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OZET

Yapake1 E., Prematiire yenidoganlarda yasamin ilk ii¢ giiniinde inferior vena
kava oksijen satiirasyonunun patent duktus arteriozusun tamsinda
Kullaniminin arastirilmasi. Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghg ve
Hastaliklar1 Anabilim Dali, Neonatoloji Bilim Dali, Yan Dal Tezi. Ankara, 2010.

Bu ¢aligmada, prematiire yenidoganlarda yasamin ilk {i¢ gliniinde inferior vena kava
oksijen satiirasyonu ve bununla iliskili parametreler, arteriyel oksijen satiirasyonu ile
inferior vena kava oksijen satiirasyonu arasindaki fark (DSO,), bolgesel oksijen
tutulumu (FOE) ve sant indeksi (SI)’nin, patent duktus arteriozusun tanisinda
kullanimi arastirilmistir. Bu amagla, Baskent Universitesi Yenidogan Yogun Bakim
Unitesinde izlenen ve tibbi nedenlerle umbilikal arter ve ven Kkateterizasyonu
uygulanan toplam 27 bebek c¢alismaya alimmistir. Dogum sonrasi ilk 72 saatlik
siirede her bebekten toplam alt1 kez es zamanli arteriyel ve umbilikal ven6z kan gazi
Olciimleri yapilarak, her ol¢iim i¢in DSO,, alt viicut FOE ve SI hesaplanmistir.
Yetmis iki saatten once klinik olarak patent duktus arteriozus (PDA) siiphesi olan
hastalarda, 72 saatten Once ekokardiyografi ile duktus varligi gosterildiyse tedavi
baslanmis, klinik olarak PDA siiphesi olmayanlara 72. saatten sonra
ekokardiyografik inceleme yapilmistir. Ekokardiyografide hemodinamik olarak
anlamli duktusu saptanan 11 (%41) hastaya ilk 72 saatte ibuprofen tedavisi
baglanmig, 16 (%59) bebek ibuprofen tedavisi almamistir. Tiim hasta grubunda
inferior vena kava oksijen satlirasyonu ortalamasi en yliksek olarak ilk Ol¢iimde
%79,9, en diisiik ise 72. saatte %64,8 olarak saptanmistir. PDA nedeniyle tedavi alan
ve almayan gruplarda inferior vena kava oksijen satiirasyonu ortalamalar1 farkli
bulunmamistir (sirastyla %83,7+10,7; %77,1+14,9; p>0,05). Tedavi gerektiren
PDA’u olan grupta tedavi almayan gruba gore yasamin ilk saatlerinde 6l¢iilen DSO,
(sirasiyla 1,9£13,4; 12,6+9,3; P=0,034) ve alt viicut FOE (sirastyla 0,01+0,16;
0,14+0,10; P=0,030) diisiik, SI (sirastyla %126,84+94,95; %39,51+32,83; P=0,0006)
yiiksektir. Bu calisma ile prematiire bebeklerde ilk saatlerde hesaplanan SI’nin
hemodinamik anlamli PDA’u 6ngérmede kullanilabilecek bir parametre oldugu

gosterilmistir.

Anahtar Kelimeler: Prematiirite, patent duktus arteriozus (PDA), inferior vena kava

oksijen satiirasyonu, “mixed” vendz oksijen satiirasyonu, bolgesel oksijen tutulumu
(FOE), sant indeksi (SI).



ABSTRACT

Yapaker E., Investigation of inferior vena cava oxygen saturation in the
diagnosis of patent ductus arteriosus in premature newborns during postnatal
three days. Baskent University Faculty of Medicine, Thesis in Neonatology.
Ankara, 2010.

In this study, inferior vena cava oxygen saturation and associated parameters,
difference between arterial and inferior vena cava oxygen saturation (DSO,),
fractional oxygen extraction (FOE) and shunt index (SI), were investigated in the
diagnosis of patent ductus arteriosus (PDA) in premature newborns during the
postnatal three days. For this purpose, 27 infants who were admitted to the Baskent
University Hospital Neonatal Intensive Care Unit and required umbilical venous and
arterial catheters for clinical reasons were included in the study. Totally six
synchronous umbilical arterial and venous blood gas measurements were performed
from each infant during their first 72 hours period after birth and DSO,, lower body
FOE and SI were calculated for each measurement. If PDA was confirmed by
echocardiography before the 72" hour for the patients who were clinically suspicious
of PDA before the postnatal 72" hour, medical treatment was started, whereas
echocardiography was performed after the 72" hour for infants who were not
clinically suspicious of PDA. While ibuprofen was started at the first 72 hours on 11
(41%) patients who were determined as hemodynamically significant for PDA,
ibuprofen was not given to 16 (59%) infants who didn’t have PDA. In whole patient
group, the highest value of the mean of inferior vena cava oxygen saturation was
found as 79.9% at the first measurement and the lowest value of it was detected as
64.8% at the measurement done at 72" hour. The groups that were treated and non-
treated for PDA were not significantly differentiated from each other in terms of their
mean inferior vena cava oxygen saturation values, having the values 83.7+10.7% and
77.1£14.9%, respectively at P>0.05. DSO, and lower body FOE were significantly
lower and SI was significantly higher in treated PDA group than in non-treated group
(DSO;: 1.9+13.4; 12.6£9.3; P=0.034; lower body FOE: 0.01+0.16; 0.14+0.10;
P=0.030; SI: 126.84+94.95%:; 39.51+32.83%; P=0.006; respectively). In this study, it
was shown that SI calculated at the first hours of premature newborns could be used
as a parameter for the prediction of hemodynamically significant PDA.

Key Words: Prematurity, patent ductus arteriosus (PDA), inferior vena cava oxygen
saturation, mixed venous oxygen saturation, fractional oxygen extraction (FOE),
shunt index (SI).
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1.GIRiS

Patent duktus arteriozus (PDA) fetal hayatta ana pulmoner arter ve inen aorta
arasinda gecis saglayan duktus arteriozusun dogumdan sonra beklenen siirede
kapanmamasidir. Zamaninda dogan bebeklerde duktus arteriozusun dogum sonrasi
ilk 72 saatte kapanmasi beklenir. Otuz haftadan kiiciilk 6nemli akciger sorunu olan
bebeklerin tigte ikisinde 5. giinde duktus agiktir (1).

Hemodinamik olarak anlamli PDA, PDA’tan soldan saga santin oldugu,
kalpte voliim yiiklenmesinin gerceklestigi ve telafi edici mekanizmalarin tiikenerek
pulmoner 6dem ve sistemik hipoperfiizyonun meydana geldigi durumdur (2). Dogum
sonrasi ilk giinlerde PDA’un pulmoner ve sistemik hemodinamik etkileri 1yi telafi
edildiginden klinik bulgularin 6zgiillik ve duyarliligi distiktiir. Klasik fizik
bulgularin varlig1 siklikla duktustan genis soldan saga santin oldugu anlamina gelir,
fakat klinik bulgularin olmamasi 6zellikle yasamin ilk iki giiniinde genis santin
olmadigini géstermez (3).

Duktal santin degerlendirilmesinde en gecerli yontem ekokardiyografik
incelemedir. Teknik ve hemodinamik nedenlerle kisitliliklarinin bulunmasina ragmen
ekokardiyografi ile sol atrium g¢apinin aort kokii ¢apina oraninin (LA:AO), duktus
capmin ve/veya duktal akimin Ol¢lilmesi hemodinamik olarak anlamli duktusun
taninmasinda kullanilir (4-7).

Patent duktus arteriozus prematiire bebeklerde mortalite artisi, kronik akciger
hastaligl, intraventrikiiler kanama, periventrikiiler lokomalazi ve nekrotizan
enterokolit ile iligkili bulunmustur. Ancak indometazinin profilaktik ya da
semptomatik kullanimi ile PDA’un basarili sekilde kapatilmasina ragmen prematiire
bebeklerin tedavi sonrasi morbiditesinde beklenen diisiis gosterilememis, neden-
sonug ilsikisi kanitlanamamustir (1, 2). Bu nedenle hangi bebeklerde PDA’un ciddi
morbiditeye neden oldugu, hangi bebeklerin tedavi edimesinin gerektigi ve tedavinin
ne zaman ve nasil yapilmasinin en uygun oldugu halen tartisilmaktadir (1).

Prematiire bebeklerde dolasim bozukluklarimin  degerlendirilmesinde
kullanilan kalp hizi, kan basinci, kapiller geri dolum zamani, asit-baz durumu ve
idrar miktar1 gibi klinik parametreler dogumdan hemen sonra doku kanlanmasinda

gergceklesen akut degisiklikleri yansitmada yetersiz kalmaktadir (8-12). Bu durum



aragtirmacilar1 preterm bebeklerin dogum sonrast erken uyum siirecinde
kardiyovaskiiler sorunlarinin patofizyolojisi, tanis1 ve tedavisi konusunda yeni
arastirmalara yonlendirmektedir.

Oksijenasyonun degerlendirilmesi ve tedavi ile ilgili kararlar yenidoganlarda
siklikla arter kan gazi Ol¢iimleri ile verilir. Ancak bu yaklasim en uygun oksijen
durumunu ayarlamada yetersizdir. Vendz oksijen dl¢limlerinin doku kanlanmasinin
degerlendirilmesinde ve yetersiz doku kanlanmasina yonelik olarak uygulanan
tedaviye cevabin izlenmesinde kullanilabilecegi bildirilmistir (13-17).

Arteriyel ve vendz dolasim arasinda oksijen satiirasyonundaki degisimi
gosteren bolgesel oksijen tutulumunun (FOE) yenidoganlarda hipotansiyon, anemi,
kardiyak ve pulmoner yetmezlik durumlarinda doku oksijenasyonunun
degerlendirilmesi amaciyla kullanimi ile ilgili arastirmalar bulunmaktadir (18-22).
Sant indeksinin (SI) veno-arteriyel karigimin bir igareti olarak kullanilabilecegi
gosterilmistir (16, 23-25).

Calismamizda prematiire yenidoganlarda ilk giinlerin en 6nemli dolasim
sorunlarindan olan hemodinamik olarak anlamli PDA’un taninmasi i¢in vendz
oksijen saturasyonu ve bununla iligkili FOE ve SI gibi parametrelerin kullaniminin
test edilmesi amaglanmistir. Bu amacla,

i. Inferior vena kava oksijen satiirasyonu yasamin ilk ii¢ giiniinde “mixed”

venoz oksijen satiirasyonunun (SvO,) gostergesi olarak ol¢iilmiis,

ii. Tedavi gerektiren PDA’u olan ve tedavi verilmeyen gruplarin inferior
vena kava oksijen satlirasyonlar1 karsilagtirilmas,

iii. Arteriyel oksijen satiirasyonu ile inferior vena kava oksijen satiirasyonu
arasindaki fark (DSO;) tedavi gerektiren PDA’u olan ve tedavi
verilmeyen gruplarda karsilastirilmais,

iv. Tedavi gerektiren PDA’u olan ve tedavi verilmeyen gruplarda alt viicut
FOE ile doku oksijenasyonu degerlendirilmis,

v. Tedavi gerektiren duktus varligimin = Ongoriilmesinde  SI’nin

kullanilabilirligi test edilmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. PATENT DUKTUS ARTERIOZUS

Duktus arteriozus ana pulmoner arter ve inen aorta arasinda gegis saglayan
bir damardir. Fetal hayatta pulmoner arteriollerdeki yiiksek direng¢ nedeniyle sag
ventrikiilden atilan kan biiyiik oranda duktus arteriozus aracilifiyla inen aortaya,
oradan plasentaya iletilir. Zamaninda dogan bebeklerde duktus arteriozusun dogum
sonras1 ilk 72 saatte kapanmasi beklenir. Duktus arteriozusun dogum sonrasi
kapanmamasi1 durumu olan patent duktus arteriozus (PDA) prematiire bebeklerde sik
karsilasilan bir sorundur. Otuz haftadan 6nce dogan bebeklerin yaklasik iicte birinde
tedaviye gereksinim gosteren PDA bulgular ortaya c¢ikar (26, 27). Akciger sorunu
olmayan prematiire bebeklerde duktus 5. glinde kapanir ve bu bebekler nadiren
semptomatik olurlar. Otuz haftadan biiyiikk dogan bebeklerde Onemli akciger
sorunlar1 olsa bile siklikla 5. giinde duktus kapanir. Otuz haftadan kiigiikk 6nemli
akciger sorunu olan bebeklerin tigte ikisinde 5. giinde duktus agiktir (1).

Patent duktus arteriozus prematiire bebeklerde artmis mortalite, kronik
akciger hastaligi, intraventrikiiler kanama, periventrikiiler 16komalazi ve nekrotizan
enterokolit ile iligkili bulunmustur (2). Ancak PDA’nin profilaktik ya da
semptomatik yaklasimla basarili sekilde kapatilmasina ragmen prematiire bebeklerin
tedavi sonras1 morbiditesinde beklenen diisiis gerceklesmemistir. Preterm bebeklerde
PDA’nin tanisi, tedavisinin gerekliligi ve tedavinin ne zaman ve nasil yapilmasinin

en uygun oldugu konusunda tartigmalar stirmektedir (1).

2.1.1. Fetal dolasim

Fetusun solunum organi plasentadir. Plasentadan umbilikal venle gelen kan
duktus venozus araciligl ile vena kava inferiora agilarak sag atriyuma gider. Vena
kava inferior viicudun alt yarisindan gelen vendz kani tagimaktadir. Aynt damarda
birlesmelerine karsin umbilikal ven ve vena kava inferiordan gelen kan sag
atriyumda tam olarak karismaz. Umbilikal venden gelen ve oksijen igerigi daha
yiiksek olan kan foramen ovaleden sol atriyuma yonlenerek beyin ve koroner
arterlere giden kanin oksijen iceriinin daha yiiksek olmasimi saglar. Fetusta

pulmoner damar direncinin ¢ok yiiksek olmasi nedeniyle sag ventrikiilden pulmoner



artere atilan kanin sadece %10’u akcigerlere gecerken %90°1 duktus arteriosus
aracilif1 ile aortaya gecer. Bu nedenle inen aortada kanin oksijen igerigi daha
diisiiktiir. Aortaya gegen kanin %40’1 oksijenlenmek iizere umbilikal arterlerle

plasentaya gonderilir (Sekil 2.1.).

Pulmoner trunkus
Aorta Duktus arteriozus
Pulmoner venler

Siiperior vena
kava

Akciger

Foramen ovale Sol atriyum

Sag atriyum

Sag ventrikiil
Inferior vena kava

Duktus

venozus
Portal ven
Umbilikal ven

Umbilikus
\I,_.

Umbilikal
Plasenta arterler

Inen Aorta

Sekil 2.1. Fetal dolasimin sematik gosterimi (28).

Oksijen satiirasyonunun en yiiksek oldugu bolgeler kirmizi, en diisiik oldugu bolgeler mavi, orta
diizeyde oldugu bolgeler mor renkle gosterilmistir

Dogumda umbilikal kordun kesilmesiyle diisiik direngli plasenta devreden
cikar ve sistemik arter basinci artar. Akcigerlerin havalanmasi ve oksijenasyonun
artmasi ile pulmoner damar direnci azalir ve pulmoner kan akimi 8-10 kat artar.
Pulmoner kan akimimin artmasina bagli olarak sol atriyuma gelen kan artar. Sol
atriyum basincinin yiikselmesi foramen ovalenin kapanmasina neden olur (29).

Dogumdan sonraki ilk birka¢ saatlik siirede sag-sol sant devam eder.
Pulmoner direng diistiikge akim yonii degisir ve fonksiyonel kapanma olana dek sol-

sag sant olur.



Duktus arteriozusun kapanmas: iki fazda gergeklesir. Yasamin ilk birkag saati
icinde dnce pulmoner ugtan baslamak {lizere damar ¢evresindeki diiz kasin kasilmasi
ile fonksiyonel olarak kapanir. Dogumdan sonraki birkag¢ giin i¢inde yogun intimal

kalinlagsma ve diiz kas hiicrelerinin kaybi ile anatomik kapanma gergeklesir (30).

2.1.2. Duktusun kapanmasi

2.1.2.1. Fonksiyonel kapanma

Duktusun fonksiyonel olarak ilk kasilmasi genisleten ve daraltan kuvvetler
arasindaki dengeye baglidir. Normalde duktus arteriozusun fetal hayatta tonusu
yiiksektir (31). Dogumdan sonra ek olarak parsiyel oksijen basincindaki (PaO,) artis
duktus arteriozusun kasilmasinda énemli rol oynar, ancak bu etkinin mekanizmasi
halen bilinmemektedir. Fizyolojik sartlarda noral ve hormonal faktérlerin duktus
kapanmasina potansiyel katkisinin olmasina ragmen bunlar oksijenin indiikledigi
damar kapanmasina neden olmazlar. Vaskiiler diiz kas hiicrelerinin plazma
membraninda yer alan sitokrom P-450 hemoproteinin oksijen aracili kasilabilir
mekanizmada reseptor olarak rol oynadigi diistiniilmektedir (32, 33). Oksijen
potasyum kanallarini inhibe ederek membran depolarizasyonuna, diiz kaslarda hiicre
ici kalsiyumun artmasina ve giicli bir vazokonstriiktor olan endotelin-1’in
yapilmasina neden olur (34-37). Ancak endotelin-1’in dogum sonrast duktus
kapanmasinda ya da oksijenin tetikledigi duktus kasilmasindaki mediatdr rolii halen
bilinmemektedir. Benzer sekilde membran potansiyelini degistiren mekanizmalar
halen acik degildir (30).

Fetal duktustan bu yiliksek tonusuna ve oksijenin daraltici etkisi aleyhine
calisan ¢ok sayida vazodilatator madde de salgilanmaktadir. Vazodilatator
prostaglandinler (PG), PGE, ve PGI, fetal ve neonatal hayatta duktus acikligini
devam ettirmede onemli rol oynarlar. PGE, duktus tarafindan salgilanan ve duktus
acikliginin devaminda en Onemli diizenleyici olarak rol alan prostanoiddir (38).
Duktusun PGE;’ye duyarliligi viicuttaki diger damarlardan daha fazladir.
Prostaglandin sentezinin siklooksijenaz (COX) enziminin inhibisyonu ile inhibe
edilmesi fetal duktusun kasilmasina neden olur (39). Siklooksijenazin her iki
izoformu da (COX-1 ve COX-2) duktus arteriozustan salinir ve hem selektif hem de

selektif olmayan siklooksijenaz inhibitorleri duktus arteriozusun kasilmasini saglar



(40). Duktus arterizus nitrik oksit (NO) benzeri vazodiatatorler de salgilar ve nitrik
oksit sentaz (NOS) enziminin kompetetif inhibitorleri de in vivo ve in vitro olarak
yenidogan duktusunun kasilmasina neden olur (41, 42).

Zamaninda dogan bebeklerde duktusun kasilmasina yardim eden faktorler

sunlardir:
(1) PaO,’de artis,
(2) Pulmoner vaskiiler direngte dogum sonrasi diismeye bagli olarak duktus
liimenindeki kan basincinin diismesi,
(3) Plasental PG salgilanmasinin kesilmesi ve akcigerlerden PG’lerin
uzaklagtirllmasinin artmasma bagli olarak dolasimdaki PGE; nin
azalmasi,
(4) Duktus duvarindaki PGE, reseptorlerinin sayisinin azalmasi (43).
Zamaninda dogan bebeklerden farkli olarak prematiire bebeklerde duktus
dogumdan sonra daha az kasilir. ileri derecede immatiir duktuslarm tonusu term
duktusa gore daha azdir (31). Ek olarak immatiir duktus PGE, ve NO’in
vazodilatator etkisine daha duyarlidir (41).

fleri gebelik haftalarinda duktusun kasilma yetenegini degistiren endojen
etkenler bilinmemektedir. Son yillarda prenatal dénemde verilen vitaminin A’nin
preterm duktusunun oksijene olan cevabini hem intraselliiler kalsiyum artis1 hem de
kasilabilirlikteki artis ile arttirdigi gosterilmistir (44). Yine prenatal glukokortikoid
kullaniminin prematiire bebeklerde PDA insidansini anlamli sekilde azalttig
gosterilmistir (45-47). Glukokortikoidlerin dogum sonras1 uygulanmasinin da PDA
insidansinda azalmaya neden oldugu gosterilmistir. Ancak dogum sonrasi
glukukortikoid tedavisinin yenidogan morbiditesinde artisa neden oldugu da

bilinmektedir (48).

2.1.2.2. Anatomik kapanma

Zamaninda dogan hayvanlarda dogumdan kisa bir siire sonra PGE;’ye olan
cevap verebilirligin ortadan kalkmasi1 duktus arteriozusun bir kere kasildiktan sonra
yeniden agilmasmi onler. Bu duruma damar lumeninin yok olmasi ve i¢ kas
tabakasindaki diiz kas hiicrelerinin kaybi seklinde ani histolojik degisiklikler eslik

eder. Duktusun kasilmasi1 damar duvarinin iskemik hipoksisine neden olur (30).



Zamaninda dogan bebeklerin duktusunda kasilmayla birlikte olan iskemik
hipoksi intramural vasa vasorum akiminda belirgin azalmaya neden olur. Hatta luminal
kan akimi kesilmeden 6nce 6nemli derecede duktus duvar hipoksisi olusur (31).

Dogumu takiben belirgin duktus duvar hipoksisi PGE, ve NO’in bdlgesel
yapimint inhibe eder, diiz kas apopitozisi olusturur ve duktusun yeniden
yapilanmasinda rol oynayan “transforming growth factor-f” ve “vascular endothelial
growth factor” gibi biiyiime faktorlerinin bolgesel yapimini uyarir (49).

Preterm bebeklerde duktus siklikla dogumdan sonra birka¢ giin agik kalir.
Duktus kasildiktan sonra bile siklikla ciddi bir hipoksi ve anatomik yeniden
yapilanma olugamaz. Bu nedenle immatiir duktus yeniden acilabilir. Kapanmadan
sonra duktus arteriozusun yeniden agilmasinda en sik etken endojen PGE,’dir. Bu
nedenle yeniden agilan vakalarin %70’inde ikinci kiir indometazin tedavisi
sonrasinda duktus yeniden kapanabilir. Iki vazodilatatoriin, PGE, ve NO’in, goreceli
onemi de dogumdan sonra degisebilir. Hem oksijenlenmis kanin daralmis duktus
liimeninden akmasi, hem de NOS iceren vasa vasorumun ice dogru batmasi ile
duktus duvarinda NO miktar1 artar. Duktusta NO sentezi attig1 gibi duktus agikliginin
devamlilig1 da PG’lere daha az bagimli hale gelir. Nitrik oksite duktal bagimliligin
artmasi ile indometazin gibi PG sentez inhibitorleri duktusta daha az kasilmaya
neden olur. Bu bulgular indometazinin dogumdan sonraki ilk giin verildiginde duktus
kapanmasinda daha basarili oldugu seklindeki klinik gozlemler ile uyumludur (50,
51). Hayvan deneylerinde NOS inhibitoérleri ile indometazinin birlikte
kullanilmasinin duktus kapanmasinda indometazinin tek basina kullanilmasina gore
cok daha fazla etkili oldugu gosterilmistir (42).

Preterm bebeklerin termde oldugu kadar duvar hipoksisi olusturabilmesi igin
daha fazla duktus kasilmasina gereksinimleri oldugu gorilmektedir. Term
bebeklerdeki duktusun aksine ince duvarli preterm duktus, duvarina oksijen ve besin
maddesi saglamak i¢in intramural vasa vasoruma bagimli degildir. Bu nedenle
preterm duktusun termdeki ile ayni1 derecede doku hipoksisi olusturabilmesi i¢in
luminal akimin tam olarak kesilmesi gerekir. Eger preterm duktusta siddetli hipoksik

iskemi indiiklenebilirse termdeki anatomik degisikliklerin ¢ogunun olustugu goriiliir
(31, 42).



Pulse Doppler ekokardiyografik calismalar gostermektedir ki zamaninda
dogan bebeklerde fonksiyonel kapanmanin ilk 24 saatte olma insidanst %50, ilk 48
saatte olma insidanst %90, ilk 72 saatte olma insidanst %100’dilir. Preterm
bebeklerde duktusun kapanma hizi gecikir, ancak gebelik haftasi 30 hafta ve
tizerinde olan saglikli bebeklerde dogum sonras1 dordiincii glinde duktusun kapanma
insidanst %100 bulunmustur. Respiratuvar distres sendromu (RDS) duktus
kapanmasin1 geciktirir. Gebelik haftas1 30 haftadan kiigiik olan agir RDS’lu
prematiire bebeklerde postnatal dordiincii glinde duktusun ag¢ik kalma insidansi %65
bulunmustur (52-55). Respiratuvar distres sendromu nedeniyle siirfaktan
uygulanmast PDA’un hem sikligin1 hem de ortaya cikis seklini degistirir. Siirfaktan
duktusun kasilabilirligi iizerine etkide bulunmamasina ragmen pulmoner vaskiiler
direnci diisiirerek sol-sag santin klinik bulgularinin daha erken ortaya ¢ikarmasina
neden olur. Yine hayatin ilk gilinlerinde fazla sivi alan bebeklerde daha sik

semptomatik PDA goriiliir (30).

2.1.3. Patent duktus arteriozusta hemodinamik ve pulmoner degisiklikler

Patent duktus arteriozusun patofizyolojik ozellikleri sol-saga santin
biiyiikliigiine ve pulmoner ve kardiyak cevaplara baglidir. Voliim yiiklenmesi ile bas
etmede matiir ve immatiir bebekler arasinda onemli farklar vardir. Immatiir
bebeklerin kardiyak sempatik inervasyonlar1 daha azdir ve miyokardiyumlar1 daha az
kasilabilir eleman igerir. Buna ragmen prematiire bebekler sol-sag sant miktar1 sol
ventrikiil atim hacminin %50’sinden daha az oldugu durumda etkili sistemik kan
akimmni saglayabilirler. Bu sol ventrikiil atim hacminin arttirilmast ile basarilir,
“afterload” azalmis sol ventrikiiler “preload” artmistir. Sol-sag sant sol ventrikiil atim
hacminin %50’sinden fazlaysa sistemik kan akimi diiser (56, 57). Sol-sag santin ¢ok
kii¢lik oldugu durumlarda bile sistemik kan akiminda yeniden dagilim gergeklesir (56).
Cilt, kemik ve iskelet kasi en ¢ok etkilenen dokulardir. Sonra gastrointestinal sistem ve
bobrekler etkilenir. Heniiz sol ventrikiil fonksiyonlarinda belirgin bozulma saptanmadan
once bu organlarda belirgin hipoperfiizyon gelisebilir (57). Bu durum glomeriiler
filtrasyon hizinda azalmaya ve nekrotizan enterokolite neden olabilir (50, 58).

Preterm bebeklerin pulmoner vazokonstriiksiyon yeteneklerinin az olmast

genis sol-sag PDA santina ait klinik bulgularin erken ortaya ¢ikmasindan sorumlu



olabilir (59, 60). Ek olarak surfaktan verilmesi gibi klinik uygulamalar pulmoner
vaskiiler direncin hizl1 diismesine katki saglar. Hatta bu durum pulmoner kanamaya
neden olabilir (61). Siirfaktan sonrasi pulmoner kanamanin mekanizmasi kesin
olmamakla birlikte klinik olarak anlamli duktus varlig1 pulmoner kanama ile iliskili
bulunmustur. Erken duktus kapatilmasi pulmoner kanama insidansint anlamli olarak
dustirtir (50).

Duktus ¢ok genis oldugunda pulmoner vaskiiler yatak sistemik kan basincina
maruz kalir. Respiratuvar distres sendromulu prematiire bebeklerde plazma onkotik
basinct siklikla diisiiktiir ve kapiller permeabilite artmig olabilir. Bu durum pulmoner
interstisyel ve alveoler sivinin artmasina neden olur. Plazma proteinleri alveoler alana
gegerse siirfaktan fonksiyonlari inhibe olabilir ve pulmoner komplians azalir (62). Bu
durumda inspire edilen havadaki oksijen fraksiyonunun (FiO;) ve ortalama hava yolu
basmcinin arttirilmasi gerekliligi kronik akciger hastaligi riskini arttirir (50).

Preterm bebeklerde PDA’un neden oldugu akciger sivisinin filtrasyonu ile
akciger lenfatik sivisinin reabsorbsiyonu arasinda hassas bir denge vardir. Eger PDA
72 saatten once kapanirsa respiratuvar durum iizerine olumsuz bir etki olusmaz (63-
65). Eger PDA 72 saatten sonra devam ederse veya lenfatik drenaj interstisyel
amfizem ya da fibrozis nedeniyle bozulursa, pulmoner 6dem dramatik olarak artar.
Kalici PDA’ta pulmoner 6édem ve pulmoner mekaniklerde degisiklik genellikle
dogum sonras1 7-10. giinde gelisir. Bu durumda akciger kompliansinda iyilesme

duktusun cerrahi yontemle kapatilmasindan sonra gergeklesebilir (66, 67).

2.1.4. Patent duktus arteriozusun tanisi

Soldan saga genis duktal santin en belirgin klinik bulgusu RDS’nun akut
fazindan iyilesme sirasinda ortaya ¢ikan kalp yetmezligidir. Klasik klinik bulgular:

(1) Ufiiriim,

(2) Tasikardi,

(3) Sigrayici nabiz seklinde ortaya ¢ikan genis nabiz basinci,

(4) Hiperdinamik prekordiyum,

(5) Apekste mid-diyastolik tifiiriim ya da gallop ritmi,

(6) Hepatomegalidir.
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Goglis radyografisinde pulmoner kanlanmada artig, kardiyomegali ve sol
atriyal dilatasyona bagli olarak sol ve sag ana broslar arasinda genis ag1 goriiliir.
Siklikla hafif bir metabolik asidoz vardir.

Ancak PDA ile iliskili klinik isaretlerin higbirisi tek basina PDA’u
belirlemede yeterli degildir. Ekokardiyografiyi altin standart alarak klinik isaretlerin
duyarliligr ve 6zgiilliigiinii degerlendiren ¢ok sayida arastirma vardir. Genel olarak
klinik isaretlerin sensivitesi %37-72 arasinda degismektedir ve buna radyografinin
katkis1 ¢cok azdir. Higbir klinik isaretin duyarliligi tek basina %50’den fazla degildir.
Ufiirim ya da hiperdinamik prekordiyumun olmasi goreceli olarak &zgiil
bulunmustur (%87’ye kadar). Ancak genis soldan saga sant1 olan bebeklerde tifiiriim
duyulma insidans1 yasamin ilk iki giiniinde %0 ile %20 arasinda degisirken, ancak 5-
7. glinlerde %80’e ¢ikar. Klinik isaretlerin en giivenilir birlikteligi hiperdinamik
prekordiyumun {ifiirlim ile bir arada bulunmasidir ki bu durumda pozitif kestirim
deger %77 tir.

Ozetle, klasik fizik bulgularm varligi siklikla biiyiik soldan saga santin
oldugu anlamia gelir, fakat klinik bulgularin olmamasi 6zellikle yasamin ilk iki
giiniinde genis sant1 ekarte ettirmez (3).

Duktal santin degerlendirilmesinde ekokardiyografiden daha iyi bir yol
bulunmamaktadir. Doppler, renkli Doppler ve pulsed Doppler ile birlikte
ekokardiyografi duktus arteriozusun agikliginin, c¢apmin ve santin yoniiniin
degerlendirilmesinde kullanilir.

Patent duktus arteriozusun taninmasinda renkli Doppler ¢cok duyarli olmasina
ragmen sadece duktal akimin varliginin gosterilmesinin PDA’un neden oldugu
hemodinamik bozuklugu isaret etmedeki belirleyiciligi zayiftir. Hemodinamik olarak
anlamli PDA, PDA’tan soldan saga santin oldugu, kalpte énemli miktarda voliim
yiiklenmesinin gerceklestigi ve telafi edici mekanizmalarin tiikenerek pulmoner

O0dem ve sistemik hipoperfiizyonun meydana geldigi durumdur (2).

2.1.4.1. Ekokardiyografi ile hemodinamik olarak anlamh duktusun
belirlenmesi
Soldan saga sant arttiginda pulmoner kan akimi sistemik kan akimi ile

baglantili olarak artar. Bu santlarin anlami pulmoner kan akiminin sistemik kan
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akimina oran1 (Qp:Qs) ile dlgiilebilir. Izole PDA ta pulmoner kan akimi sol ventrikiil
atim hacminden, sistemik kan akimi da sag ventrikiil atim hacminden o6lgiiliir. Bu
durum tersmis gibi goriinmesine ragmen sol ventrikiil atim hacmi akcigerlerden sol
atriyuma donen kani yansitir. Aslinda bu sistemik kan akimi ve duktus arteriozus
kanaliyla akcigerlere geri donen kanin toplamidir. Ancak preterm bebeklerde siklikla
foramen ovaleden de soldan saga santlarin olmasi1 nedeniyle relatif ventrikiiler atim
hacmi duktal santin anlamliligin1 6lgmede rutin olarak kullanilamaz. Qp:Qs ile en iyi
korelasyon renkli Doppler ile dlgiilen duktus arteriozus c¢apidir. 1500 gram altinda
dogan bebeklerde eger duktus ¢ap1 <1.5 mm ise sant genellikle anlamsizdir. Eger ¢ap
>1.5 mm ise sant genellikle anlamlidir. Eger cap >2 mm ise Qp:Qs 2:1’den fazladir
(pulmoner kan akimi sistemik kan akiminin iki kat1 kadardir).

Erken donemde ekokardiyografi ile belirlenen genis ¢apli duktus varlhigi
takipte semptomatik PDA goriilmesini yiiksek oranda belirler. Otuz haftadan kiigiik
dogan prematiire bebeklerde duktal ¢capin dogum sonrasi 5. saatte 1.6 mm veya
dogum sonrast 3. saatte 2 mm olmasi semptomatik PDA’u %93 oOngoriir (68).
Ortalama 28,5 haftalik 60 prematiire bebekte yapilan bir arastirmada dogum sonrasi
12-48 saatlik erken donemde ekokardiyografik incelemede duktal capin >1,5 mm/kg
olmasimin semptomatik PDA’u 6ngdérmede duyarliliginin %94, 6zgiilliigliniin %73,
pozitif kestirim degerinin %57, negatif kestirim degerinin %97 oldugu gosterilmistir.
Boylece erken ekokardiyografik degerlendirme ¢ok diisiik dogum agirlhikh
bebeklerde PDA’un cerrahi olarak gereksiz kapatilma oranini diisiirebilir (69).

Pulmoner kan akiminin sistemik kan akimina oranini iyi yansitan diger bir
parametre inen aortadaki diyastolik akim paternidir. Normalde bu akim ileriye
dogrudur. Ancak duktal sant arttiginda bu akim progresif olarak kaybolur ve sonra
geriye dogru olmaya baslar ve diyastol boyunca kan duktus arteriozusa geri dolar. Bu
durum siklikla anlamli duktusu tanimlar (70).

M-Mode ekokardiyografide sol atriyum g¢apinin aort kokii ¢apina oraninin
(LA:AO)>1.4 olmasi da anlamli duktal sant1 goOsteren bir parametre olarak
kullanilmaktadir (4, 5, 71). Sol atriyum ¢apinin aort kokii ¢apina orani kalbin sol
tarafindaki voliim yiiklenmesinin derecesini degerlendirerek PDA’un anlamliliginin
tahmin edilmesinde kullanilir. Mitral valv ve sol ventrikiil fonksiyonunun normal

oldugu durumda sol atriyum biiyiikliigli sol ventrikiiler “preload”un belirleyicisidir.
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Ancak bu parametre pulmoner fazla kanlanmanin derecesini mutlak bir sekilde
yansitmaz. Patent foramen ovale ya da atriyal septal defekt varliginda sol atriyal ¢ap
ve LA:AO azalir. Ek olarak normal bulunan LA:AO sistemik dolasimdan c¢alma
fenomeni hakkinda bilgi vermez. Sinirlanmamis patent foramen ovale ya da atriyal
septal defekt varliginda kiiclik sol atriyal ¢ap (diisiik “preload”) sistemik calma
fenomenini dengelemek amaciyla sol ventrikiil atim hacminin telafi edici olarak
artmasina engel olur (2).

Sol pulmoner arterin diyastolik akim hiz1 (72), transduktal hiz orani1 (73) ve
sol ventrikiil atim hacminin superior vena kava akimina orani (71) hemodinamik
olarak anlamli PDA’un belirlenmesinde son yillarda kullanilmaya baglanan
Olgtimlerdir.

Serum B tip natriiiretik peptit (BNP) diizeyleri hemodinamik olarak anlamli
PDA’un belirlenmesinde olas1 bir gosterge olarak Onerilmektedir (74-76). Serum
BNP diizeyinin hemodinamik olarak anlamli duktusta ekokardiyografik isaretlerle iyi
korale olmasina ragmen degisik ¢alismalarda hemodinamik olarak anlamli duktusun
belirlenmesinde Onerilen esik degerler arasinda genis bir degiskenlik olmasi ve

ozgiilliigiiniin diisiik olmas1 nedeniyle rutin klinik kullanim i¢in uygun degildir.

2.1.5. Patent duktus arteriozusun tedavisi

Duktusun agik kalmasina neden olan etkenler goz oniine alindiginda PDA’un
Onlenmesi antenatal steroid uygulanmasi ile baslar ve dogumdan sonra fazla sivi
verilmesinden kaginilmasiyla devam eder (77).

Bazi merkezlerde PDA ile iligkili belirtilerin tedavi edilmesinde sivi
kisitlamasi, ditiretikler ve dijital kullanimi1 savunulmaktadir. Fazla sivi verilmesinin
PDA oranini artirmasina ragmen sivi kisitlamasi duktusun kapanmasina neden olmaz
(78). Ek olarak sivi kisitlamasi ve diiiretiklerin birlikte uygulanmasi elektrolit
bozukluklarina, dehidratasyona ve en dnemlisi yetersiz kalori verilmesine neden olur.
Patent duktus arteriozuslu bebeklerde miyokardin kasilabilirliginin artmak yerine
azalmis oldugu goz Oniine alindiginda dijitallerin de ¢ok yararli etkilerinin olmasi
beklenmez.

Patent duktus arteriozuslu bebeklerde ekspiryum sonu pozitif basing (PEEP)

ile solunumun desteklenmesinin yararli bir uygulama oldugu gosterilmistir.
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Ekspiryum sonu pozitif basin¢g uygulandiginda duktus arteriozustan soldan saga
santin derecesi azalir, efektif sistemik kan akimi artar (79).

Diisiik hematokritin pulmoner vaskiiler yataga akan kanin direncini diisiirerek
soldan saga sant1 arttirdig1 gosterilmistir (80). Yiiksek hematokrit degerleri PDA’tan
sant1 azaltir ve kanlanmanm kisitli oldugu durumda yeterli sistemik oksijen
sunumuna yardim eder.

Ancak bu yaklasimlarin higbirisi sonugta PDA’un kapatilmasina olan
gereksinimi ortadan kaldirmaz, sadece geciktirir (30).

Patent duktus arteriozustan siiphelenilen ya da PDA tanist konulan
bebeklerde en uygun tedavinin nasil ve ne zaman yapilacagi konusu halen
tartismalidir. Cerrahi ligasyonun daha iyi bir tedavi yaklasimi oldugunu destekleyen
bir bulgu yoktur. Erken profilaktik ligasyon uygulanan bebeklerin kronik akciger
hastaligt  gelistirme ve mortalite hizlarinda, erken profilaktik ligasyon
uygulanmayanlara gore fark bulunmamistir (70, 81, 82). Diger yandan cerrahi
tedavinin ilk tedavi secenegi olarak degerlendirilebilmesi esas olarak o klinikte
cerrahinin uygulanabilirligi ve cerrahi ekibin deneyimi ile iligkilidir. Cogu klinikte
cerrahi ligasyon medikal tedavi ile kapatilamayan semptomatik duktuslarin tedavisi
icin uygulanmaktadir.

Selektif olmayan PG sentez inhibitdrii olan indometazin preterm bebeklerde
PDA’un kapatilmasi i¢in kullanilan ilk ilagtir. Patent duktus arteriozusun
kapatilmasinda %90 basarili oldugu gosterilmistir. Daha matiir bebekler ve
dogumdan sonra ge¢ tedavi edilen bebeklerde basarili olma sansi azalir. Yan etkileri
iyl tanimlanmistir ve oligiliri, hiponatremi, gastrointestinal kanama ve beyin ve
gastrointestinal sistem gibi organlarda kan akiminda gegici azalmayi igerir.

Son yillarda bagka bir PG sentez inhibitérii olan ibuprofenin tedavide
kullanimina ilgi artmistir. Fizyolojik ¢alismalar ibuprofenin organ kan akimi iizerine
olan olumsuz etkisinin indometazinden daha az oldugunu gostermektedirler (83, 84).
Indometazin ve ibuprofen tedavilerini karsilastiran randomize calismalar duktus
arteriozusun kapanmasi iizerine benzer etkilerinin olduguna, ancak ibuprofen ile
renal yan etki insidansinin daha az olduguna isaret etmektedirler (85, 86).

Ibuprofen igin &nerilen tedavi ilk giin 10 mg/kg’dan, sonraki iki giin 5

mg/kg’dan, giinde tek doz olacak sekilde, oral ya da intravendz yolla, toplam ii¢
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giindiir. Indometazin igin &nerilen klasik tedavi 12-24 saat arayla 0,2 mg/kg’dan,
intravendz yolla ii¢ dozdur. Indometazinin dért ya da daha fazla dozda verildigi uzun
kiirleri, i¢ veya daha az dozdan olusan kisa kiirlerle karsilastiran c¢alismalarin
metaanalizleri uzun kiirlerin duktus kapanmasi, kronik akciger hastaligi,
intraventrikiiler kanama ya da mortalite iizerinde etkisinin daha iyi olmadigim
gostermisglerdir (87). Her indometazin dozunun 20-60 dakikalik infiizyonlarla
verilmesi organ kan akimi iizerine olan olumsuz etkileri sinirlamaktadir (88, 89).
Genellikle indometazinin ilk dozundan sonra duktus iizerinde dlgiilebilir ve anlamli
daraltici etki olusur (90).

Patent duktus arteriozusun ne zaman tedavi edilecegi konusu da halen
tartismalidir. Bu konuda ii¢ ayr1 yaklagim vardir: (1) tedaviye PDA belirtileri ortaya
ciktiginda baslanmasi, (2) belirtiler ortaya ¢ikmadan once tedavi baslanmasi, (3)
profilaktik tedavi yaklasimi. Bu yaklasimlarin higbirisinin kisa ve uzun donem
sonuglar iizerinde agik yararlar1 gosterilememistir.

Tedaviye PDA belirtileri ortaya ¢iktiginda baslanmasi en ¢ok uygulanan
yontemdir. Bu yontemin kronik akciger hastaligi ve mortalite iizerinde kayda deger
bir katkis1 yoktur. Bu yaklasim uygulanacaksa tedavi i¢in kisa bir siire beklenip
PDA’un kendiliginden kapanip kapanmayacagini gérmek uzun donem sonuglar
tizerinde negatif bir etki olusturmamaktadir.

Belirtiler ortaya ¢ikmadan oOnce tedavi verilen yaklasimda akciger ve
mortalite iizerinde, belirtiler ortaya ¢iktiktan sonra tedavi verilmesine gore bir fark
olmamakla birlikte, daha fazla indometazin kullanilmakta ve buna bagli yan etki
insidansinda artig gézlenmektedir.

Indometazin tedavisine ilk alti saatte baslanan profilaktik tedavi
yaklasimlarinda, kisa donemli morbiditede (ge¢ PDA, PDA ligasyonu gereksinimi,
III-IV. derece intraventrikiiler kanama, periventrikiiler lokomalaziya ait
ultrasonografi bulgular1 ve serebral iskemik degisiklikler) azalma olmasina ragmen
uzun donemde respiratuvar sorunlar, mortalite ve iki yastaki norolojik gelisim
tizerine etkilerinde bir fark bulunmamistir. Erken dénem sonuglar gbéz Oniine
alindiginda PDA tedavisinde yararli olan tek tedavi yaklagimi profilaktik
indometazin kullanimidir. Profilaktik ibuprofen uygulamasinin da ge¢ PDA’larda
azalmaya neden olmakla birlikte, intraventrikiiler kanama dahil diger erken donem

sonugclar {izerine bir etkisi yoktur (68,70).
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2.2. PREMATURE BEBEKLERDE DOLASIM BOZUKLUKLARI

2.2.1. Prematiire bebeklerde dolasim bozukluklarinin patofizyolojisi

Dogum sonrasi uyum siirecinde plasentanin devreden c¢ikmasi ile pulmoner
vaskiiler diren¢ diiser, sistemik vaskiiler direng artar. Duktus arteriozus kapanir,
foramen ovale kapanir ve atriyumlar arasinda basing gradienti olusur. Bu
degisiklikler olusurken sol ventrikiill atim hacmi iki kat artar. Kardiyovaskiiler
sistemi intrauterin diisiik direngli ortama uyum saglamis olan ve miyokariyumu
immatiir olan ¢ok kiiclik prematiire bebeklerin bu uyumu gergeklestirmesi zor olur.

Cok kiiclik prematiire bebeklerde sistemik kan basinci, sistemik ve doku kan
akimmnin  dogru bir gostergesi degildir. Erken dogum sonrasi donemde
hipotansiyonun basarili tedavisi doku kan akimini her zaman normale getirmeyebilir.
Otuz haftadan kiiclik prematiire bebeklerde dogum sonrasi birinci giinde ancak
ortalama kan basinct 40 mmHg’ nin {izerinde oldugunda sistemik kan akiminin kesin
normal oldugu sdylenebilmektedir (91). Bu hasta grubunun 6nemli bir karakteristigi
de duktus arteriozus ve foramen ovaleden olan ve sabit olmayan sol-sag santlarin
varhigidir. Bu santlar nedeniyle pulmoner kan akimi artar. Bu hemodinamik
degisiklikler surfaktan uygulamasi ile daha da belirgin hale gelir.

Superior vena kava akiminin seri dl¢iimleri ile 30 haftadan kii¢lik prematiire
bebeklerin en az iicte birinde ilk 12 saat i¢inde diisiik sistemik kan akimi olan bir
donem oldugu gosterilmistir (9). Bu diisiik sistemik kan akimli donemin en 6nemli
belirleyicisi gebelik haftasidir. Yirmialtt haftadan 6nce dogan bebeklerin %70’ inde
diisiik sistemik kan akimli donem olusurken, 29 haftada dogan bebeklerin %10 unda
saptanmistir. Bu bebeklerde uygulanan yiiksek ortalama hava yolu basingli mekanik
ventilasyon, genis ¢apli duktus arteriozus varligi ve miyokardiyal kasilabilirligin bozuk
olmasi bu diisiik sistemik akimli donemin olugmasina katkida bulunur (68, 92, 93).

Diisiik sistemik kan akimli donem 24 saate kadar devam edebilir, genellikle
bundan sonra iyilesir. Bu donemden iyilesme ve bunu takip eden intraventrikiiler
kanama arasinda pozitif bir iliski vardir (9, 92). Intraventrikiiler kanamanin sistemik
kan akimi iyilestikten sonra goriilmesi bu zedelenmenin patogenezinde
hipoperfiizyon-reperfiizyon dongiisiiniin 6nemli oldugunu gostermektedir. Diisiik
akimli durumun kétii nérogelisimsel sonuglar i¢in anlamli bir risk faktorii oldugu

gosterilmistir (94).
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Bu gecici problemler kan basincinda diisiikliik olarak ortaya c¢ikabilir veya
¢ikmayabilir. Buna ragmen bir grup bebekte konvansiyonel inotropik destege ragmen
kalic1 hipotansiyon gelisir. Prematiire bebeklerde kalic1 hipotansiyonun altinda yatan
sistemik hemodinamik degisiklikler iyi tanimlanmamistir. Genelde bu bebekler 27
haftadan kiiciiktiir, hastadir veya agir perinatal asfiksisi vardir ya da her ikisi birden
vardir. Bu problem dogum sonrast birinci giinde goriilebilir, fakat tipik olarak daha
uzar ve vazodilator sok gelisir. Bu vazodilatér sok normal ya da artmis sistemik kan
akimi ve artmis kardiyak debi ile birlikte olabilir. Prematiire bebeklerdeki bu durum
eriskinlerde 6zellikle vazopressor inotropik ajanlara cevap vermeyen vazodilator sok
ile analogtur. Bu kontrol edilemeyen vazodilatasyonun potansiyel mekanizmalari:

(1) Uygunsuz diizenlenmis sitokin salinima,

(2) Fazla NO sentezi,

(3) Vazopressor eksikligi,

(4) Vaskiiler diiz kas hiicre membraninda potasyum-adenozin trifosfat

kanallarinin doku hipoksisine cevap olarak fazla uyarilmasi,

(5) Kardiyovaskiiler adrenerjik reseptorlerin azalacak sekilde yeniden

diizenlenmesidir (95).

Kiiciik prematiire bebeklerin dolasimi kolay bozulabilir bir denge iginde
seyretmektedir. Periferik kan akimi sistemik arteriyel dolasimi azaltabilen fazla
vazokonstriksiyon ile soka neden olabilen asir1 vazodilatasyon arasinda seyredebilir.
Elimizdeki veriler gostermektadir ki vazokonstriksiyon ilk 24 saatte problem
yaratirken vazodilatasyon 24 saatten sonra sorun olmaya baslar. Vazokonstriksiyon
icin uygun olan tedavi yaklagimlar1 vazodilatasyon varlifinda aksi yonde sonuglar
dogurabileceginden dolasim bozuklugunun tipinin dogru tespiti uygun tedavi

yaklasimi i¢in gereklidir.

2.2.2. Prematiire bebeklerde dolasim bozukluklarinin tanisi

2.2.2.1. Kalp hiz1 ve kan basinci

Kalp hiz1 yenidogan yogun bakim {initelerinde izlenen bebeklerde rutin olarak
izlenir. Kardiyovaskiiler sistemi diizenleyen faktdrler disinda pek c¢ok faktor kalp

hizini etkilediginden dolasim bozukluklarinin tanisinda kisitl role sahiptir.
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Arteriyel invazif girisim yapilan bebeklerde kan basincinin devamli ve dogru
sekilde Ol¢limii miimkiin olabilmektedir. Osilometrik yontemle yapilan dl¢timlerin
dogrulugu daha az giivenilirdir. Bebeklerin gebelik yasi ile kan basincinin normal
degerleri literatiirde belirlenmistir ve gebelik yas1 ve dogum sonrasi yasin kan basinci
tizerinde belirleyici olduklar bilinmektedir (96, 97).

Kan basmcinin preterm bebeklerde sistemik dolagimin durumunu ne derece
yansittigl ¢ok agik degildir. Preterm bebeklerde dogumdan hemen sonra ortalama kan
basinct ve sistemik kan akimi Olglimleri arasinda zayif bir dogrusal iliski
saptanmigtir. Cok kiiclik prematiire bebeklerde kan basincinin <20 mmHg ve >40
mmHg oldugu durumlarda kan basmci sistemik kan akiminin daha dogru bir
gostergesidir. Kan basincinin  20-40 mmHg oldugu durumlarda sistemik kan

akiminin durumu kesin olarak bilinemez (91).

2.2.2.2. Kapiller geri dolum zamani

Kapiller geri dolum zamani sik kullanilan bir parametre olmakla birlikte
dogrulugu tam olarak gecerlilik kazanmamistir. Ug saniyeden diisiik kapiller geri
dolum zamani geleneksel olarak normal kabul edilmektedir. Daha biiyiik ¢ocuklarin
izlendigi yogun bakim iinitelerinde kapiller geri dolum zamana ile sistemik kan akimi
Ol¢timleri arasinda zayif bir dogru iliski bulundugu gosterilmistir (98). Benzer sekilde
otuz haftadan kiiciik prematiirlerde kapiller geri dolum zamani ancak bes saniyenin

tizerinde Ol¢iildiigli zaman belli bir dereceye kadar 6zgiilliik gosterebilir (91).

2.2.2.3. Merkezi-periferal sicakhik degisimleri

Daha biiyiik bebeklerde kapiller geri dolum zamaninda oldugu gibi merkezi-
periferal sicaklik degisimleri ile sistemik kan akimlar1 arasindaki ters iliski zayiftir
(98). Otuz haftanin altinda dogan prematiire bebeklerde dogumdan hemen sonra
merkezi-periferal sicaklik degisimleri ile sistemik kan akimi arasinda bir iligki

bulunamamustir (91).

2.2.2.4. Diisiik idrar c¢ikisi ve hiperkalemi
Cok kiiclik prematiire bebeklerde diisiik idrar ¢ikist ve hiperkalemi ile diisiik

sistemik kan akimi arasinda kuvvetli bir dogrusal iligki vardir (99). Ancak dolagim
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bozuklugu ve oligiirinin ya da hiperkaleminin ortaya c¢ikisi arasinda zaman farki
oldugundan bu bulgular dolasim bozuklugunun erken tanisi1 konusunda ¢ok degerli

kabul edilmemektedir.

2.2.2.5. Laktik asit, pH ve baz fazlasi

Biiyiik serilerde prematiire bebeklerde dogumdan hemen sonra yapilan pH ve
baz fazlasi1 Glgiimleriyle diisiik sistemik dolagim arasinda zayif bir dogrusal iliski
saptanmistir. Bu durum pH, baz fazlas1 ve laktik asit seviyeleri arasinda kuvvetli bir
iligki olmamasiyla da agiklanabilir (100). Laktik asit diizeyi dolasim bozuklugunun
bir gostergesi olarak gosterilse de bunu kanitlayacak yeterli veri yoktur. Bir
calismada yasamin ilk giliniinde iki farkli zamanda yapilan superior vena kava akim
Olctimii ve laktik asit diizeyleri arasinda bir iliski olmadigi gosterilmistir. Her iki
zamanda da laktik asit seviyesi o anda yapilan 6l¢iimden ¢ok gegen zamanla daha
fazla orantili bulunmustur (101). Idrar ¢ikis1 ve hiperkalemide oldugu gibi laktik
asidoz zaman igerisinde gelisir ve bunu baglatan etken, dolagim bozuklugu, o anda
gosterilemese de laktik asidoz saptanabilir. Devamli yiikselme gosteren laktik asit
seviyelerinin kotiiye gidisi yansitmada baglangicta yiiksek olup daha sonra diisen

laktik asidoz seviyelerine gore daha belirleyici olmas1 bunun kanitidir (100).

2.2.2.6. Organ kan akim

Yenidoganlarda dikkatin biliylikk kismi beyin kan akiminin o6l¢limiine
odaklanmistir. Bu konuda Doppler hiz dl¢limleri, “xenon clearance”, “near-infrared
spectroscopy” (NIRS) gibi degisik metotlar calisilmistir. Periferal arterler boyut
olarak oOlg¢iimler i¢in ¢ok kii¢iik olduklarindan bu damarlarda Dopplerle yapilan hiz
Olclim caligmalar1 kan akimi ile ilgili sonu¢ ¢ikarmak agisindan kisithidir. Doppler
ultrasonografi ile degisik zaman dilimlerinde yapilan damar ¢ap1 olgiimleri daha
yararl goriinmektedir. “Xenon clearance” metodu arastirma i¢in ¢ok pratik degildir.
Kandaki oksijenasyonun ya da oksijenize ve deoksijenize hemoglobin miktarinin

zaman igerisindeki degisimini gosteren NIRS kan akimini belirlemede ¢ok yararlidir

(12, 102). Ancak bunun klinik alanda uygulanabilirligi tartigmalidir.
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2.2.2.7. Ekokardiyografik sistemik kan akim ol¢iimleri

Eriskin dolagiminda sistemik kan akimi kardiyak debidir (dakikada sistemik
dolagima gonderilen kan miktar1). Her iki ventrikiil atim hacimlerinin ayni olmasina
ragmen kalp debisi geleneksel olarak sol ventrikiil atim hacminden o6l¢iiliir. Klinik
pratikte Doppler ultrasonografi kalp debisinin Ol¢ililmesinde invazif olmayan bir
metod olarak kullanilmaktadir. Kan akimlarinin pulmoner arterden ve ¢ikan aortadan
direkt olarak oOlclilmesi, sirasiyla sag ve sol ventrikiill atim hacimlerinin
degerlendirilmesine olanak tanir (103, 104). Ne yazik ki yenidogan bebeklerin erken
donem uyum siirecinde devam eden fetal santlar nedeniyle ventrikiiler atim hacmi
sistemik kan dolasimini mutlak bir sekilde yansitmaz. Superior vena kava viicudun
iist kism1 ve beyne gonderilen kanin tamaminin geri dondiigii bolge olmasi ve erken
dogum sonrast donemde Doppler akim calismalarina elverisli olmasi nedeniyle
prematiire bebeklerde erken dogum sonrasi donemde superior vena kava akimi
sistemik kan akimini yansitmada kullanilabilir (101).

Ozetle, yenidogann dolasim bozuklugunun tamisinda halen gecerli olan
yontem kan basinci 6l¢limii ile diger klinik parametrelerin birlikte kullanilmasidir.
Ancak bu parametrelerin hicbirisi sistemik kan akimi ve doku kanlanmasini
degerlendirmede yeterli giivenilirlige sahip degildir. Boylece kan basinct izlemi ve
klinik parametrelere ekokardiyografik c¢aligmalarin da eklenmesiyle doku
kanlanmasinin 6zellikle kiiglik prematiire bebeklerin dogum sonrasi erken donem
kardiyovaskiiler uyum siirecinde daha dogru bir degerlendirmesi yapilabilir.
Ekokardiyografinin erken donemde acil olarak uygulanamadigi durumlarda kan

basinci izlemi bu konudaki kisithilik akilda tutularak kullanilir.

2.2.3. Prematiire bebeklerde dolasim bozukluklarinin tedavisi

Dolagim bozukluklarinin tedavisinde en uygun yaklagimin yapilabilmesi
nedenin dogru tanimlanmasina baghdir. Yenidoganda kardiyovaskiiler sorunlarda en
sik karsilagilan nedenlerden birincisi uygun olmayan periferik vazoregiilasyon
ikincisi immatiir miyokardiyumun disfonksiyonudur. Gergek hipovolemi yenidogan
hipotansiyonunda 6zellikle preterm bebeklerde erken dogum sonrast donemde nadir

rastlanan bir durumdur (105).
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2.2.3.1. Siv1 tedavisi

Hipotansif yenidoganlarin bir grubunda hipovoleminin olmamasi, diisiik kan
basincinin siklikla normal hatta yiiksek ventrikiiler atim hacmi ile birlikte olmas1 ve
kan basincini normale getirmede dopaminin sivi tedavisinden daha etkili olmasi
gercek hipovoleminin yenidogan hipotansiyonunda sik karsilasilan bir neden
olmadigin1 gosteren bulgulardir. Bu nedenle 6zellikle prematiire bebeklerde erken
dogum sonras1 donemde sivi tedavisi kisith yapilmalidir. Hatta bu bebeklerin
miyokardiyal disfonksiyonunun da hipotansiyon olusmasina katkis1 dikkate
alindiginda fazla siv1 yiliklenmesinin pulmoner, kardiyovaskiiler, gastrointestinal ve
santral sinir sistemi mortalite ve morbiditesini arttiracag agiktir (106).

Hipovolemi tedavisinde izotonik salin verilmesinin kan basincinm
yiikseltmede %5 albumin kadar etkili oldugu gosterilmistir (107, 108). Ayrica
albumin akcigerlerden gaz degisimini bozabilir, hiicre i¢i kompartmandan sivi
¢ekilmesine neden olabilir (109) ve mortaliteyi artirabilir (110). Kan kayb1 ya da
hipoalbuminemi yoksa sivi destegi 10-20 ml/kg serum fizyolojik ile yapilmalidir
(111). Ancak normal salinin kisa silirede ¢ok miktarda verilmesinin hiperkloremik
metabolik asidoza neden olabilecegi akilda tutulmalidir (112, 113).

Eger ne ¢esit bir sivi kayb1 oldugu biliniyorsa ayn1 cinsten bir sivi ile yerine
koyma yapilmalidir. Ornegin kan kayb1 varsa baslangicta bir kristaloid ya da kolloid
ile bolus yapildiktan sonra eritrosit transflizyonu yapilir. Artmis transepidermal su
kayiplarinda sodyum suplementasyonu yapilmadan serbest su a¢ig1 yerine

konulmalidir (105).

2.2.3.2. Dopamin ve dobutamin

Endojen bir katekolamin olan dopamin preterm bebeklerde hipotansiyonun
tedavisinde en sik kullanilan sempatomimetik amindir. Kardiyovaskiiler
dopaminerjik, a- ve B-adrenerjik ve serotonin reseptorleri {izerinden doza bagimli
etki gosterir. Ek olarak epitelyal ve periferik néronal dopaminerjik ve adrenerjik
reseptOrleri uyararak kardiyovaskiiler etkiden bagimsiz olarak renal ve endokrin
anlamli etkiler de gosterir. Miyokardin kasilabilirliginde ve periferik vaskiiler
direncte artisa neden olarak sistemik kan basincini arttirir ve kardiyovaskiiler durumu

tyilestirir.
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Dopamin i¢in 6nerilen standart doz olan 2-20 pg/kg/dk saglikl eriskinlerden
elde edilen farmakolojik bir veridir. Ancak kritik hastalarda kardiyovaskiiler
adrenerjik reseptor sayisindaki degisiklikler (114) ve agir hastalik sirasinda lokal
vazodilatorlerin yapiminda uygunsuz diizenlenme gibi nedenlerle kardiyovaskiiler
sistemin dopamine hassasiyeti azalir (115). Bu nedenle daha yiiksek dozlar ve ek
tedaviler gerekebilir. Yenidogan iinitelerinde genellikle 20 pg/kg/dk’nin iizerine
cikilmaz. Ancak daha yiiksek doz dopamin tedavisinin, ek olarak epinefrin verilsin
veya verilmesin, zararl vazokonstiiktif etkisi oldugunu gosteren bulgu yoktur. Ancak
vazopressorlere yanitsiz sokta yliksek doz katekolamin tedavisinin kalp debisini ve
organ kanlanmasini iyilestirici etkisi olmaz. Bu nedenle bu tedavi uygulanirken
uygunsuz vazokonstriksiyon yoniinden yakin izlem gerekir.

Dopaminin aksine dobutamin relatif kardiyoselektif sempatomimetik amindir.
a- ve P-adrenerjik resoptorler iizerinden direkt inotropik ve siirli kronotropik
etkileri vardir. Dobutamin genellikle total periferik vaskiiler direngte degisken bir
dismeye neden olur ve eriskinlerde koroner kan akiminda ve miyokardiyal
oksijenlenmede iyilesmeye neden olur. Yine dobutamin dopaminden farkli olarak
miyokardiyal adrenerjik reseptorleri dogrudan uyararak myokardin kasilabilirliligini
arttirtr. Yenidoganlarda miyokardin norepinefrin depolar1 immatiir oldugundan ve
hizla kullanildigindan ve dobutamin “afterload”u diistlirebildiginden primer olarak
miyokard disfonksiyonu olan ve yiiksek periferik vaskiiler direnci olan
yenidoganlarda dobutamin tedavisi daha yararhdir (113, 116).

Respiratuvar distres sendromulu bebeklerde dopamine dobutamin eklenmesi
kalp debisinde artis ve sistemik vaskiiler direngte azalma saglamistir (10). Ancak bu
durumun dokulara oksijen dagilimina olan olumlu katkisinin asir1 kasilmaya bagh
miyokard hasar1 riskinden iistiin olup olmadigi1 konusunda ¢alismalara gerek vardir.

Bazi1 randomize ¢alismalarda preterm bebeklerde kan basincini yiikseltmede
dopaminin daha etkili oldugu gosterilmistir. Bir meta-analizde dopaminin
hipotansiyonu diizeltmede dobutaminden daha basarili oldugu dogrulanmaktadir
(117). Ancak erken donem norolojik sonuglarda iki grup arasinda fark
bulunamamistir. Geg¢ norolojik sonuglarla ilgili de bilgi olmadigindan preterm
bebeklerde erken dogum sonrasi donemde hipotansiyon tedavisinde oncelikli olarak

secilecek ilag konusunda oneri yapilamaz.
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Cok kiigiik prematiire bebeklerde erken dogum sonrasi1 donemde kan basinct
ile sistemik kan akimi arasinda zayif dogrusal iliski olmasi nedeniyle kan
basincindaki artisin doku kanlanmasini arttiracaginin garantisi yoktur. Dopamin ve
dobutaminin kan basinci ve superior vena kava akimi {lizerine etkilerini karsilastiran
bir randomize ¢aligmaya goére dopamin kan basincini iyilestirmede daha etkili
olmasina ragmen ¢ok diisilk dogum agirlikli bebeklerde dogum sonrasi birinci glinde
sistemik kan akimini iyilestirmede daha az etkilidir (113).

fleri derecede diisiik dogum agirlikli bebeklerde dogum sonrasi uyumda
periferik vaskiiler direng ani olarak yiikselir. Immatiir miyokard bu dirence kars
gelmeye calisir. Bu donemde yiliksek doz dopamin miyokard fonksiyonlarim
tyilestirmeden “afterload”u daha da arttirir. Boylece sistemik kan akimi iyilesmedigi
gibi daha da kotiilesebilir. Bu durumda yiiksek doz dopamin ancak sistemik kan
akimi izlenebilecekse verilmelidir. Yiiksek doz dopamin verilirken sistemik
vazokonstriksiyona ait klinik bulgularin olmasi durumunda dozun 10 pg/kg/dk’nin
altina diisiilmesi anlamli a-adrenoreseptor uyarilmasi olasiligini azaltir. Dobutamin
ve diisiik/orta diizeyde dopaminin birlikte kullanilmas1 kan basincini istenen diizeyde
tutmak ve sistemik kan akimini arttirmak i¢in uygun bir se¢im olabilir (105).

Kardiyovaskiiler etkisinden bagimsiz olarak dopamin yenidoganlarda direkt
renal ve endokrin etkiler gosterir. Dopaminin renal tiibiillerde sodyum, fosfor ve su
transportu ve Na', K'-ATPaz aktivitesi iizerine direkt etkisi vardir. Boylece dopamin
sodyum, fosfor ve serbest suyun atilimimi arttirir ve hipoperfiizyon ve hipoksemi
atagi sirasinda renal tiibiil hiicrelerinin hipoksik esik degerini yiikseltir. Yine
dopamin renal vaskiiler ve epitelyal aktivite iizerinden furosemid ve teofilinin
ditiretik etkilerini arttirir.

Dopaminin plazma prolaktin ve tirotropin diizeylerini azaltmasi1 klinik
izlemde Onemli olabilir. Plazma prolaktininin azalmasi preterm bebeklerde 6dem
olusmasin1 azaltici etki gosterebilir. Tirotropinin azalmast ise rutin tiroid
fonksiyonlar1 taramasini bozabilir. Dobutamin dopaminerjik reseptorleri dogrudan

uyarmadigi i¢in néroendokrin etki gdstermez (105).
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2.2.3.3. Diger sempatomimetik aminler ve hormonlar

Preterm bebeklerde hipotansiyonun tedavisinde epinefrin ve norepinefrin gibi
sempatomimetik aminler de kullanilmaktadir. Epinefrin ve dopaminin birlikte
kullanilmast ile yiliksek doz dopaminin (>20 pg/kg/dk) dobutaminle veya
dobutaminsiz kullanimi arasinda kardiyovaskiilar cevap ya da yan etkiler agisindan
fark olup olmadigi bilinmemektedir. Sempatomimetik aminlere ek olarak arjinin-
vazopressinin de kardiyak cerrahi sonrasi vazodilatér sok goriilen kiigiik bir grup

yenidoganda kardiyovaskiiler fonksiyonlari iyilestirdigi rapor edilmistir (118).

2.2.3.4. Kortikosteroidler

Vazopressorlere direngli hipotansiyonu olan agir hasta yenidoganlarda kisa
siireli kortikosteroid tedavisinin kardiyovaskiiler durumu dengede tuttuguna ve
vazopressOr ajanlara olan gereksinimi azalttigina dair bulgular vardir. Agir
hastaliklarin seyri sirasinda adrenerjik reseptorlerin azalacak sekilde yeniden
diizenlenmesi kardiyovaskiiler sistemin katakolaminlere karsi hassasiyetini azaltir.
Glukokortikoidler genomik etki ile kardiyovaskiiler adrenerjik reseptorlerin ve ikinci
mesajc1  sistemlerinin  bazi1  bilesenlerinin  yapimimi  diizenlerler  (114).
Glukokortikoidlerin katakolamin metabolizmasini inhibe etmek ve NO gibi vazoaktif
faktorlerin iiretimini inhibe etmek gibi genomik olmayan etkileri de vardir (119).

Mineralokortikoidlerin ~ fizyolojik  dozlarmin  ve  glukokortikoidlerin
farmakolojik dozlarinin kalsiyumun hiicre i¢i kullanilabilirligini 1yilestirerek
miyokardiyal ve vaskiiler diiz kas hiicrelerinin katakolaminlere cevabini hizlandirdigi
gosterilmistir  (119). Vazopressorlere direncli hipotansiyonu olan prematiire
bebeklerde hidrokortizon tedavisinin 2 saat i¢inde kan basincini anlamli olarak
arttirdig1 (genomik olmayan etki) ve ilk dozdan 8-10 saat sonra vazopressorlere olan
gereksinimi azalttig1 (genomik etki) gdsterilmistir (111). Ancak primer ya da direngli
yenidogan hipotansiyonunun tedavisinde steroidlerin rutin  kullanilmasini
destekleyen veriler yetersizdir. Primer hipotansiyonun tedavisinde hidrokortizon
dopamin kadar etkili olabilir. Yine epinefrin alirken direngli hipotansiyonu olan
preterm bebeklerin tedavisinde tek doz deksametazonun etkili oldugu gosterilmistir.
Ancak uzun donemde giivenilirlikleri konusunda yeterli veri olmadigindan

steroidlerin preterm hipotansiyonunda rutin olarak kullanilmas1 dnerilemez (120).
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2.2.3.5. Destek tedavisi

Katakolaminlere en uygun kardiyovaskiiler cevabin alinabilmesi i¢in normal
arteriyel pH ve serum iyonize kalsiyum konsantrasyonlarinin devamlilii sarttir.
Preterm bebeklerde pH’nin 7,25’in altinda oldugu metabolik asidoz durumunda
miyokard fonksiyonlarinda bozulma olabileceginden pH’nin bu deger iizerinde

tutulmaya g¢alisilmasi onerilmektedir (105).

2.3. VENOZ OKSIJENASYON

Kardiyovaskiiler izlemin amaci doku hipoksisinin erken taninmasidir. Bazi
durumlarda standart hemodinamik parametreler (arteriyel kan basinci, santral vendz
basing, kalp hizi, idrar ¢ikis1 gibi) normal olmasina ragmen doku hipoksisi devam
ediyor olabilir. Pulmoner arterden “mixed” vendz oksijen satlirasyonunun (SvO;)
6l¢timii doku oksijenizasyonunun dolayli bir gdstergesi olabilir.

“Mixed” vendz oksijen satiirasyonu doku oksijen tutulumundan arta kalan
oksijeni yansitir ve arteriyel oksijen igerigi, kardiyak debi ve doku oksijen
tilketiminin ortak sunucudur (16, 19, 20). Ger¢ek “mixed” vendz kan pulmoner
arterden alinir. Buradaki kan viicutta oksijen tutma kapasitesine sahip tiim sistemik
kapiller ag1 gecen, sol ventrikiilde tamamen karisan ve tek oksihemoglobin
satlirasyonu olan kandir (121). “Mixed” vendz oksijen satiirasyonunun izlemi hem
yetersiz doku kanlanmasinin taninmasinda hem de yetersiz doku kanlanmasina

yonelik olarak uygulanan tedaviye cevabin izlenmesinde kullanilabilir.

2.3.1. Eriskin ¢calismalarinda venoz oksijenasyon

Erigkin ¢aligmalarinda miyokard infarktiisiinde diisiik SvO,’nun var olan ya
da yeni gelismekte olan kalp yetmezliginin belirleyicisi oldugu gosterilmistir (122).
Kardiyopulmoner hastaliklarda, septik sokta, kardiyojenik sokta ve kardiyovaskiiler
cerrahi sonrasi hastalarda diisiik SvO, kotii prognoz ile iligkilidir (121, 123, 124).

Bu bulgulara dayanarak eriskinlerde SvO,’nun devamli dlglimii igin
fiberoptik pulmoner arter kateterleri gelistirilmistir. Ancak pulmoner arter
kateterizasyonu pahali ve riskleri olan bir yontemdir. Erigkinlerde superior vena kava
yoluyla santral vendz kateterizasyon daha kolay ve giivenli bir yoldur. Bu yolla

santral vendz oksijen satiirasyonu (ScvO,) Ol¢iilmiis olur. Ancak kritik hastalarda bu
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parametrenin SvO,’nun dogrudan bir yansimas: oldugu konusunda siipheler vardir.
Santral vendz oksijen satiirasyonu ve SvO, arasindaki fizyolojik fark sabit degildir ve
genel anestezi, agir kafa travmasi, sokta kanin yeniden dagilimi ve hiicre oliimiine
bagli mikrosirkilatuar sant gibi durumlardan etkilenebilir (125).

Venodz oksijen satiirasyonlar1 degisik organ sistemlerinde farklilik gosterir.
Ciinkii degisik organlar degisik miktarlarda oksijen tutarlar. Bu nedenle venoz
oksijen satiirasyonu Ol¢limiin yapildig1 yere baglidir. Saglikli eriskinlerde inferior
vena kava oksijen satiirasyonu siliperior vena kava oksijen satiirasyonundan
yiiksektir. Ciinkii viicudun alt kisminda st kismina gore daha az oksijen tutulur.
Pulmoner arter superior ve inferior vena kavadan gelen kanin karisimi oldugu igin
SvO; superior vena kava oksijen satiirasyonundan %?2-3 daha yiiksektir (125, 126).

Viicudun alt kisminda daha az oksijen tutulmasinin ana nedeni inferior vena
kavaya drene olan vaskiiler dolasgimin ¢ogunun kan akimini oksidatif olmayan
fosforilasyon gereksinimlerini karsilamak i¢in kullanmasidir (6rnegin renal kan
akimi, portal kan akimi, hepatik kan akimi gibi). Ancak tiim viicut
saglanan/gereksinim duyulan oksijen orani degistiginde ScvO, ve SvO, paralel
degisir. Santral vendz oksijen satiirasyonu ve SvO;’nun absulut degerleri arasindaki
fark sok durumunda degisir. Septik sokta ScvO,, SvO;’nu yaklasik %8 gecer.
Kardiyojenik ya da hipovolemik sok sirasinda mezenterik ve renal kan akimlari
diiser. Bunu bu organlarda oksijen tutulumunda artis izler. Septik sokta
gastrointestinal sistemin bolgesel oksijen tiiketimi ve bu sebepten bdlgesel oksijen
tutulumu, artmis bdlgesel kan akimina ragmen artar. Diger yandan serebral kan akimi
sokta bir siire daha saglanir. Bu ScvO,’da SvO,’na gore belirgin diisiisiin daha az
olmast ve gecikmesine neden olur. Dolayisi ile sok durumunda bu iki parametre
arasindaki korelasyon bozulur. Bu nedenle bazi yazarlar sok durumunda ScvO,’nun
SvOy’nu  yansitmadigini  sOylerler. Santral vendz oksijen satiirasyonunun
kardiyosirkiilatuar durumu degerlendirmede tek basma degil doku kanlanmasini
yansitan diger parametrelerle birlikte kullanilmasi 6nerilir (125-127).

Rivers ve ark. agir sepsis ve septik soku olan eriskin hastalarda yaptiklari
prospektif randomize ¢alismada santral vendz basincin 8-12 mmHg’ nin {izerinde,

ortalama arter basmncinin 65 mmHg nin iizerinde, idrar ¢ikisinin 0,5 ml/kg/st’in
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tizerinde tutulmasina ek olarak ScvO, nun %70’in tlizerinde tutulmasinin mortalitede
%15 azalma sagladigin1 gostermislerdir (126).

“Mixed” vendz oksijen satiirasyonu ig¢in sistemik olarak dagitilan ve
gereksinim duyulan oksijen arasindaki dengeyi yansitan normal siir %75’tir (126)
(Tablo 2.1.).

Tablo 2.1. “Mixed” vendz oksijen satiirasyonunun sinirlari (126).

SvO, diizeyi Sonuc¢

SvO,>%75 Normal oksijen tutulumu
Saglanabilen oksijen> Gereksinim duyulan oksijen
%75>Sv0,>%50 Oksijen tutulumunun telafi edilmesi

Oksijen gereksiniminin artmasi/saglanabilen oksijenin azalmasi
%50>Sv0,>%30 Oksijen tutulumunun bitmesi

Laktik asidozun baslangict
Saglanabilen oksijen< Gereksinim duyulan oksijen
%30>Sv0,>%25 Agir laktik asidoz

Sv0,<%25 Hiicre 6limi

SvO,: “mixed” vendz oksijen satiirasyonu

Genellikle oksijen tiiketimi oksijen sunumundan bagimsizdir. Ciinkii dokular
oksijen sunumu azaldiginda oksijen tutulumunu arttirarak oksijen gereksinimini
karsilayabilirler. Fakat bu mekanizma kisitlidir. Oksijen sunumu bozuldugunda ya da
sistemik oksijen gereksinimi saglanabilen oksijenden fazla oldugunda SvO, diiser ve
bu durumda oksijen tliketimi oksijen sunumuna bagimli hale gelir. Telafi edici
mekanizmalar kullanildiktan sonra SvO, halen diisiik oldugunda doku hipoksisi
olusur ve serum laktat diizeylerinde artis gozlenir. Boylece SvO, ve ScvO,’daki
diisme artmis metabolik stresi yansitir. Ciinkii viicudun oksijen gereksinimi dagitilan
oksijen tarafindan tam olarak karsilanamamastir.

Diisilk SvO,’nun pek¢ok nedeni vardir. Oksijen sunumu artmis oksijen
tikketimini karsilayacak kadar artmamistir veya oksijen sunumu ya arteriyel oksijen
iceriginin ya kalp debisinin ya da her ikisinin birden diismesiyle azalmistir. Artan

oksijen tiiketimine normal kardiyovaskiiler cevap oksijen tutulumunun ve kardiyak
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debinin artmasidir. Boylece SvO, egzersiz sirasinda oksijen sunumu artmis olmasina
ragmen diiser. Bu nedenle SvO, ya da ScvO,’daki diisiis her zaman doku hipoksisi
olustugu anlamina gelmez. Diislisiin derecesi stres altindaki fizyolojik rezervlerin
boyutuna isaret eder (Tablo 2.1.).

Diger yonlerden saglikli bireylerde SvO, belirli bir siire %75’ten %30-40’lara
diistiigiinde anaerobik metabolizma olusabilirken kronik kalp yetmezligi olan hastalar
SvO,’nun bu diisiik degerlerinde doku hipoksisi bulgulart olmadan yasayabilirler.
Ciinkii bu hastalar daha yiiksek oksijen tutulumuna uyum saglamislardir. Bu hastalar
oksijen tiikketimlerini sadece siirli bir derecede yiikseltebilirler. Ciinkii bu hastalarin
oksijen tutulumlar1 kalp debileri gibi sinirdadir (126).

Kritik hastalarin baslangi¢ tedavisinde kan basinci, kalp hizi, idrar ¢ikis1 ve
santral vendz basing yol gostericidir. Bu parametrelerin normal hale getirilmesine
ragmen kardiyovaskiiler sistem metabolik gereksinimi karsilamada yetersiz kalirsa
yaygin doku hipoksisi halen devam edebilir. Araliksiz devam eden doku hipoksisi
coklu organ yetmezliginin gelismesinde en 6nemli faktordiir. “Mixed” vendz oksijen
satiirasyonunun izlemi kritik hastalarin tedavisi sirasinda oksijen sunumu ve
kullanimi arasindaki dengenin anlasilmasinda kullanilabilir. Ancak erigkin hastalarda
SvO;’nun  olglimii icin pulmoner arter kateteri yerlestirilmesi gerektiginden

yarar/zarar oraninin iyi degerlendirilmesi gerekir (126).

2.3.2. Yenidogan bebeklerde venoz oksijenasyonun degerlendirilmesi

Yenidogan bebeklerde hem hipoksinin hem de hiperoksinin zararli etkileri
nedeniyle doku oksijenizasyon durumu hakkinda bilgi edinmek c¢ok oOnemlidir.
Oksijenin  sinirsiz kullanimi — diisiik dogum agirlikli  bebeklerde prematiire
retinopatisine ve bronkopulmoner displaziye neden olurken, oksijenin yoklugu
6liimle sonuglanabilir. Oksijenin kronik eksikligi ise ndrogelisimsel sorunlara neden
olabilir. Oksijenasyonun degerlendirilmesi ve tedavi ile ilgili kararlar yenidoganlarda
siklikla arter kan gazi Ol¢limleri ile verilir. Ancak bu yaklagim en uygun oksijen
durumunu ayarlamada yetersizdir. Bu nedenle vendz oksijen Ol¢limlerinin
kullanilmas1 onerilmistir (13-17).

O'Connor ve ark. RDS nedeniyle mekanik ventilasyon uygulanan, umbilikal

arter ve sag atriyum kateterizasyonu yapilmis, dogum sonrasi 1-3 giinliik 18 bebekte
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yaptiklar1 arastirmada ortalama SvO,’nu %83,3 bulmuslardir. Bu calisma ile hasta
yenidoganlarda santral vendz oksijenizasyon Ol¢limiiniin, yenidoganin saglanabilen
oksijen ve gereksinim duyulan oksijen durumunu tek basina arteriyel oksijenizasyon
Olctimiinden daha dogru sekilde yansittigr gosterilmistir (14).

Respiratuvar distres sendromunun akut fazindan sonra oda havasi soluyan 10
preterm bebekte yapilan bir arastirmada umbilikal ven yoluyla sag atriyuma
yerlestirilen fiberoptik kateter ile devamli santral vendz oksijen satlirasyonu ol¢timii
yapilmistir. On hastanin yedisinde santral vendz oksijen satiirasyonu arteriyel oksijen
satiirasyonu ile anlamli olarak korale bulunmustur. Bu ¢alismada oda havasi soluyan
preterm bebeklerde santral vendz oksijen satiirasyonu %65-%82 (5. ve 95. persentil)
olarak verilmistir. Buna karsilik gelen arteriyel oksijen satiirasyonu %86 ve iizerinde
bulunmustur. Santral vendz oksijen satiirasyonu degerlerinin hastalarin ¢ogunda
arteriyel oksijen satiirasyonlari ile korale oldugu sdylenmistir (16).

Yenidogan hayvan modelinde sag atriyumdan SvO, Ol¢limiiniin,
havayolu basinct ya da hipovoleminin oksijen tasinmasi iizerine olan etkisini
degerlendirmede, tek basina arteriyel oksiyen satiirasyonunun kullanilmasindan daha
iyi bir yol oldugu gosterilmistir (17).

“Mixed” vendz oksijen satiirasyonu 6l¢iimii i¢in standart kan alinma yeri olan
pulmoner arterin ya da sag atriyumun kateterizasyonu yenidoganlarda zor ve tehlikeli
bir islem olmasi nedeniyle rutin olarak uygulanamaz (22, 128). Yine eriskinlerden
farkli olarak yenidoganlarda erken donemde var olan intrakardiyak santlar da
SvO;’nun bu bolgelerden dl¢limiiniin anlamini bozabilir.

Erigkinlerden farkli olarak yenidogan yogun bakim hastalarinda gerek izlem
gerekse tedavi uygulamalart i¢in umbilikal ven kateterizasyonu siklikla
uygulanmaktadir. Ucu inferior vena kavaya yerlestirilen umbilikal ven kateteri
santral vendz oksijenizasyonun degerlendirilmesine olanak tanir.

Umbilikal ven kateteri yoluyla inferior vena kavadan vendz oksijen
Olclimiiniin basit ve giivenli bir yol oldugu ve kritik hasta yenidoganlarda doku
oksijenizasyonu ile ilgili bilgi sagladigi Plotz ve ark. tarafindan gdosterilmistir.
Inferior vena kava olgiimleri yenidogan doneminde intrakardiyak santlardan

etkilenmemesi bakimindan da avantaj olusturmaktadir (21, 22). Plotz ve ark.’nin
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caligmasinda umbilikal ven yoluyla inferior vena kava kateterizasyonu isleminin
basarilabilme oran1 %81 olarak verilmistir (22).

“Mixed” vendz oksijen satlirasyonu ve doku oksijenasyonu arasindaki ilsikiyi
degerlendirmek amaciyla 10-14 giinliik domuz yavrularinda yapilan bir ¢alismada
SvO;,’daki ileri derecedeki diisiiklik (<%15) 1ile dokularda kisitli oksijen
metabolizmasinin gelisebilecegi gosterilmistir. Ancak bu ¢alismada SvO, i¢in verilen
esik deger yenidoganlarda kullanilamaz (19).

Kardiyak cerrahi sonrasi yenidoganlarda superior vena kavadan yapilan
oksimetrik degerlendirmede anaerobik esik deger olarak %30 belirlenmistir. Santral
vendz oksijen satiirasyonunun bu degerin ilizerinde tutulmasinin mortaliteyi azalttig

gozlenmistir (129).

2.3.3. Bolgesel oksijen tutulumu (FOE) ve sant indeksi (SI)

Doku oksijenasyonu oksijen sunumu (DO,) ve oksijen tiikketimi (VO;)
arasindaki dengeyi yansitir. Normalde DO, diizeyindeki degisiklikler VO;’yi
degisitirmez. Yani tiikketim sunumdan bagimsizdir. Ancak DO, kritik bir diizeyin
altina distiiglinde oksijen tiiketimi sunuma bagimli hale gelir. DO, ve VO,
arasindaki denge FOE ile temsil edilir:

FOE=VO,/ DO,

DO,, hemoglobin (Hb) akimi ve arteriyel oksijen satiirasyonundan (SaO,)
hesaplanabilir:

DO,=Hb akimi x 4 x Sa0O,

Her bir mol hemoglobin dért mol oksijen tasir. Coziinmiis oksijen miktari
hemoglobin ile tagian oksijen miktarinin yaninda ihmal edilebilir diizeydedir.

VO, Hb akimi, SaO, ve vendz oksijen satlirasyonundan (SO;) hesaplanabilir:

VO,=Hb akimi1 x 4 x (SaO, - SO,)

Sonug olarak FOE asagidaki esitlikten hesaplanabilir:

FOE=(Sa0; - SO,) / Sa0,

Bu esitlige gore doku oksijen tiiketiminin sabit oldugu durumda dokulara
oksijen sunumu azalirsa FOE yiikselir, yani doku oksijen tutulumu artmistir (18).

Eriskinlerde FOE’nun normal sinirlar1 0,22-0,30 olarak tanimlanmistir (130).

Prematiire bebeklerde yapilan bir aragtirmada FOE ortalama 0,21 bulunmus, 5. ve 95.
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persentil degerleri 0,15 ve 0,29 olarak bildirilmistir (16). Bu degerler oksijen
sunumunun oksijen tiikketiminden yaklasik 4-5 kat fazla oldugu anlamina gelir.
Artmig FOE oksijen tiiketimi ve oksijen sunumundaki dengesizligi bir dereceye
kadar telafi edebilir.

Sant indeksi 100x{(100-Sa0,)/(100-SvO,} formiilii ile hesaplanir ve veno-
arteriyel karigimin bir isareti olarak kullanilir. Pulmoner ven6z karigim arteriyel ve
“mixed” vendz kanmn karigiminin derecesini yansitir (16, 23). Akut pulmoner
yetmezligi olan, mekanik olarak ventile edilen eriskinlerde SI'nin yaklasik %11-46
diizeylerinde seyrettigini gosteren ¢alismalar vardir (23, 24). Oda havasi soluyan
prematiire bebeklerde SI ortalama %24 bulunmus, 5. ve 95. persentiller %7 ve %53
olarak bildirilmistir (16). Duktal ya da atriyal sant1 olmayan, mekanik olarak ventile

prematiire bebeklerde SI %6-49 arasinda seyretmistir (25).
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3. BIREYLER VE YONTEM

Calismaya Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Yenidogan Yogun
Bakim Unitesinde Haziran 2007 ile Aralik 2008 tarihleri arasinda yatirilarak izlenen,
hastanemizde dogan veya yasamin ilk 12 saati i¢cinde hastanemize gelen, klinik izlem
ve tedavi amaci ile umbilikal arter ve ven kateterizasyonu yapilmast zorunlulugu
bulunan hastalar dahil edildi. Hastalarin veli/vasisinden olur alindi (Etik Kurul
Onay1, Say1: 2007/AP-815).

Umbilikal arter kateterizasyonu icin FG 3,5 kateter kullanildi. Kateter
yerlesim uzunlugu i¢in bebegin viicut agirhginin kullamildigr 3xAgirlik(kg)+9
formilii ile iist seviye yerlesim (T6-T10) uygulandi. Kateter ucu islem sonrasi
cekilen 6n-arka akciger grafisi ile degerlendirildi, kateter ucunun T10-L3 seviyesinde
oldugunun goriilmesi durumunda L3-L4 seviyesine gelene kadar geri ¢ekilerek alt
seviye yerlesimde tespit edildi.

Umbilikal ven kateterizasyonu i¢in FG 4 c¢ift liimenli kateter kullanildi.
Kateter yerlesim uzunlugu icin (3xAgirlik(kg)+9)/2 + 1 formiilii kullanildi. Kateter
ucunun, islem sonrasi ¢ekilen on-arka ve yan akciger grafileri ile degerlendirilerek
inferior vena kavada olup olmadigina bakildi. Kateter ucunun kalpte oldugu goriilen
durumlarda kateter geri cekilerek yeni pozisyon yeni bir 6n arka grafi ile saptandi.
Kateter ucunun inferior vena kavada olmadig1 veya yanlis yonlendigi durumlarda
hasta ¢alismaya dahil edilmedi. Calismaya dahil edilmis olmasina ragmen, ilk 72
saatlik siire i¢erisinde umbilikal venden kan gelmeyen/umbilikal ven kateteri tikanan
hastalarin kateterleri ¢ekilerek bu hastalar ¢calisma dis1 birakildi.

Her iki kateter uygun yerde tespit edilip hasta stabilize olduktan sonraki ilk
degerlendirmeden baslanarak dogum sonrasi 12., 24., 36., 48. ve 72. saatlerde,
toplam alt1 kez olmak iizere, umbilikal arter ve venden es zamanl kan gazlar
Olciimii yapildi. Es zamanl klinik degerlendirme, saatlik idrar ¢ikarimi ve aldig
ilaglar kaydedildi. Ayrica 24. 48. ve 72. saatlerde tam kan sayimi ve biyokimya
degerleri caligildi.

Kan gaz1 Olglimleri i¢in heparin ile yikanmis 2 ml’lik iki ayr1 enjektor

kullanilarak  0,5’er ml kan ©ornegi alindi. Tam kan saymmi ig¢in
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“ethylenediaminetetraacetic acid” (EDTA) iceren tiipe 0,5 ml kan alindi. Biyokimya
degerleri i¢in diiz tiipe 1 ml 6rnek alind.

Kan gazi analizleri “Gem Premier 3000 Blood Gas/Electrolyte Analyzer
Model 5700 ile yapildi.

Kan gazi 6rnegi alinma islemi sirasinda hastanin sakin olmasina dikkat edildi.
Hastalardan standart bakim kosullari i¢in gereken kan ornekleri ¢aligma igin alinacak
orneklerin saatlerine denk getirilerek, acil durumlar disinda ek kan alinmamasina
Ozen gosterildi.

Her ol¢iim icin  “DS0O,=Sa0,-Sv0,”, “FOE=(Sa0,-Sv0,)/Sa0,” ve
“SI=100x{(100-Sa0,)/(100-SvO,} " hesaplandi.

Her hastanin adi-soyadi, dosya numarasi, gebelik yasi, dogum tarihi ve saati,
dogum agirhigi, cinsiyeti, antenatal steroid alip almadigi, stirfaktan verilip
verilmedigi ve doz sayis1 not edildi.

Her hasta i¢in toplam alti kez bakilan kan gazi Ol¢limii Oncesinde fizik
incelemeleri yapildi. Fizik incelemede hastanin genel durumu (iyi/koétii), periferik
dolagimi (iy1/kotii), Giftiriimi olup olmadigi, artmis nabiz basinci (>30 mmHg) ya da
hiperaktif prekordiyal pulsasyon bulunup bulunmadigi, hipotansiyonunun olup
olmadigi, bir 6nceki dl¢limden itibaren ventilasyon parametrelerinde kotiilesme olup
olmadig1 (En yiiksek inspirasyon basincinin (PIP) 2 cmH,0O’dan fazla, FiO,’ nin
0,2’den fazla arttirilmasi gerekliligi), klinik olarak ¢ekilme gereksinimi dogmus olan
hastalarda telekardiyografide pulmoner konjesyon ya da kardiyomegali
(kardiyotorasik oran>%60) bulgusunun olup olmadigi, kalp tepe atim hizi, kan
basinci ve pulse oksimetre ile oksijen satiirasyonu kaydedildi.

Dogum sonras1 72 saatten 6nce klinik olarak PDA siiphesi olan hastalarda 72
saatten once ekokardiyografi ile duktus varlig1 gosterildiyse tedavi baslandi. Klinik
olarak PDA siiphesi olmayan bebeklere 72. saatten sonra ekokardiyografik inceleme
yapildi. Ekokardiyografik incelemede duktus ¢ap1 bebegin kg olarak agirlig1 basina
mm olarak not edildi ve LA:AO kaydedildi. Ibuprofen tedavisi enteral beslenmeye
baslanan bebeklere oral yolla ilk giin i¢cin 10 mg/kg’dan sonraki iki glin i¢in 5
mg/kg’dan gilinde tek doz olacak sekilde toplam ii¢ giin verildi. Diger bebeklere

intavendz yolla ayn1 doz ve siirede tedavi uygulandi.
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Istatistiksel analiz i¢in “SPSS 11.0 for Windows” paket programi kullanildi.
Normal dagilima uygunluk vaka sayist 30’un altinda oldugu i¢in Shapiro-Wilk testi
ile degerlendirildi. ikinci Sl¢iim arterivel baz fazlasi, ligiincii dl¢iim sistolik kan
basinct ve altinct ol¢iim arteriyel laktat degiskenleri disindaki tiim degiskenlerin
normal dagilima uydugu goriildii. Her bir gruptaki vaka sayis1 20’nin altinda oldugu
icin duktus tedavisi alan ve almayan gruplarda ortalamalar arasindaki farkin
anlamliligit Mann-Whitney U testi ile karsilastirildi. LA:AO ve duktus ¢apr ile ilk
Olctim DSO,, alt viicut FOE ve SI arasindaki bagint1 Pearson korelasyon analizi ile
degerlendirildi. Her 6l¢tim i¢in DSO,, FOE, SI, arteriyel laktat, arteriyel baz fazlast,
nabiz, sistolik kan baswinci, diyastolik kan basinct ve ortalama kan basinct ¢ok
degiskenli varyans analizi “Multivariate ANalysis Of VAriance” (MANOVA) ile
karsilastirildi. Degiskenlerin her biri i¢in ¢ok degiskenli varyans analizinin bir
pargast olarak tek degisken p degeri hesaplandi (“significance of univariate tests”).
Duktus ¢api, LA:AO ve ilk 6l¢iim SI’nin tedavi edilen hastalardaki esik degerlerini
belirlemek icin “Receiver Operating Characteristic (ROC) curve” kullanildi.
Birinci 6l¢timdeki nabiz, ortalama kan basinci, arteriyel laktat, arteriyel baz fazlast
ve SI parametrelerinin tedavi gerektiren duktusu ©Ongormedeki etkisi lojistik
regresyon analizi ile Olciildii. P<0,05 olmasi istatistiksel olarak anlamlilik siniri

olarak kabul edildi.



34

4. BULGULAR

Calismaya 13 (%48,1)’i kiz, 14 (%51,9)’ti erkek olmak iizere toplam 27
bebek dahil edildi. Bu bebeklerin gebelik haftasi ortalamasi 28,15+2,78 (24-34)
hafta, median 28 hafta, dogum agirlig1 ortalamasi 1160+£336 (540-1860) gram,
median 1160 gramdi. iki bebek baska merkezde dogup 12. saatten 6nce hastanemize
getirildi. Diger bebekler hastanemizde dogdu.

Ekokardiyografik incelemelerinde hemodinamik olarak anlamli duktusu
saptanan 11 (%41) hastaya ilk 72 saatte ibuprofen tedavisi baslandi. On alt1 (%59)
bebek ibuprofen tedavisi almadi.

Tedavi alan bebeklerin gebelik haftasi ortalamasi 27,00+2,97 (24-32) hafta,
median 26 hafta, dogum agirligi ortalamast 1046+409 (540-1730), median 950
gramdi. Tedavi almayan bebeklerin gebelik haftasi ortalamasi 28,94+2,43 (24-34)
hafta, median 28,5 hafta, dogum agirlig1 ortalamasi 1239+261 (770-1860) gram,
median 1240 gramdi.

Tedavi baslanan 11 bebegin 6 (%55)’s1 kiz, 5 (%45)’1 erkekti. Tedavi
almayan 16 bebegin 7 (%44)’si kiz, 9 (%56)’u erkekti.

Tedavi alan 11 hastanin 3 (%27)’line dogum sonrasi birinci giinde, 3
(%27)tne ikinci glinde, 5 (%46)’ine lgciincii giinde ekokardiyografik inceleme
yapildi. Tedavi verilmeyen 16 hastanin 1 (%6)’ine dogum sonras1 birinci giinde, 1
(%6)’ine ikinci gilinde, 14 (%88)’line dogum sonrast tiglincli giinden sonra
ekokardiyografik inceleme yapildi. Ik 72 saatte duktus tedavisi baslanan 11 hastanin
3 (%27)’line 12-24 saatte, 1 (%9)’ine 24-36 saatte, 2 (%]18)’sine 36-48 saatte, 5
(%46)’ine 48-72 saatte tedavi baglandu.

Duktus tedavisi verilen 11 bebegin tamami antenatal steroid almisti. Duktus
tedavisi verilmeyen 16 bebegin 9 (%56)’u antenatal steroid almis, 7 (%44)’si
antenatal steroid almamuisti.

Duktus tedavisi verilen 11 bebegin 10 (%91)’u en az bir doz siirfaktan almis,
1 (%9)’1 siirfaktan tedavisi almamisti. Duktus tedavisi almayan 16 bebegin 11

(%69)’1 en az bir doz siirfaktan almis, 5 (%31)’1 slirfaktan tedavisi almamusti.
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Duktus cap1 ortalamasi tedavi alan grupta 2,1+0,8 (1,2-3,7) mm/kg, tedavi
almayan grupta 0,7+0,9 (0-2,9) mm/kg idi. Aradaki fark anlamli bulundu (p=0,001).
LA:AO tedavi alan grupta 1,41+0,33 (1,07-1,90), tedavi almayan grupta 1,11+0,19
(0,86-1,51) idi. Aradaki fark anlamli bulundu (p=0,02).

Tiim grupta ve tedavi alan ve almayan gruplarda inferior vena kava oksijen
satiirasyonu ortalamalarinin saatler icindeki degisimi tablo 4.1.’de verildi. Tedavi
alan ve almayan gruplarda inferior vena kava oksijen satilirasyonlari farkl
bulunmadi.

Tablo 4.1. Tiim grupta ve tedavi alan ve almayan gruplarda inferior vena kava

oksijen satiirasyonu ortalamalarinin saatler i¢indeki degisimi.

Tiim grupta Tedavi almayan grupta Tedavi alan grupta
IVC O, Satiirasyonu IVC O, Satiirasyonu IVC O, Satiirasyonu
(%) Ort+SD (%) Ort+SD (%) Ort+SD

(En kiiciik-En biiyiik; Ortanca)  (En kii¢iik-En biiyiik; Ortanca)  (En kiiciik-En biiyiik; Ortanca)

Ik 6l¢iim 79,9+13,4 (53-99; 83) 77,1+£14,9 (53-99; 77) 83,7+10,7 (62-97; 86)

12. saat 67,3+19,1 (3297, 72)  652+18,2 (32-87;72)  70,5+20,9 (33-97; 72)
24. saat 70,6+18,6 (31-99; 72)  70,4+16,8 (35-92; 73)  70,8+21,9 (31-99; 72)
36. saat 75,4+16,5 (2697, 72)  77,6£13,3 (49-96; 75,5)  72,4+20,6 (26-97; 68)
48. saat 67,6+16,8 (39-98; 66)  69,4+16,5 (40-98; 68,5)  64,9+17,8 (39-95; 61)
72. saat 64,8+17,2 (36-96; 60)  63,2+17,4 (36-92; 60,5)  66,7+17,6 (43-96; 60)

IVC: inferior vena kava
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Tiim grupta ve tedavi alan ve almayan gruplarda DSO, ortalamalarinin saatler

icindeki degisimi tablo 4.2.’de verildi. Tedavi alan grupta ilk 6l¢iim DSO, tedavi

almayan gruba gore anlamli olarak diisiiktli (P=0,034).

Tablo 4.2. Tiim grupta ve tedavi alan ve almayan gruplarda DSO; ortalamalarinin

saatler i¢indeki degisimi.

Tiim grupta
DSO, Ort+=SD

(En kiiciik-En biiyiik; Ortanca)

Tedavi almayan grupta
DSO, Ort=SD

(En kiiciik-En biiyiik; Ortanca)

Tedavi alan grupta
DSO, Ort=SD

(En kii¢iik-En biiyiik; Ortanca)

ilk 6l¢iim
12. saat
24. saat
36. saat
48. saat
72. saat

7,9+12,3 (-20-29; 7)

19,0+20.,9 (-28-66; 16)
16,4+17,2 (-22-50; 15)
11,9+14,9 (-35-35; 9)
19,6+15,7 (-7-46; 19)
23,1+19.3 (-13-53; 27)

12,649,3 (0-28; 12)
20,3+21,3 (-28-64; 20)
19,3+15,7 (-6-50; 17)
10,1+15,6 (-35-33; 9)
19,9+14,4 (0-46; 16,5)
26,6+14,9 (-1-53; 27.5)

1,9413,4% (-20-29; 2,5)
17,1421,4 (-5-66; 11,5)
12,4+19,2 (-22-44; 15)
14,6+13,9 (-3-35; 18)
19,0+18,1 (-7-45; 21)
18,6423 ,8 (-13-52; 12)

DSO,: Arteriyel oksijen satiirasyonu ve inferior vena kava oksijen satiirasyonu arasindaki fark

*P=0,034

Tedavi alan ve almayan gruplarda DSO, ortalamalarmin saatler i¢indeki

degisimi grafik 4.1.da gosterildi.
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Tim grupta ve tedavi alan ve almayan gruplarda alt viicut FOE
ortalamalarinin saatler i¢cindeki degisimi tablo 4.3.’de verildi. Tedavi alan grupta ilk
Olctim alt viicut FOE tedavi almayan gruba gére anlamli olarak diisiiktii (P=0,03).
Tablo 4.3. Tiim grupta ve tedavi alan ve almayan gruplarda alt viicut FOE

ortalamalarinin saatler i¢indeki degigimi.

Tiim grupta
FOE Ort+SD

(En kiiciik-En biiyiik; Ortanca)

Tedavi almayan grupta
FOE Ort+SD

(En kii¢iik-En biiyiik; Ortanca)

Tedavi alan grupta
FOE Ort+SD

(En kiiciik-En biiyiik; Ortanca)

flk 6lgiim  0,09+0,14 (:0,29-0,31;0,09)  0,14+0,10 (0,00-031;0,13)  0,01+0,16* (-0,29-0,29; 0,03)
12. saat 0214025 (-0,53-0,67;021)  0,22+0,28 (-0,53-0,67;0,21)  0,19+0,22 (-0,06-0,67; 0,17)
24. saat 0,1940,21 (-0,30-0,59;0,20)  0,21%0,19 (-0,09-0,59; 0,18)  0,15+0,24 (-0,30-0,59; 0,20)
36. saat 0,1340,20 (-0,57-0,54;0,09)  0,10+0,21 (0,57-0,40; 0,09)  0,18+0,19 (-0,03-0,54; 0,21)
48. saat 0,2240,18 (-0,11-054;0,22)  0,22+0,15 (0,00-0,54; 0.21)  0,22+0,22 (-0,11-0,54; 0,27)
72. saat 0,25+0,22 (-0,16-0,59;027)  0,29+0,17 (-0,01-0,59; 0,29)  0,19+0,26 (-0,16-0,55;0,13)

FOE: Bolgesel oksijen tutulumu

*P=0,030

Tedavi alan ve almayan gruplarda alt viicut FOE

icindeki degisimi grafik 4.2°de gosterildi.
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Grafik 4.2. Tedavi alan ve almayan gruplarda alt viicut FOE ortalamalarinin saatler

icindeki degisimi.
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Tiim grupta ve tedavi alan ve almayan gruplarda SI ortalamalarmin saatler

icindeki degisimi tablo 4.4’te verildi. Tedavi alan grupta ilk dl¢iim SI tedavi almayan

gruba gore anlamli olarak ytiksekti (P=0,006).

Tablo 4.4. Tiim grupta ve tedavi alan ve almayan gruplarda SI ortalamalarinin

saatler i¢indeki degisimi.

Tiim grupta
SI (%) Ort+SD

(En kii¢iik-En biiyiik; Ortanca)

Tedavi almayan grupta
SI (%) Ort+SD

(En kii¢iik-En biiyiik; Ortanca)

Tedavi alan grupta
SI (%) Ort=SD

(En kii¢iik-En biiyiik; Ortanca)

i1k 6l¢ciim
12. saat
24. saat
36. saat
48. saat

72. saat

77,48+78,97 (0,00-300,00; 52,27)
60,8560,24 (1,49-247,37; 42,50)
74,07110,21(7,32-540,00; 37,21)
80,57::181,99 (0,00-975,00; 36,84)
45,53+30,39 (2,17-125,00; 46,15)

53,41+85,98 (3,57-425,00; 26,53)

39,5132,83 (0,00-100,00;35,31)
52,25+57,33(5,88-247,37;38,46)
40,85+31,79 (16,67-120,00; 27,64)
99,44+235 37 (3,45-975,00; 32,35)
40,67+27,39 (2,17-100,00; 43,49)

30,78+29,24 (3,57-112,50; 25,77)

126,84+94,95* (14,29-300,00; 93,66)
73,75+65,23 (1,49-225,00; 70,32)
122,39+160,39 (7,32-540,00; 52,38)
53,12::40,24 (0,00-130,00; 43,75)
52,6134,39 (9,52-125,00; 46,15)

82,21+122,48 (4,00-425,00; 29,41)

SI: Sant indeksi
*P=0,006

Tedavi alan ve almayan gruplarda SI ortalamalarinin saatler igindeki degisimi

grafik 4.3’te gosterildi.
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degisimi.



39

[lk 6l¢iimiin alinma saati tiim grupta ortalama 2,3+1,3 saatti. Tedavi almayan
grupta 2,5+1,5 saat, tedavi alan grupta 2+1 saatti. Aralarindaki fark anlamli degildi.

Tim grupta LA:AO ile ilk o6l¢giim DSO, (p=0,044) ve alt viicut FOE
(p=0,025) arasinda ters yonde dogrusal, SI (p=0,006) ile dogrusal bagint1 bulundu.
Tedavi alan grupta LA:AO ile ilk 6l¢tim DSO; (p=0,041) ve alt viicut FOE (p=0,034)
arasinda ters yonde dogrusal, SI (p=0,014) ile dogrusal bagint1 vardi.

Tim grupta ilk Ui¢ glinde ortalama kan basincinin degisimi grafik 4.4.’te

gosterildi.
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Grafik 4.4. Tiim grupta ilk ii¢ giinde ortalama kan basincinin degisimi.



Tiim grupta ilk {i¢ giinde idrar ¢ikiginin degisimi grafik 4.5’te gosterildi.

7

Idrar miktari ortalama (ml/kg/sa) (%95 CI)

12.sa 24.sa 36.sa 48.sa 72.sa

Grafik 4.5. Tiim grupta ilk {i¢ giinde idrar ¢ikisinin degisimi.

Tim grupta ilk ti¢ glinde hemoglobindeki degisim grafik 4.6.’da gosterildi.
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Grafik 4.6. Tiim grupta ilk {i¢ giinde hemoglobindeki degisim.
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Tedavi alan ve almayan gruplarda DSO,, alt viicut FOE, SI, arteriyel laktat,

arteriyel baz fazlasi, nabiz, sistolik kan basinci, diyastolik kan basinci ve ortalama

kan basinci degerleri MANOVA ile karsilastirildiginda 12. saatte nabiz ve 48. saatte

kan basinc1 Olgiimlerinin tedavi gerektiren duktusta farkli parametreler oldugu

goriildii (Tablo 4.5.).

Tablo 4.5. Tedavi alan ve almayan gruplarda her 6l¢tim icin DSO,, alt viicut FOE,

SI, arteriyel laktat, arteriyel baz fazlasi, nabiz, sistolik kan basinci,

diyastolik kan basinct ve ortalama kan basinci degerlerinin MANOVA

ile karsilagtirilmasi.

Ik 6lciim 12.saat  24.saat  36.saat  48.saat  72.saat
DSO, 0,039 0,812 0,259 0,492 0,072 0,405
Alt viicut FOE 0,036 0,805 0,387 0,460 0,082 0,295
SI 0,006 0,523 0,236 0,521 0,006 0,480
Arteriyel laktat 0,694 0,121 0,390 0,108 0,939 0,235
Arteriyel baz fazlasi 0,302 0,069 0,053 0,305 0,966 0,822
Nabiz 0,831 0,017 0,320 0,517 0,138 0,990
Sistolik kan basinci 0,125 0,849 0,122 0,383 0,038 0,803
Diyastolik kan basinaa 0,104 0,851 0,180 0,165 0,004 0,180
Ortalama kan basinaa 0,126 0,811 0,134 0,472 0,034 0,185

DSO,: Arteriyel oksijen satiirasyonu ve inferior vena kava oksijen satlirasyonu arasindaki fark,

FOE: Bolgesel oksijen tutulumu, SI: Sant indeksi



42

Patent duktus arteriozus tedavisi baslanma zaman ile ilk 6l¢iim SI, LA:AO

ve ilk dl¢limde ortalama tansiyon sirasiyla grafik 4.7., grafik 4.8. ve grafik 4.9.da

verildi.
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Grafik 4.7. Patent duktus arteriozus Grafik 4.8. Patent duktus arteriozus
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Grafik 4.9. Patent duktus arteriozus tedavisi
baslanma saatine gore ilk 6l¢iim

ortalama kan basinci.

Grafik 4.7, 4.8 ve 4.9°da yatay c¢izgiler ortalama degerleri gostermektedir.



43

1,0
81
5 0 Referans
Q ] o LAAO
> 3
= Duktus gap (mm/kg)
c
3]
v 00 . _ _ B 1.6lgiim Sl (%)
0,0 3 5 8 1,0
1 - Spesifite

Grafik 4.10. Tedavi gerektiren duktusun belirlenmesinde ilk 6l¢tim SI, duktus cap1
(mm/kg) ve LA:AO i¢in “ROC curve”. ilk dl¢iim SI icin AUC 0,81
(p=0,036); duktus ¢ap1 icin AUC 0,76 (p=0,083); LA:AO i¢in AUC
0,77 (p=0,074).

Ik 6l¢iim SI icin %78 duyarlilik ve %82 oOzgiilliik ile tedavi gerektiren
duktusu belirlemede en iyi esik degerin %63 oldugu goriildii. Duktus c¢ap1
Olclimiinin 1,5 mm/kg ve daha genis olmasmin tedavi gerektiren duktusu
belirlemede duyarlilig1 %75, 6zgilliigi %63, LA:AO’nin 1,14 ve lizerinde olmasinin
tedavi gerektiren duktusu belirlemede duyarliligi %88, 6zgiilliigi %63 idi.

Birinci 6l¢iimde SI’nin nabiz, ortalama kan basinci, arteriyel laktat ve
arteriyel baz fazlasi parametrelerinden bagimsiz olarak tedavi gerektiren duktusu
ongormede anlamhi oldugu goriildii (p=0,04) (Tablo 4.6.).

Tablo 4.6. Birinci Ol¢limdeki nabiz, ortalama kan basinci, arteriyel laktat,
arteriyel baz fazlasi ve SI parametrelerinin tedavi gerektiren duktusu

ongormedeki etkisinin lojistik regresyon analizi ile dl¢lilmesi.

Birinci 6l¢iim P Olasiliklar oram (OO) 00 i¢in %95 CI
Alt Ust
Nabiz 0,950 1,003 0,923 1,089
Ort kan basinci 0,775 1,041 0,790 1,372
Arteriyel laktat 0,273 0,405 0,080 2,039
Arteriyel baz fazlasi 0,712 0,923 0,604 1,411
S 0,040 1,047 1,002 1,094

SI: Sant indeksi
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5. TARTISMA

Bu c¢aligmada prematiire yenidoganlarda inferior vena kava oksijen
satiirasyonu yasamin ilk ii¢ giinlinde SvO,’nun gdstergesi olarak olgiildii, tedavi
gerektiren PDA’u olan ve tedavi verilmeyen gruplarda inferior vena kava oksijen
satiirasyonu ve DSO, karsilagtirildi, alt viicut FOE ile doku oksijenasyonu
degerlendirildi, tedavi gerektiren duktus varliginin Ongériilmesinde SI’nin
kullanilabilirligi test edildi. Yenidogan yogun bakim iinitemizde tibbi nedenlerle
umbilikal arter ve ven kateterizasyonu uygulanan toplam 27 bebek ¢alismaya alindi.
Dogum sonrasi ilk 72 saatlik siirede her bebekten toplam alt1 kez es zamanli arteriyel
ve umbilikal ven6z kan gazi 6l¢limleri yapilarak her 6l¢iim i¢in DSO,, alt viicut FOE
ve SI hesaplandi. SI’'nin prematiire bebeklerde tedavi gerektiren PDA’u 6ngérmede
kullanilabilecegi gosterildi.

Literatiirde =~ vend6z  oksijen  Olgiimlerinin  doku  kanlanmasinin
degerlendirilmesinde ve yetersiz doku kanlanmasina yonelik olarak uygulanan
tedaviye cevabin izlenmesinde bir gosterge olarak kullanilabilecegi bildirilmistir (13-
17, 21, 22). Yenidogan yogun bakim iinitelerinde gerek kan basinci ve kan gazi
izlemi gerekse tedavi uygulamalar i¢in umbilikal arteriyel ve vendz kateterler
siklikla kullanilmaktadir. Ucu inferior vena kavaya yerlestirilen umbilikal venoz
kateter santral ven6z oksijenasyonun dl¢iilmesine olanak saglar.

“Mixed” vendz oksijen satiirasyonu doku oksijen tutulumundan arta kalan
oksijeni yansitir ve arteriyel oksijen igerigi, kalp debisi ve doku oksijen tiikketiminin
ortak sunucudur (16, 19, 20). Gergek “mixed” vendz kan pulmoner arterden alinir.
Buradaki kan viicutta oksijen tutma kapasitesine sahip tiim sistemik kapiller ag1
gecen ve sol ventrikiilde tamamen karisan kandir (121). Ancak pulmoner arter ya da
sag atriyumun kateterizasyonu yenidoganlarda zor ve tehlikelidir ve rutin olarak
uygulanmaz (22, 128). Umbilikal venoz kateteter ise diisiik komplikasyon riski ile
siklikla kullamlir. Inferior vena kavaya yerlestirilen umbilikal vendz kateter, “mixed”
vendz  oksijenasyonun  bir  yansimasi  olarak  vendéz  oksijenasyonun
degerlendirilmesine olanak verir. Plotz ve ark. inferior vena kavadan venoz
oksijenasyon Ol¢iimlerinin  “mixed” vendz oksijenasyonu dogru yansittigini
gostermislerdir (21, 22).

Calismamizda simdiye kadar bu konuda yapilan ¢alismalardan farkli olarak

ilk kez yasaminin ilk 72 saatinde ayn1 prematiire bebek grubu izlenerek inferior vena
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kava oksijen satiirasyonu Ol¢iilmiis, prematiire bebeklerde ortalama vena kava

oksijen satiirasyonunun ilk 72 saatteki seyri verilmistir (Grafik 5.1.).
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Grafik 5.1. Prematiire bebeklerde ortalama vena kava oksijen satiirasyonunun ilk

72 saatteki seyri.

IVC: Inferior vena kava

Inferior vena kava oksijen satiirasyonu ortalamasi en yiiksek olarak ilk
Olctimde %79,9 bulunmus, en diisiik 72. saatte %64,8 bulunmustur. Patent duktus
arteriozus nedeniyle tedavi alan ve almayan gruplarda inferior vena kava oksijen
satiirasyonlar1 farkli bulunmamastir.

O'Connor ve ark. RDS nedeniyle mekanik ventilasyon uygulanan, ancak
hemodinamik olarak ve asit-baz dengesi yoniinden stabil, 1-3 giinliik 18 bebekte
yaptiklar1 aragtirmada sag atriyumdan baktiklart SvO,’nu ortalama %383,3
bulmuglardir (14). van der Hoeven ve ark. da RDS’nun akut fazindan sonra oda
havas1 soluyan 10 preterm bebekte, umbilikal ven yoluyla sag atriyuma yerlestirilen
fiberoptik kateter ile devamli santral vendz oksijen satiirasyonu 6l¢timii yapmiglardir.
Olgiim sirasinda bebeklerin ortalama yas1 52 saat (smirlar: 18-168) olarak
bildirilmistir. Bu calismada oda havasi soluyan preterm bebeklerde santral vendz
oksijen satlirasyonu ortalamasi %73,56 bulunmus, sinirlar %65-%82 (5. ve 95.
persentil) olarak verilmistir (16).

O'Connor ve ark.’nin ¢alismasinda tiim yenidoganlar ¢alismaya alinmig, van

der Hoeven MA ve ark.’nin ¢alismasinda ise oda havasi soluyan prematiire bebekler
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caligmaya alinmustir. Her iki calismada da oksijen satiirasyonu Olglimii sag
atriyumdan yapilmistir. Benzer yas ve kilodaki prematiire bebek grubunun, farkli
olarak ilk 72 saatte izlendigi ve oksijen satlirasyonu Ol¢limiiniin inferior vena
kavadan yapildig1 ¢calismamizda sonuglar bu iki ¢alismadaki sonuglara yakindir.

Literatiirde SvO;’nun  %75’in  iizerinde olmasinin normal oldugu
bildirilmektedir. %50-75 arasindaki degerler oksijen tutulumunda telafi edici artigin
oldugu, oksijen gereksiniminin arttig1 ya da saglanabilen oksijenin azaldigi durumu
gosterir. %30-50 arasindaki degerler telafi edici tutulumun tiikendigi ve laktik
asidozun basladig1r duruma denk gelir. %25-30 agir laktik asidozu, %25’in altindaki
degerler hiicre 6limiinii yansitir (126, 131, 132).

van der Hoeven MA ve ark.’nin ¢alismasinda FOE 0,21 bulunmus, 5. ve 95.
persentil degerleri 0,15 ve 0,29 olarak bildirilmistir. Calismamizda ilk 6l¢iim FOE
ortalama 0,09 degeri ile sonraki dl¢iimlerimizden belirgin olarak diisiiktiir. Ilk 6l¢iim
FOE disindaki degerler van der Hoeven MA ve ark.’nin ¢alismasindaki sonuglara
benzerdir. Calismamizda ilk 6l¢iim ortalama 2,3 saatte yapilmistir. Bu, en erken
Olciimii 18. saatte alan van der Hoeven MA ve ark.’nin c¢alismasindan farklidir.
Bizim hesapladigimiz  FOE, inferior vena kavadan Olgiilen satlirasyon
kullanildigindan alt viicut FOE’dur. Caligma grubumuzda alt viicut FOE’nun ilk 72
saatteki seyri Grafik 5.2.’de gosterilmistir.

4

0,0

Alt viicut FOE ortalama (%95 ClI)

1.6lcim 12.sa 24sa 36.sa 48sa 72sa

Grafik 5.2. Prematiire bebeklerde alt viicut FOE’ nun ilk 72 saatteki seyri.

FOE: Bolgesel oksijen tutulumu
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van der Hoeven MA ve ark.’nin ¢aligmasinda SI %24 bulunmus, 5. ve 95.
persentiller %7 ve %53 olarak bildirilmistir. Schulze AS ve ark.’nin duktal ya da
atriyal sant1 olmayan, mekanik olarak ventile prematiire bebeklerde yaptiklar1 bir
arastirmada SI %6-49 arasinda seyretmistir. Bu calismada bebekler ortalama 42
saatliktir (sinirlar: 11-96) (25). Calismamizda bir onceki ¢alismadan farkli olarak,
duktal sant1 olanlarin diglanmadig: kiiclik prematiire hasta grubunda, SI ortalamasi en
yiiksek 36. saatte %80,57 en diisiikk 48. saatte %45,53 bulunmustur. Calisma
grubumuzda SI’nin ilk 72 saatteki seyri Grafik 5.3.’de gosterilmistir.

200

1004

Sl ortalama (%) (%95 CI)

1.6lcim 12sa 24sa 36.sa 48sa 72sa

Grafik 5.3. Prematiire bebeklerde SI’nin ilk 72 saatteki seyri.
SI: Sant indeksi

Calismamizda tim grupta ilk Ol¢iim inferior vena kava oksijen
satiirasyonunun sonraki 6l¢timlerden daha yiiksek olmasi, ilk 6l¢iim FOE nun diisiik
bulunmasi ve SI degerlerinin daha Onceki c¢alismalarda bildirilenlerden yiiksek
olmasi erken donemde etkin olan fetal santlarla agiklanabilir.

Calismamizdaki negatif degerler, PDA nedeniyle oksijenize kanin
akcigerlerde reoksijenizasyonu ve bu kanin intrakardiyak santlarla sag atriyuma
yonlendirilmesi ile agiklanabilir. Yine kalp atim hizinin dakikada 140-160
dolaylarinda oldugu dikkate alindiginda, arter ve ven kan gazi Grnekleri alinmasi

arasinda gecen kisa siire nedeniyle de negatif degerler elde edilmis olabilir. van der
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Hoeven ve ark. hem fetal santlarin kapanmis olabilecegi daha ileri saatlerde 6l¢iim
yaptiklar icin hem de teknik olarak sag atriyuma yerlestirilen fiberoptik kateter ile
devamli santral vendz oksijen satiirasyonu Ol¢limii yaptiklar1 i¢in negatif deger
bulmamis olabilirler.

Bolgesel oksijen tutulumu “(SaO2-Sv02)/Sa0,” arteriyel sistemden venoz
sisteme oksijen satiirasyonundaki degisimi ifade eder (21). Intrakardiyak santlarin
s0z konusu olmadig1 erigkinlerde diisik FOE, vazokonstriksiyon nedeniyle bazi
kapiller yataklara kanin ugramamasi nedeniyle arteriyel ve vendz oksijen
satlirasyonu farkinin azalmasi ile olur. Ancak yenidoganlarda intrakardiyak santlarin
devrede oldugu donemde FOE’nun periferik dolasimi mutlak olarak yansittig
sOylenemez. Tiim grupta ilk 6l¢iimde FOE diisiik bulunmus olmasinda intrakardiyak
fetal santlarin yani1 sira erken donemde periferik vazokonstriksiyonun da etkisi
olabilir.

Calismamizda tiim grupta ortalama kan basincinin saatler iginde
yiikselmesinin, hemoglobin diizeyinin saatler i¢inde diigmesinin ve idrar ¢ikiginda
48. saatte gozlenen artisin dogum sonrasi uyum siirecinde beklenen sonuglar oldugu
diisiiniilmiistlir. Hemoglobin diizeyinde gozlenen diisiiste prematiire bebeklerin takibi
sirasinda gerekli olan kan alinma islemlerinin de katkisi oldugu agiktir.

Prematiire bebeklerde PDA’un klinik olarak tanist ve ayirici tanist zordur,
tedavinin zamam ve gerekliligi halen tartisilmaktadir (1). Klasik fizik bulgularin
bulunmasi siklikla genis soldan saga santin varligina isaret eder. Ancak klasik fizik
bulgularin olmamasi, &zellikle yasamin ilk iki giiniinde genis sant olmadigini
gostermez (3, 133). Duktal ¢ap ve akim hiz1 dlgiilerek duktal akimin tahmin edilmesi,
sirastyla duktal ¢capin dogru olarak belirlenmesi ve siklikla tiirbiilan akimin olmasi ile
iliskili problemler nedeniyle milkemmel yontemler degildirler. Sol atriyum ¢apinin
aort kokili capina orani pulmoner fazla kanlanmanin derecesini mutlak bir sekilde
yansitmaz. Sinirlanmamis patent foramen ovale ya da atriyal septal defekt varliginda
LA:AO sistemik dolasgimdan calma fenomeni hakkinda bilgi vermez. Ancak
kisitliliklarina ragmen LA:AO’nin, duktus c¢apmin ve PDA’tan olan akimin
belirlenmesi klinik semptomatoloji ile korale gibi goriindiikleri i¢in kullanishidirlar
(4-7). Calismamizda ekokardiyografik incelemede duktus capi Ol¢iimiiniin 1,5

mm/kg ve daha genis olmasinin tedavi gerektiren duktusu belirlemede duyarlilig
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%75, ozgilligli %63, LA:AO’nin 1,14 ve iizerinde olmasiin tedavi gerektiren
duktusu belirlemede duyarlilig1 %88, 6zgiilliigii %63 bulunmustur.

Calismamizda tedavi gerektiren PDA’u olan grupta yasamin ilk saatlerinde
hesaplanan SI ortalamas1 %126,84, tedavi almayan grupta %39,51 bulunmustur. ilk
Ol¢im SI'nin %63 ve ilizerinde olmasimin tedavi gerektiren duktusu belirlemede
duyarliligt %78, ozgilligi %82°dir. Bu calisma ile umbilikal ven ve arter kateteri
bulunan prematiire bebeklerde yasamin ilk saatlerinde inferior vena kava oksijen
satiirasyonu ve arteriyel oksijen satiirasyonu kullanilarak kolaylikla hesaplanabilen
SI’nin hemodinamik anlamli PDA’un 6ngdriilmesinde kullanilabilecek bir parametre
oldugu gosterilmistir.

Ik 6l¢iim disindaki &lciimlerde SI'nin yiiksek bulunmamasinin nedeni
hastalara ekokardiyografi ile anlamli duktus varligi dogrulandiktan hemen sonra
tedavi baslanmis olmasi olabilir. 72 saat boyunca PDA’a yonelik tedavi almayan
hemodinamik olarak anlamli duktusu olan bir hasta grubunda sant indeksinin daha
sonraki Ol¢limlerde de yiliksek bulunabilecegi diisiiniilebilir.

Tedavi almayan grupta ilk Ol¢iimde sadece bir hastanin SI %100
bulunmustur. Bu hastanin da 72. saatten sonraki ekokardiyografik incelemesinde
duktus ¢ap1 2,9 mm/kg Olciilmiis ve ek olarak kiigiik bir ventrikiiler septal defekt
saptanmistir. Bu da telafi edici mekanizmalarini iyi kullanan ¢ok genis duktusu olan

bir bebekte de ilk dl¢iimde SI’nin yiiksek bulunabilecegini gostermektedir.
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6. SONUCLAR

e Umbilikal vendz kateteri bulunan prematiire yenidoganlarda inferior vena
kava oksijen satlirasyonu Ol¢iimii kolay ve ek girisim gerektirmeyen bir

islemdir.

e Tedavi gerektiren PDA’u olan ve tedavi verilmeyen gruplarda inferior vena

kava oksijen satiirasyonu farkli bulunmamastir.

e Inferior vena kava oksijen satiirasyonu ve es zamanl Olciilen arteriyel

oksijen satiirasyonu ile DSQO,, alt viicut FOE ve SI kolaylikla hesaplanabilir.

e Tedavi gerektiren PDA’u olan grupta tedavi almayan gruba gére yasamin

ilk saatlerinde bakilan DSO,; ve alt viicut FOE diisiik, SI ytiksektir.

e Tiim grupta LA:AO ile ilk 6l¢giim DSO, ve alt viicut FOE arasinda ters
yonde dogrusal, SI ile dogrusal baginti1 bulunmustur.

e Tedavi alan grupta LA:AO ile ilk 6l¢im DSO; ve alt viicut FOE arasinda

ters yonde dogrusal, SI ile dogrusal bagint1 vardir.

e [lk saatlerde DSO,, alt viicut FOE, SI, 12. saatte nabiz ve 48. saatte kan

basinct olgtimleri tedavi gerektiren duktusta farkli parametrelerdir.

e Sant indeksi prematiire bebeklerde tedavi gerektiren PDA’u Ongdrmede

kullanilabilir.

e ilk dlgiim SI igin %78 duyarhilik ve %82 ozgiilliik ile tedavi gerektiren
duktusu belirlemede en iyi esik deger %63 ’tiir.

e Ekokardiyografik incelemede duktus c¢apr olglimiiniin 1,5 mm/kg ve daha
genis olmasmin tedavi gerektiren duktusu belirlemede duyarliligi %75,
ozgilligi %63, LA:AO’nin 1,14 ve ilizerinde olmasinin tedavi gerektiren

duktusu belirlemede duyarlilig1 %88, 6zgiilligli %63 bulunmustur.
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7. ONERILER

e Prematiire bebeklerde dogum sonrasi erken donemde, tekrarlanan
ekokardiyografik incelemeler ve SI’nin birlikte degerlendirilmesi ile duktal
santin biiyiikliigii ve yonii ile SI’'nin degisimi arasindaki bagint1 daha iyi

gosterilebilir.

e Prematiire bebeklerin yenidogan yogun bakim siirecinde karsilagilan kalp
yetmezligi, hipotansiyon, akciger sorunlari, sepsis ve hemodinamik etkisi
olan ilaglarin kullanimi gibi durumlarda DSO,, alt viicut FOE ve SI'nin
degerlendirilmesi ile bu parametrelerin klinik kullaniminda yeni ve pratik

bilgiler elde edilebilir.

e Patent duktus arteriozusun destek tedavisinde kullanilan yontemlerin (PEEP
uygulanmasi, diiiretik kullanimi gibi) DSO,, alt viicut FOE ve SI iizerine
etkisinin aragtiritlmasi, PDA tedavisi ile ilgili kararlarda etkili olabilecek ek

sonuglar saglayabilir.

e Zamaninda dogan bebeklerle prematiire bebeklerdeki DSO,, alt viicut FOE
ve SI’nin karsilastirilmasi, dolasim sorunlarinin patofizyolojisi farkli olan

bu iki grupta tedavi yaklasimlarini degistirebilir.

e Anemi ve eritrosit transfiizyonunun DSO,, alt viicut FOE ve SI iizerine
etkisinin arastirilmasi yenidoganlarda transfiizyon kararlarinda yol gdsterici

olabilir.

e Bolgesel oksijen tutulumu invazif olmayan NIRS yontemi ile
Olciilebilmektedir. Patent duktus arteriozus tanisinda ve takibinde NIRS ile

FOE olgiimii test edilebilir.
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