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Giris: Guntimizde dogum salonunda baslayan ve yenidogan yogun bakim
tinitelerinde (YYBU) devam eden prematiire bebek bakimindaki yeniliklerle diisiik
dogum agirhginda ve gebelik haftasinda dogan pretermlerde pek cok morbidite
daha az gorilmeye baslamistir. Ancak daha erken dogan prematiire bebeklerin
sagkalim sansi arttikca, bu bebeklerde bronkopulmoner displazi (BPD) sikliginda
bir azalma saglanamamistir. Bu calismada BPD’nin risk faktorleri, patogenezi, eslik
eden morbiditeler ve mortalite tizerine etkisi degerlendirilecektir. Boylece yeni
tedavi ve BPD onleme stratejileri ile BPD insidansinin azaltilmasi hedeflenmistir.
Gerec ve Yontem: Retrospektif kohort tarzinda diizenlenen calismaya
hastanemizde dogan 3.diizey YYBU'de Ocak 2018-Aralik 2021 tarihleri arasinda 32.
gestasyonel haftanin altinda ve/veya 1500 gram altindaki pretermler dahil edildi.
Bronkopulmoner displazi varligi hafif ve orta-agir BPD olarak 2 grupta belirlendi ve
risk faktorleri ve morbiditeler degerlendirildi.

Bulgular: Calismaya, dislama kriterlerine uyan bebekler elendikten sonra 363
preterm dahil edilmistir. Bu bebeklerin %33.17'i (n=120) BPD tanisi almis olup,
bunlarin da %57.8’i (n=69) orta-agir BPD tanisi almistir. Dogum agirligi ve gestasyonel
hafta azaldik¢ca BPD sikhgi artmistir. Apgar skoru dustiikce ve resisitasyon ihtiyaci
arttikca prematiirelerde BPD goriilme riski anlamh diizeyde artmistir (p<0.05).
Bronkopulmoner displazi tanisi alan bebeklerde respiratuar distres sendromu
(RDS) ve tedavi gerektiren patent duktus arteriosus (PDA) daha fazla gortlmektedir
(p<0.001). Bronkopulmoner displazi olan hastalarda, ventilator iliskili pnémoni (ViP)
gecirmis olma, prematire osteopenisi ve prematiire retinopatisi (ROP) gortlmesi
anlamli diizeyde yiksek bulunmustur (p<0.001). Yapilan cok degiskenli lojistik
regresyon analiz sonucunda RDS olan bebeklerde BPD goriilme ihtimalini 3.6 kat
artirdig1, VIiP olan bebeklerde BPD goriilme ihtimalini 6.2 kat artird1g), prematiire
osteopenisi olan bebeklerin ise BPD olma ihtimalini 4.6 kat artirdig) istatistiksel
olarak anlamli bulunmustur.

Sonug: Pretermlerde BPD ve orta-agir BPD insidansi yuksektir. Calismada
pretermlerin VIP gecirmis olmalari ve eslik eden prematiire osteopeni olmasinin
BPD gelisme riskini anlamh diizeyde arttirdigi gosterilmistir. Bronkopulmoner
displazi ve orta-agir BPD’nin mortalite ile birebir iliskili oldugu gosterilmis olup
onlenmesi icin riskli gruplarin belirlenmesinin énemli oldugu dustinilmektedir.
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Abstract

Introduction: Currently, many morbidities in preterms born at low birth weight and gestational week have decreased with
improvements in premature infant care. However, as the survival chances of preterms born earlier have increased, a decrease in the
frequency of bronchopulmonary dysplasia (BPD) has not been achieved. In this study, the risk factors of BPD, associated morbidities
and its effect on mortality will be evaluated. Thus, it is aimed to decrease the incidence of BPD with new treatment and prevention
strategies.

Materials and Methods: In this retrospective cohort study, preterms born in our hospital between January 2018 and December 2021
in the level 3 NICU less than 32 weeks of gestational age and/or 1500 g were included. The presence of BPD was determined in 2
groups as mild and moderate-severe BPD and associated risk factors and morbidities were evaluated.

Results: After the exclusion criteria were met, 363 preterm infants were included in the study. Of these babies, 33.1% (n=120) were
diagnosed with BPD and 57.8% (n=69) of them were diagnosed with moderate-severe BPD. The frequency of BPD increased as
birth weight and gestational week decreased. The risk of BPD increased significantly as the Apgar score decreased and the need for
resuscitation increased (p<0.05). Respiratory distress syndrome(RDS) and patent ductus arteriosus(PDA) requiring treatment were
observed more frequently in infants with a diagnosis of BPD(p<0.001). In patients with BPD, the incidence of ventilator-associated
pneumonia(VAP), osteopenia of prematurity and retinopathy of prematurity(ROP) were found to be significantly higher (p<0.001). As
a result of multivariate logistic regression analysis, it was found statistically significant that the likelihood of BPD increased 3.6-fold in
infants with RDS, increased 6.2-fold in infants with VIP, and increased 4.6-fold in infants with osteopenia of prematurity.
Conclusion: The incidence of BPD and moderate to severe BPD is found to be increased in preterms. In the study, it was shown that the
risk of BPD increased significantly in preterms with a history of VIP and accompanying osteopenia of prematurity. Bronchopulmonary
dysplasia and moderate to severe BPD have been shown to be associated with mortality and it is thought that it is important to

determine the risk groups for prevention.

Giris

Dogum salonunda baslayan ve yenidogan yogun bakim
unitelerinde (YYBU) devam eden prematiire bebek bakimi
ve tedavi sireclerinde yapilan bircok yenilik sayesinde,
glinimtizde premattire bebeklerde kan akimi enfeksiyonlari,
prematire retinopatisi (ROP), nekrotizan enterokolit (NEK)
ve intraventrikiiler kanama (iVK) gibi komplikasyonlarin
sikliginda onemli bir azalma gozlemlenmistir. Ancak, bu
bebeklerde bronkopulmoner displazi (BPD) sikliginda bir
azalma saglanamamistir. Guniimizde, daha erken dogan
prematiire bebeklerin sagkalim sansi arttikca, hastaliklarin
patogenezi dikkate alindiginda, BPD’ nin kacinilmaz bir
morbidite durumu haline geldigi soylenebilir.

Bronkopulmoner displazi gestasyonel yasa ve oksijen
ihtiyacina gore hafif, orta ve agir olarak simiflanir (1).
Literatiirde, prematiire dogumda BPD ile en sik iliskilendirilen
prenatal risk faktorleri arasinda koryoamniyonit, maternal
hipertansiyon ve intrauterin biytime kisithihig (iUBK) yer
almaktadir. Bu faktorler, dzellikle prematiire dogumun 36.
haftasinda BPD gelisimi ile iliskilendirilmistir (2). Perinatal
donemde ise distik gebelik yasi, dusik dogum agirligi, erkek
cinsiyet, disuk apgar skoru ve dogum sonrasi canlandirma
ihtiyac gibi faktorler BPD riskini artiran onemli etmenlerdir
(3). Bilinen postnatal risk faktorleri ise yenidogan yogun
bakim siirecinde yasanan ve bir kismi onlenebilecek risk
faktorleridir. Biz bu calismada 3. diizey YYBU’ nde yatan
prematiire bebeklerin BPD sikhgini, risk faktorlerini ve eslik
eden morbiditeleri degerlendirerek BPD onleme stratejileri
ile BPD insidansinin azaltilmasini hedefledik.

Gereg ve Yontem

Calismaya Ocak 2018- Aralik 2021 tarihleri arasinda
hastanemiz dogum salonu ve sezaryen ameliyathanesinde
32. gestasyonel haftanin altinda ve/veya 1500 gram altinda
dogan ve yenidogan yogun bakim nitesi (YYBU) nde takip
edilen, uygun kriterleri karsilayan bebekler dahil edildi. Bu
hastalardan; major konjenital malformasyonlari olanlar,
dogustan kalp hastaligi bulunanlar, kromozomal bozuklugu
genetik olarak belirlenen dismorfik bebekler, eksik klinik ve
laboratuvar verilerine sahip olanlar calismaya dahil edilmedi.

Calismaya alinan hastalardan bronkopulmoner displazi
(BPD) 2001 National Institute of Child Health and Human
Devolopment (NICHD) bronkopulmoner displazi tanim ve
siniflandirma kriterleri dikkate alinarak, dogumdan sonraki
28. glinde veya postmenstriiel 36. haftada oksijen ihtiyacinin
devam etmesi olarak tanimlandi. Bronkopulmoner displazi
varhigi hafif ve orta-agir BPD olarak 2 grupta belirlendi ve
iliskili risk faktorleri ve komplikasyonlar degerlendirildi.

Hastane Bilgi Yonetim Sistemi Altiva Web veri tabaninda
bulunan giinliik gozlem notu ve epikrizlerden tibbi verilere
ulasilarak BPD tanisiyla takip edilen ve calismaya dahil
olma kriterlerine uyan vyenidoganlar degerlendirmeye
alindi.  Demografik veriler (gestasyonel hafta, dogum
agirhigi, cinsiyet), dogum ozellikleri (ge¢ kord klempleme,
dogum sekli, 1.-5. dakika apgar skorlari, parite, bebek sayisi,
koryoamniyonit, erken membran riiptiri (EMR), resisitasyon
yapilma durumu, antenatal steroid (ANS) kullanimi,
intrauterin biyime kisithhig (IUBK)), maternal o6zellikler
(maternal ek hastalik, maternal hipertansiyon , preeklampsi),
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komorbiditeler (respiratuar distres sendromu (RDS), ge¢
neonatal sepsis (GNS), patent duktus arteriozus (PDA),
nekrotizan enterokolit (NEK), pulmoner hipertansiyon (PH),
pulmoner hemoraji, ventilator iliskili pnémoni (ViP), apne),
pnomotoraks, kan transfiizyon ihtiyaci, PDA medikal tedavisi,
PDA ligasyonu, laboratuar parametrelerinde alkalen fosfataz
(ALP) degeri, kalsiyum (1. ve 3-4.hafta), fosfor (1. ve 3-4.hafta)
diizeyleri, YYBU yatis siiresi ve mortalite durumu kayit edildi.

istatistiksel Analiz

Arastirmada elde edilen verilerin istatistiksel analizleri
IBM SPSS 'V 25.0 (IBM SPSS, Tiirkiye) istatiksel paket programi
ile  degerlendirildi.  Verilerin  toplanmasi  asamasinin
sonlandiriimasini ardindan verilerin SPSS Paket Programina
girisi yapildi. Temel istatistiksel analizlere baslamadan once
verilerin kontrolleri yapildi ve analiz slrecine baslandi.
Oncelikle katilimalarin tanimlayic 6zelliklerinin, klinik
ozelliklerinin ve laboratuvar verilerinin ortaya konulabilmesi
icin  betimleyici istatistiklere yer verildi. Sonrasinda
katihmcilarin demografik ozelliklerini, klinik ozelliklerini
ve laboratuvar verilerine gore karsilastirmalarini iceren
hipotez testlerine yer verildi. Yapilan tim analizlerde
anlamhilik diizeyi p<0.05 olarak kabul edildi. Niceliksel
degiskenlerin davranislari  merkezilestirme ve varyans
Olcimleri kullanilarak belirtildi: Ortalama =+ SS. Fisher
Exact (orneklem sayisinin disiuk oldugu durumlarda) ve
ki-kare testi (kategorik degiskenler arasindaki oranlar veya
iliskiler arasindaki farklari belirlemek icin) kullanildi. Grup
ortalamalarinin - davranis farklihklarini  gostermek igin;
normallik ve esdagimhlik varsayimlarinin karsilanmadigi
durumlarda Mann-Whitney U-Test yontemi kullanildi.
iki sayisal degiskenin birbiri arasindaki korelasyonu
hesaplamada, veriler normal dagilima sahip olmadigi icin
parametrik olmayan Spearman’s Rank Correlation testi
kullanildi. Cok Degiskenli Logistic Regresyon analizi yapilarak
etkilerden arindiriimis Odds Ratio hesaplamalari yapildi.

Bulgular

Calisma  siiresince  hastanemizin  kadin ~ dogum
ameliyathanesinde ve dogum salonunda toplam 28.192 canl
dogum gerceklesmis, <32 gestasyonel hafta ve/veya <1500
gram 517 bebek diinyaya gelmistir. Calismaya, dislama
kriterlerine uyan bebekler elendikten sonra 363 prematiire
bebek dahil edilmistir. Calismaya dahil edilen bebeklerin
%33.171 (n=120) BPD tanisi almistir. BPD tanisi alan
bebeklerin de %57.8'i (n=69) orta-agir BPD tanisi almistir.
Calismaya dahil edilen hastalarin ayrintili akis semasi Sekil
1'de gosterilmektedir.
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Bronkopulmoner displazi tanisi alan bebeklerde,
dogum agirlig1 ve gestasyonel hafta azaldikca BPD daha sik
gorilmektedir. Apgar 1. dakika ve apgar 5. dakika degerleri
dustiikce BPD daha sik ortaya ¢ikmaktadir. Benzer sekilde
dogumda restsitasyon ihtiyaci olan prematiirelerde de orta-
agir BPD goriilme riski olmayanlara gore anlamli diizeyde
artmistir (%58.5, %46, p=0.02). Demografik diger ozelliklerde
anlamh farklihk saptanmamistir. Hafif BPD, orta-agir BPD
tanisi alan ve BPD tanisi almayan bebeklerin demografik
ozelliklerine gore karsilastiriimasina iliskin veriler Tablo 1'de
yer almaktadir.

Bronkopulmoner displazi tanisi alan bebeklerde
respiratuar distres sendromu (RDS) ve tedavi gerektiren
PDA daha fazla goriilmektedir. Bronkopulmoner displazi,
PDA ligasyonu gereken hastalarda daha sik gortlmektedir
(p<0.001). Bronkopulmoner displazi tanisi alan bebeklerde
istatistiksel anlamhlik olmasa da pulmoner hipertansiyon
daha fazla goriilmektedir (p=0.06). Bununla birlikte ViP
geciren hastalarda BPD sikhigi artmaktadir. Bronkopulmoner
displazi olan hastalarda evre 3-4 ROP gelisimi daha sik

Caligma siiresinde meydana gelen
canl dogum

(n=28.192)

Calisma stresinde dogan
premature bebek sayisi

(n=6.028)

f Calisma suresinde <32

estasyonel hafta ve/veya <1500
gr dogian prematiire bebekler

(n=517)

Major konjenital malformasyonu
olanlar veya kromozomal
Klinik ve laboratuvar verilerine bozuklugu genetik olarak
ulagilamayan bebekler |11 belirlenen dismorfik bebekler,
(n=38) dogustan kalp hastalif olanlar,
hematolojik bir hastaligi olanlar

(n=92)

Caligmaya dahil edilen hastalar
(n=363)

BPD tanisi almayan hastalar BPD tanisi alan bebekler
(n=243) (n=120)

Hafif BPD tamisi alan bebekler ‘

(n=51)

Orta-Agir BPD tanisi alan
bebekler

(n=69)

Sekil 1. Calismaya dahil edilen hastalarin akis semasi
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gortlmektedir (p<0.001). Bronkopulmoner displazi tanis
alan hastalarda prematiire osteopenisi anlamli dizeyde
yiksek bulunmustur (p<0.001). Hafif BPD, orta-agir BPD
tanisi alan ve BPD tanisi almayan bebeklerin eslik eden
morbiditelere gore karsilastiriimasina iliskin veriler Tablo
2'de yer almaktadir.

Bronkopulmoner displazi tanisi alan bebeklerde gec
neonatal sepsis (GNS) atak sayisi BPD olmayan gruba gore
daha yiiksek saptanmistir. Bronkopulmoner displazi tanisi
alan bebeklerde olmayan bebeklere gore RDS (%89, %61),
ventilator iliskili pnomoni (VIP) (%27.5, %2.9), sepsis (%54,
%25), prematiire retinopatisi (ROP) (%13.3, %0.5), prematire
osteopenisi (%27.8, %2.2) ve TPN alma ortalama giin sayisi
(20 giin, 11 giin) daha fazla gorilmektedir (p<0.001).
Bronkopulmoner displazi tanisi alan ve BPD tanisi
almayan bebeklerin demografik ve klinik ozelliklerine gore
karsilastiriimasina iliskin veriler Tablo 3’te gosterilmektedir.

Bronkopulmoner displazi tanisi alan bebeklerde ¢ok
degiskenli Lojistik Regresyon Analizi yapilarak, etkilerden

arindiriimis Odds Ratio hesaplamalari yapildi. Modele RDS,
VIP, prematiire osteopenisi eklendi. Analiz sonucunda RDS
olan bebeklerde BPD goriilme ihtimalinin 3.6 kat arttig,
VIP olan bebeklerde BPD goriilme ihtimalinin 6.2 kat
arttigl, premattire osteopenisi olan bebeklerin ise BPD olma
ihtimalinin 4.6 kat arttig), istatistiksel olarak saptanmustir.
Bronkopulmoner displazi tanisi alan bebeklerde cok
degiskenli Lojistik Regresyon Analizi Tablo 4'te yer almaktadir.

Tartisma
Yenidogan yogun bakim dnitelerinin teknolojik
imkanlarin iyilestirilmesi,  gelistirilmesi,  antenatal

steroid (ANS) ve postnatal sirfaktan uygulamalarinin
yayginlasmasiyla premattreler icin yasam siniri ¢ok erken
gebelik haftalarina inmis, prematiire yenidoganlar icin
sag kalim orani artmistir. Artan sag kalim oranlariyla
prematirlerde gorilen basta bronkopulmoner displazi
(BPD) olmak tizere bircok morbiditeye daha sik rastlanmaya

Tablo 1. hafif BPD, orta-agir BPD tanisi alan ve BPD tanisi almayan bebeklerin demografik 6zelliklerine gore
karsilastiriimasi
BPD
Hafif .
Yok (n=243) : Orta-agir(n=69) p-degeri
(n=51)
Cinsiyet, kiz, n (%) 109 (44.9) 25 (49) 37 (53.6) 0.4"
Dogum Agirhgi(gr) 1073 (390-1970) 942 (450-1540) 888 (450-1725) <0.001"
Dogum Sekli, c/s, n (%) 221(91.7) 45(95.7) 65 (92.9) 0.6"
Gestasyonel Hafta (hafta) 28 (21-35) 27 (23-32) 27 (22-34) <0.001"
Ge¢ Kord Klempleme n(%) 53 (38.4) 11 (45.8) 13 (36.1) 0.8"
Apgar 1. Dakika 6 (1-9) 5(1-9) 5(0-9) 0.004"
Apgar 5. Dakika 8 (2-10) 7 (3-10) 7 (3-10) 0.005
Resiisitasyon ihtiyaci,n(%) 107 (46.9) 16 (33.3) 40 (58.9) 0.02"
IUBK n (%) 42 (18.8) 6(22.2) 6(10.9) 0.3
Anne Yasi (yil) 27 (16-44) 28 (19-43) 28.5 (14-41) 0.7"
Multiparite n (%) 132 (55.2) 41(87.2) 10 (14.3) 0.17
Cogul Gebelik n (%) 46 (19) 6(12.8) 20(17.1) 0.4"
Maternal Hastalik n (%)
Koryoamnionit 14(5.9) 0(0) 59 (86.8) 0.2"
Preeklampsi 38(16) 8(15.7) 9(13.2)
Oligohidroamnios n (%) 44 (18.3) 3(5.9) 5(7.2) 0.07"
EMR n (%) 48 (19.7) 8(15.7) 12 (17.6) 0.2
ANS 1 (%)
Yok 120 (51.5) 16 (39) 43 (66.2) 0.09"
Eksik 46 (19.7) 10 (24.4) 10 (15.4) :
Tam 67 (28.8) 15 (36.6) 12 (18.5)
(/S: Sezaryen dogum, IUBK: intrauterin biiyime kisithihgi, EMR: Erken membran riiptiirii, ANS: Antenatal steroid. "Bagimsiz-Gruplar Kruskal-Wallis test, ** Pearson ki-kare testi
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karsilastiriimasi

Tablo 2. Hafif BPD, orta-agir BPD tanisi alan ve BPD tanisi almayan bebeklerin eslik eden morbiditelere gore

BPD
Yok (n=243) Hafif Orta-agir (n=69) p-degeri
(n=51)

RDS n (%) 148 (61.4) 44 (88) 63 (90) <0.001"
ileri IVH n (%) 16 (6.6) 6(11.8) 4(5.8) 04"
Pnomotoraks n (%) 11 (4.5) 2(4) 4(3.4) 0.9"
Pulmoner hemoraji n (%) 22(9.1) 6(11.8) 6(8.7) 0.8"
Pulmoner hipertansiyon n(%) 23(9.4) 4(7.8) 16 (23.2) 0.005
VIP n (%) 6(2.5) 8(15.7) 26 (37.1) <0.001"
Tedavi gerektiren PDA n (%) 55 (22.5) 35 (68.6) 41 (58.6) <0.001"
PDA 1. kiir tedavi sekli n (%)
ibuprofen n (%) 21(38.2) 9(25.7) 16 (14.6) 05"
Parasetamol n (%) 34 (61.8) 26 (74.3) 25 (61)
PDA 2. kiir tedavi sekli n (%)
ibuprofen n (%) 6 (46.2) 6 (49.9) 9(52.9) 0.008™
Parasetamol n (%) 7 (53.8) 6 (50) 8(47.1)
PDA Ligasyonu n (%) 1(0.5) 4(7.5) 7(16.7) <0.001"
Evre 2-3 NEK n (%) 13 (5.3) 4(7.9) 3(4.3) 0.53"
Kolestaz n (%) 10 (4.1) 2(3.9) 0(0) 0.2"
SiP n (%) 6(2.5) 2(3.9) 2(2.9) 08"
Kan transfiizyonu n (%)
I pme e e
>2 kez 12 (5.1) 5(9.8) 14 (20.9)
Evre 3-4 ROP n (%) 1(0.4) 7 (13.8) 9(12.8) <0.001"
Bobrek yetmezligi n (%) 14 (5.8) 1) 0(0) 0.06™
PVL n (%) 41 (17.4) 30 (58.8) 35 (50) <0.001"
Prematiir osteopenisi n (%) 5(2.2) 12 (24) 20 (30.3) <0.001"
Mortalite n (%) 90 (37) 6(11.8) 8 (11.4) <0.001"

RDS: Respiratuar Distress Sendromu, BPD: Bronkopulmoner displazi, VIP: Ventilator iliskili pnémoni, PDA: Patent duktus arteriozus, NEK: Nekrotizan entrokolit, SIP: Spontan
intestinal perforasyon, ROP: Prematiire retinopatisi, PVL: Periventrikiiler Iokomalazi, “Pearson ki-kare testi, “Fisher-Freeman-Halton Kesin test

baslanmistir. Bronkopulmoner displazi, hayatta kalan cok
dusik dogum agirlikli (CDDA) bebeklerde en sik goriilen
uzun sireli solunum yolu morbiditesi olup glinimizde
neonatoloji bilim dalinin en 6nemli problemlerinden biridir.
Biz de bu calismada BPD’ nin risk faktorleri, patogenezi, eslik
eden morbiditeler ve mortalite lizerine etkisini inceledik.
Boylece yeni tedavi ve BPD oOnleme stratejileri ile BPD
insidansinin azaltilmasini hedefledik.

Literatiire baktigimizda Isayama ve ark. (4) tarafindan
2012 yihinda Kanada ve Japon Yenidogan Aglarinda yapilan
calismada, 2006 ve 2008 yillari arasinda dogan ve hayatta
kalan CDDA bebeklerin BPD oranlari icin sirasiyla %12.3 ve
%14.6 olarak bildirildi. Jensen ve ark. (5) tarafindan 2012
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yilinda Vermont Oxford Agi icin, 2000 ve 2009 yillar arasinda
CDDA bebeklerin yillik BPD oranlari %26.2 ile % 30.4 arasinda
degistigi  bildirilmistir (n=305.770). Bizim c¢alismamizda,
<32. gestasyonel hafta ve/veya <1500 gr bebeklerde BPD
insidansini %33 olarak saptadik. Literatiirde cinsiyet dagilimina
baktigimizda farkh sonuclar olmakla beraber 32 gestasyon
haftasi altindaki bebeklerde 5 yillik retrospektif calismada
%54.8'si erkek, %45.2’i kiz oldugu gorilmistir (6). Bizim
calismamizda ise 120 hastaya BPD tanisi koyuldu ve bunlarin
58 (%48.4)inin erkek, 62 (%48.4)'sinin kiz oldugu goruldu.
Bronkopulmoner displazi tanisi alan hastalarin dogum
agirliklarinin degerlendirildigi bir calismada dogum agirligi
700 g ile 2010 g arasinda degismekteydi ve ortalama dogum
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Tablo 3. BPD tanisi alan ve BPD tanisi almayan

bebeklerin demografik ve klinik o6zelliklerine gore
karsilastiriimasi

BPD

Yok (n=243) Var (n=120) p-degeri
Gestasyonel .
Hafta (hafta) | 28 2139) 27(22-34) <0.001
Dogum 1073 (370-1970) | 912 (450-1725) | <0.001*
Agirhgr (gr)
Apgar 1. B
Dopika 6(1-9) 5 (0-9) 0.001
Apgar 5. i i .
Dotk 8 (2-10) 7 (3-10) 0.001
RDS n (%) 148 (61.4) 106 (89.1) <0.001"
PDA
Ligasyonu 1(0.5) 11 (11.6) <0.001™
n (%)
ViP n (%) 7(2.9) 33(27.5) <0.001"
Pulmoner
Hipertansiyon | 23 (9.4) 20 (16.8) 0.06™
n (%)
Sepsis n (%)
Cok gec 8(5) 22 (24.7)
Erken 7(43) 0(0) <0.001
Gec 45 (28) 43 (48.3)
Sepsis etkeni
n (%)
Gram Pozitif 29 (58) 26(51) 0.1

. [ 15(30) 23 (45.1)

Gram Negatif 6012 569
Mantar (12) (3.9)
GNS Atak .
Sayis| 0.24 (0-4) 0.69 (0-6) <0.001
Evre 3-4 ROP o
0 %) 1(0.4) 16 (13.3) <0.001
Premattre
Osteopenisi 5(2.2) 32(27.8) <0.001™
n (%)
TPNAIma | 45 g3) 20 (1-90) <0.001"

Stiresi (guin)

RDS: Respiratuar distres sendromu, ViP: Ventilator iliskili pnémoni, PDA: Patent
duktus arteriozus, ROP: Prematiire retinopatisi, GNS: Ge¢ neonatal sepsis, TPN: Total
paranteral nutrisyon, "Mann Whitney-U test “Pearson ki-kare test ““Fisher Kesin test

agirhgi 1318 g idi (6). Bizim calismamizda ise dogum agirligi
450 gr ve 1725 gr arasinda degismekle beraber ortalama
dogum agirhgr 912 gr bulundu. Ayni calismada gestasyonel
hafta 25 ile 31 hafta 6 giin arasinda degismekteydi (ortalama
30 hafta) (6). Bizim calismamizda BPD tanisi alan grupta
gestasyonel hafta 22 ve 31 hafta arasinda degismekte
oldugu gorildi. Gestasyonel hafta ortalama 26 hafta ve BPD
olmayan gruba gore daha dustik saptandi.

Literatiirde dusik apgar skorunun BPD gelisimiyle
iliskisinin incelendigi calismalar mevcuttur. Bronkopulmoner
displazili ve BPD olmayan hastalarda apgar skorunun
karsilastirildigi bir calismada 1. ve 5. dakika apgar skoru 3‘lin
altinda olan hasta sayisi BPD'li hastalarda daha yiiksek olarak
gozlenmistir (7). Bizim ¢alismamizda 1. dakika apgar skoru
ortalamasi hafif BPD’li grupta 5%2 puan, orta-agir BPD’li
grupta 612 iken BPD olmayan grupta 6+2 puan olup; besinci
dakika apgar skoru ortalamasi hafif BPD'li grupta 7£1 puan,
orta-agir BPD'li grupta 742 iken BPD olmayan grupta 8+2
puan olarak saptanmistir. Bronkopulmoner displazi olan
grupta 1 ve 5. dakika apgar skorlari BPD olmayan gruba gore
istatiksel olarak anlamli diizeyde disukti (sirasiyla p=0.004
ve p=0.005).

Bronkopulmoner  displazi  ve ~ ROP,  anormal
vaskiilarizasyon ile ilgili prematir dogumun iki onemli
komplikasyonu oldugu bilinmektedirve bu konuda ¢coksayida
calisma yapilmistir. Singh ve ark. (8) 2017 yilinda yayinlanan
5 yillik retrospektif olarak yapilan 625 hastanin incelendigi
calismada 64 (%10) hastada siddetli ROP, 176 (%28) hastada
orta-siddetli BPD gelistigi gortildii. Coklu regresyon analizi
yapildiginda orta-agir BPD olan hastalarda siddetli ROP olma
ihtimalini 3.2 kat artirdigi anlamh bulundu. [OR = 3.2; %95
GA, 1.6-6.5 (p< 0.01)] (8). Bizim ¢alismamizda ise Evre 3-4
ROP BPD olmayan grupta 1(%0.4), hafif BPD olan grupta
7 (%13.8), orta-agir BPD olan grupta 9 (%12.8) saptandi ve
BPD olan grupta anlamli olarak daha yiiksek oldugu goruldi
(p<0.001). Bu sonucun uzun siire ventilatorde kalma,
oksijenasyon degisiklikleri, vaskilarizasyon bozuklugu ve
artmis oksidatif strese baglanabilecegini diisinmekteyiz.

Bronkopulmoner displazi gelisiminde patent duktus
arteriozus (PDA) yoluyla onemli soldan saga santin pulmoner
hidrostatik kapiller basinclari artirarak pulmoner o6dem

Tablo 4. BPD Tanisi alan bebeklerde cok degiskenli lojistik regresyon analizi

w SE z p OR (95% GA)
Respiratuvar distres sendrom 1.3 0.47 2.76 0.006 3.662(1.563-10.14)
Ventilator iliskili pnomoni 1.84 0.40 4.57 <0.001 6.268 (2.87-13.994)
Prematiire osteopenisi 1.54 0.41 3.74 <0.001 4.667 (2.073-10.539)

OR: Odds ratio, GA: Giiven aralig|
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artisina ve akciger kompliyansinin azalmasina yol actig
bilinmektedir. Patent duktus arteriozus ile BPD arasindaki
iliski calismalarda ortaya konmustur. Korkmaz ve ark. (9)
calismasinda BPD tanili 50 bebekten 30‘unda (%60) PDA
bulunmustur ve PDA bulunanlarda BPD gelisme olasiligi 5.4
kat fazla saptanmistir. Bizim calismamizda da BPD, tedavi
gerektiren PDAtanisialanve PDA ligasyonu yapilan hastalarda
daha vyiiksek oranda gozlenmistir ancak tedavi gerektiren
PDA orta- agir BPD ve hafif BPD gruplarinda anlamh farkhlik
gostermemistir. PDA varhigi BPD gelisme icin risk faktori iken
BPD'nin derecesini tek basina etkilememektedir.

Prematiire osteopenisi multifaktoriyel olarak gelisir ve
BPD’li bebeklerde goriilme sikhgi yiksektir. Yapilan bircok
calismada erken dogmus bebeklerde zaten yetersiz olan
kalsiyum ve fosfor rezervinin BPD tedavisi icin kullanilan
ditiretikler nedeniyle daha da azalmasina ve osteopeniye
yol acabilecegi gosterilmistir (10). Bununla beraber fosfor
metabolizmasi, ATP diizeyi aracilligi ile solunum enerjisi
icin yetersiz kalabilmekte BPD icin risk olusturabilmektedir.
Bizim calismamizda da prematiire osteopenisi goriilme sikhgi
BPD’li hasta grubunda anlamli diizeyde yiiksek saptanmistir.
BPD evrelerine gore osteopeni varlig karsilastirildiginda,
osteopeni sikhgi, orta-agir BPD grubunda hafif BPD’li gruba
gore istatistiksel olarak anlamli yliksekti. Regresyon analizine
gore osteopeni goriilen bebeklerde, BPD riskinin 4.6 kat daha
fazla oldugu saptanmistir.

Literattirde BPD’li bebeklerde pulmoner hipertansiyon
riskinin ylksek oldugunu gosteren farkli calismalar
bulunmaktadir. Cin’de BPD’li toplam 268 prematiir bebek ile
yapilan calismada, pulmoner hipertansiyon insidansi; hafif
BPD’li bebeklerde %5, orta BPD'li bebeklerde %20.9 ve agir
BPD’li bebeklerde ise %86.8 olarak bulunmustur (11). Baska
bir metaanalizde, BPD'li grupta %20, BPD olmayan grupta ise
%2 oraninda pulmoner hipertansiyon saptanmisve pulmoner
hipertansiyon acisindan en yiksek risk siddetli BPD’si
olan bebeklerde saptanmistir (12). Bizim calismamizda,
BPD olmayan bebeklerin %9.4'tinde (n=23), hafif BPD’li
bebeklerin %7.8'inde (n=4), orta-agir BPD’li bebeklerin
%23.2'sinde (n=16) pulmoner hipertansiyon gorildi. Bu
fark istatistiksel olarak orta-agir BPD’li grupta BPD olmayan
gruba gore anlamli derecede fazlaydi (p=0.005).

Calismanin Kisitliliklar

Calismamizin  kisitliklart  tek  merkezli olmasi ve
retrospektif olmasi olarak degerlendirilebilir. Tek merkez
olmak kisithhigimiz olsa da ayni protokoliin uygulanmasi
BPD’ nin risk faktorlerini belirlemek acisindan giicli
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yonimiz de olabilir. Calismamiz da tek merkez
olmasina ragmen vaka sayimizin yeterli olmasi ise giicli
yonumuzddr.

Sonug

Cok dustk dogum agirlikh prematiire bebeklerde
bronkopulmoner displazi (BPD) ve orta-agir BPD riski
yuksektir. Calismamizda BPD tanisi alan bebeklerin risk
faktorleri ve eslik eden klinik durumlar ayrintili olarak
degerlendirildiginde ozellikle bebeklerin ventilator iliskili
pnomoni (VIP) gecirmis olmalar ve eslik eden prematiire
osteopeni olmasinin BPD gelisme riskini anlaml diizeyde
arttirdigr gosterilmistir. Yenidogan bakiminda kullanilan
ventilatoriin bakimi, bulas énemlerinin alinmasi, ventilator
kullanim siiresinin  olabildigince kisa tutulmasi gibi
onlemler VIP riskini azaltarak dolayl yonden BPD gelisme
oranlarinda dusus gozlememizi saglayabilecektir. Yenidogan
tinitelerinde takibi yapilan hastalarda ozellikle D vitamini
olmak tizere vitamin desteginin saglanmasi, biyokimyasal
parametrelerin yakin takibi, gerektiginde kalsiyum ve
fosfor replasmani vyapilmasi da prematir osteopenisi
gelismesini onleyerek BPD riskinin azalmasini saglayacaktir.
Bronkopulmoner displazi ve orta-agir BPD’nin mortalite ile
birebir iliskili oldugu gosterilmis olup onlenmesi icin riskli
gruplarin belirlenmesinin onemli oldugu dustntlmektedir.
Bu calismayla biz bebeklerde VIiP ve prematiir osteopenisi
gelisimini  onleyerek BPD oraninin  belirgin  sekilde
azaltabilecegini gostermis olsak da bu konu hakkinda daha
ileri ve ayrintili calismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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