolitis in newborns: update in pathophysiology and
newly emerging therapeutic strategies. Korean J Pediatr. 2014;57(12):505.
doi:10.3345/KJP.2014.57.12.505

Volpe J. Intracranial hemorrhage. In: Neurology of the Newborn. 5th ed.
Philedelphia: W.B Saunders; 2008:481-588.

Papile LA, Burstein J, Burstein R, Koffler H. Incidence and evolution of
subependymal and intraventricular hemorrhage: a study of infants with birth
weights less than 1,500 gm. J Pediatr. 1978;92(4):529-534.
http://www.ncbi.nIm.nih.gov/pubmed/305471. Accessed April 13, 2019.

Yildiz E, Tath P. Yenidogan Konvulziyonlari. In: Oval F, Dagoglu T, eds.
Neonatoloji. 3rd ed. Nobel Tip Kitabevleri; 2018:841-857.

de Vries LS, Dubowitz LM, Dubowitz V, et al. Predictive value of cranial
ultrasound in the newborn baby: a reappraisal. Lancet (London, England).
1985;2(8447):137-140. http://www.ncbi.nIm.nih.gov/pubmed/2862328.
Accessed April 13, 2019.

Acunas B, AY B, Uslu S. Yiiksek Riskli Bebek izlem Rehberi 2018
Guncellemesi. Tiirk Neonatoloji Dernegi. 2018.

International Committee for the Classification of Retinopathy of Prematurity.
The International Classification of Retinopathy of Prematurity revisited. Arch
Ophthalmol (Chicago, Il 1960). 2005;123(7):991-999.
doi:10.1001/archopht.123.7.991

Kog E, Bas A, Ozdek S. Tirkiye Prematlre Retinopatisi Rehberi. 2016.
Karacorlu M, Muslubas S, Hocaoglu M. G6z Hastaliklari. In: Oval F, Dagoglu
T, eds. Neonatoloji. 3rd ed. Nobel Tip Kitabevleri; 2018:1235-1249.

Villar J, Giuliani F, Fenton TR, et al. INTERGROWTH-21st very preterm size at
birth reference charts. Lancet. 2016;387(10021):844-845. doi:10.1016/S0140-
6736(16)00384-6

Giuliani F, Cheikh Ismail L, Bertino E, et al. Monitoring postnatal growth of
preterm infants: present and future1-3. Am J Clin Nutr. 2016;103(2):635S-
647S. doi:10.3945/ajcn.114.106310

Villar J, Giuliani F, gar Bhutta ZA, et al. Postnatal Growth Standards for
Preterm Infants: The Preterm Postnatal Follow-up Study of the
INTERGROWTH-21 St Project. Vol 3.; 2015. doi:10.1016/S2214-
109X(15)00163-1

Horbar JD, Morrow KA, Badger GJ, et al. Mortality and Neonatal Morbidity
Among Infants 501 to 1500 Grams From 2000 to 2009. Pediatrics.
2012;129(6):1019-1026. doi:10.1542/peds.2011-3028

Horbar JD, Plsek PE, Leahy K, NIC/Q 2000. NIC/Q 2000: establishing habits
for improvement in neonatal intensive care units. Pediatrics. 2003;111(4 Pt
2):e397-410. http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12671159. Accessed June
10, 2019.

Duman N, Kumral A, Giilcan H, Ozkan H. Outcome of very-low-birth-weight
infants in a developing country: a prospective study from the western region of
Turkey. J Matern Neonatal Med. 2003;13(1):54-58. doi:10.1080/jmf.13.1.54.58
TURK NEONATOLOJI DERNEGI BULTENI. www.neonatoloji.org.tr. Accessed
June 10, 2019.

Grandi C, Gonzalez A, Zubizarreta J, Red Neonatal NEOCOSUR. Factores

55



68.

69.

70.

71.

72.

perinatales asociados a la mortalidad neonatal en recién nacidos de muy bajo
peso: estudio multicéntrico. Arch Argent Pediatr. 2016;114(5):426-433.
doi:10.5546/aap.2016.426

Manuscript A, Stoll BJ, Hansen NI, et al. NIH Public Access. 2015;126(3):443-
456. doi:10.1542/peds.2009-2959.Neonatal

Tuzun F, Yucesoy E, Baysal B, Kumral A, Duman N, Ozkan H. Comparison of
INTERGROWTH-21 and Fenton growth standards to assess size at birth and
extrauterine growth in very preterm infants. J Matern Neonatal Med.
2018;31(17):2252-2257. doi:10.1080/14767058.2017.1339270

Taeusch H, Ballard R, Gleason C. Care of the extremely low-birth-weight
infant. In: Philedelphia, ed. Avery’s Diseases of the Newborn. 8th ed.
Saunders; 2005:410-426.

Armangil' D, Yigit* S, Tekinalp? G, Durukan® T, Yurdakék? M, Korkmaz A.
Antenatal Kortikosteroidlerin Neonatal Mortalite ve Morbidite Uzerine Etkileri.
Vol 50.; 2007. http://www.cshd.org.tr/uploads/pdf _CSH_244 pdf. Accessed
June 10, 2019.

Balbul A, Hamidiye Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi S, Klinigi Y, et al.
Antenatal Steroid Uygulamasinin Erken Dénem Prematiire Sorunlari Uzerine
Etkisi. Med Bull Sigli Etfal Hosp. 2014;1(1):48. doi:10.5350/SEMB2014480101

56



8.EKLER

8.1.Ek 1 Veri Kayit Formu

Cok Dusuk Dogum Agirlikli Bebeklerde Morbidite Ve Mortalite

Hasta Tarama Formu

Hastanin Ozellikleri ve Risk Faktérleri

varsa sekli
Dogum Sekli NSVY (0) | ¢/s (1)
Bebek sayisi Ugtiz: ikiz: Tek:
POSTNATAL
Siirfaktan YOK(0) | TEK(1) | GOK(2)
Nazal
— YOK(0) | VAR(1) (...... {
CPAP/NIIPV (©) (){.....gtn)
Invaziv mekanik | o\ | vare) (.....gtin)
ventilasyon
Hava kacagi YOK(0) | VAR(1) Tipi:
sendromu
02 tedavi stresi | ... giin
TPN aldigi siire | cveee. giin
Taburculukta .
- . .. B, gram ... persantil
vicut agirligi
Hastanede yatis .

......... glin

gunu

DEMOGRAFIK: DT:
Adi:
Hasta No
PRENATAL
Preeklamgsiz YOK (0) Var (1)
Eklampsi

Var (1)
Koryoamniyonit | YOK (0) [ Klinik

[Histopatolojik
EMR (>18sa) YOK (0) Var (1)
Annede
antibiyotik YOK (0) ?/ARg(;Z])
kullanimi
AntenatalSteroid | YOK(0) | TEK(1) | COK(2)
Cinsiyet KIZ (0) | ERKEK (1)
NATAL
Gestasyon Yasl
Dogum Agirligi | ... gram .. persantil

SGA (0) | AGA(1) | LGA(2)

APGAR

Resusitasyon

YOK (0)

| VAR (1)

Resusitasyon
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Cok Dusuk Dogum Agirlikli Bebeklerde Morbidite Ve Mortalite

Hasta Tarama Formu

MORBIDITELER

RDS YOK(0) VAR(1)

ROP YOK(0) VAR(1) Evre:
PDA YOK(0) VAR(1) Anlamli/Anlamsiz
Anlamli PDAda ligasyon YOK(0) VAR(1)

Erken Sepsis (< 72 saat) YOK(0) VAR(1)

Erken sepsis kiltirde Greme | YOK(O) VAR(1)

Geg Sepsis (>72 saat - 30 glin) | YOK(0) VAR(1)

Geg sepsis kiltirde Greme YOK(0) VAR(1)

NEK YOK(0) VAR(1) Evre:
IVH YOK(0) VAR(1) Evre:
BPD YOK(0) VAR(1) Evre:
PVL YOK(0) VAR(1) Evre:
MORTALITE YOK(0) VAR(1) Nedeni:
ilk 12 saatte mortalite YOK(0) VAR(1)

EK NOTLAR:
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8.2.Ek 2 Etik Kurul Onayi




