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1. GIRIS ve AMAC

Perinataloji ve neonataloji alanlarindaki son gelismeler ile ¢ok diisiik dogum
agirlikli (CDDA) bebeklerin yasatilma oranmi artmistir (1). Yasayan prematiireler,
ozellikle yenidogan yogun bakim siirecleri sirasinda, ¢ogu zaman birden fazla donor
kaynakli ve ¢ok sayida eritrosit transfiizyonu almalarini gerektiren prematiire anemisi
ile kars1 karstya kalmaktadir. Ozellikle 1000 g alt1 dogumlarda, kan transfiizyonu
gerektiren anemi %90 oraninda goriilmektedir (2).

Dogumdan sonra yeterli kan hacminin saglanmasi fetal dolasimdan normal
dolasima gecis igin gereklidir (3). Zamaninda dogan bebeklerde feto-plasental kan
hacminin (FPKV) yaklasik {igte ikisi fetusta bulunur. Preterm hamileliklerde ise,
FPKV’nin yaklasik yarisi plasentadadir ve dogum sonrast kord hizlica
klemplendiginde, preterm bebekler, cok az plasental transfiizyon almis olduklari igin,
zamaninda dogan bebeklere gore daha hipovolemik dogarlar (3,4). Bunun
sonucunda, prematiire bebeklerde azalmis kan basinci, perfiizyon bozuklugu ve
organlar hiicresel diizeyde etkileyen gizli hipoksi veya hipoksemi olusabilir (3).
CDDA bebeklerin dogum hemoglobinlerinin yiiksek olmasmin daha sonraki eritrosit
stispansiyonu (ES) gereksinimini belirgin olarak azalttigi ve dogum sonrasi kan
basinct diizenlenmesine olumlu etki gosterdigi bildirilmistir (5). Prematiire
bebeklerde dogum sonrasi erken donemde ekstrauterin dolasima gegisin
kolaylastirilmasi ve ileri donemde eritrosit transflizyonlarinin ve transfiizyon iliskili
morbiditelerin azaltilmasi amagli dogumda gobek kordonunun klemplenmesinin
geciktirilmesi (KKG) veya kordonun sivazlanmasi (KS) yontemleri perinataloji
uygulamalar1 arasinda yer almaya baslamistir (6,7). KKG ile zamaninda dogan
yenidoganlarin kan hacimlerinin %11 ve eritrosit hacimlerinin %23.5 oraninda
arttirilabildigi  gosterilmistir  (4,6). Yine, kord klemplenmesinin 30-120 sn
geciktirilmesi ile gebelik yas1 33 haftadan kiiglik prematiirelerde kan hacminin %18
arttirilldigr belirtilmistir (8). Mercer ve arkadaslart KKG yonteminin 24-32 hafta arasi
prematiire bebeklerde de uygulanabilir oldugunu, erken donemde kan basincinda

diizelme sagladig1 ve ileri donemde intraventrikiiler kanama (IVK) ve gec baslangich



sepsisten koruyucu etkisinin oldugunu bildirmistir (9,10). Buna karsin, KKG’nin ¢ok
diisiik dogum agirlikli bebeklerde resiisitasyonu geciktirebilecegi ve hipotermiye yol
acabilecegi diisiintilerek KS yontemi ile plasental transfiizyon saglanmasi giindeme
gelmistir (11,12). Cok kii¢iik prematiirelerde ilk randomize kontrollii KS ¢alismasi
Hosono ve arkadaslar tarafindan 2008’de yapilmis ve 29 hafta alt1 bebeklerde ES
transflizyon ihtiyacini azalttigi gosterilmistir (12). Prematiire bebeklerde, umbilikal
kord klemplenme zamani ile hemoglobin veya hematokrit diizeyleri arasindaki
iliskiyi inceleyen 6 ¢alismanin 4’{inde belirgin bir iligki saptanmamustir (9,10,13,14).
Ancak kordun 30-120 sn ge¢ klemplenmesinin ES transfiizyon gereksinimini, IVK
ve nekrotizan enterokolit (NEK) sikligimi azalttigi, dogum sonrasi dolasimin
diizenlenmesine olumlu katki yaptigi meta analiz sonuglar ile gosterilmistir (15).
Literatiirde, KS ile KKG yontemlerini karsilastiran yalnizca bir ¢alisma
bulunmaktadir. Bu ¢alismada 4 kez hizlica KS yontemi ile 30 sn KKG’nin sonuglari

etkinlik agisindan benzer bulunmustur (16).

KKG yontemi ile karsilastirildiginda, CDDA prematiirelerde KS ile plasental
transfliizyonun artirilmasinin yasamin ilk gilinlerindeki gecis donemi fizyolojisine,
hematolojik parametrelere ve diger prematiirelikle iligkili morbiditeler {izerine
etkileri ile ilgili bilgiler ¢ok kisithdir. Dogum sirasinda kord sivazlanmasi
uygulanmis CDDA prematiirelerin uzun dénem gelisimsel sonuglart ile ilgili bilgi ise

literatiirde mevcut degildir.

Bu ¢alisma da, KS yontemi ile plasental transfiizyon uygulanan ve
uygulanmayan, gebelik yas1 <32 hafta ve dogum agirligi <1500 g olan prematiire
bebeklerde;

a- Yasamin ilk giiniinde hemodinamik ve hematolojik parametreleri ile bu

donemdeki ES transfiizyon gereksinimlerinin,

b- Yenidogan yogun bakim iinitesindeki ilk 5 haftalik donemde haftalik
olarak ES transfiizyon gereksinimlerinin ve bu gereksinimi etkileyebilecek

flebotomi, nozokomiyal enfeksiyon gibi faktorlerin,

c- Prematiirelikle iliskili diger morbiditelerin,

karsilagtirilmas1 amaglanmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. DOGUM SONRASI GECiS FiZYOLOJiSi VE PLASENTAL

TRANSFUZYONUN ETKILERI

Zamaninda dogan bebeklerde gobek kordonunun kesilmesiyle diisiik damar
direngli plasenta devreden ¢ikar ve sistemik damar basinci artar. Bu arada alinan ilk
solukla akcigerler havalanir ve intrauterin déonemde ¢ok yiliksek olan pulmoner
vaskiiler diren¢ aniden diiser. Buna bagli olarak duktus arteriyozusdaki kan akimi
soldan saga doner. Pulmoner kan akiminin artmasina bagli olarak sol atriyuma
akcigerlerden gelen kan miktar: artar. Sol atriyum basincinin artmasiyla foramen
ovalede fonksiyonel kapanma olur. Bu arada oksijenlenmenin artmasiyla duktus
arteriyozus kasilir ve fonksiyonel olarak kapanir. Boylelikle fetal dolasim biter ve

neonatal dolasim baslar (17,18).

Dogum sonrasi normal gegis siireci igin esas olan yeterli kan hacmi ile
dogmaktir. Prematiire bebeklerde kardiyo-pulmoner uyum zamaninda dogmus
bebeklere gore daha yavas olmaktadir. Pulmoner vaskiiler direng yiiksek kalirken
sistemik vaskiiler direng yavas yiikselmekte ve duktus arteriozus uzun siire agik
kalabilmektedir. Ventrikiillerin, basing degisimlerine uyumu gestasyon yaslarina

gore degiskenlik gostermektedir (3,4).

Eger umbilikal kordon dogum sirasinda erken klemplenir ise ozellikle
gestasyon yast 30 hafta ve altinda olan prematiire bebeklerin feto-plasental kan
hacmi olan yaklasik 110 ml/kg’in ancak yaris1 fetal dolasimda kalmaktadir (19). Bu
bebeklerde, dogum sirasinda kan hacmini azaltacak durumlar, kan basinci dengesinin
saglanmasmi  olumsuz yonde etkilemektedir. Umbilikal kordonun erken
klemplenmesi ile hipovolemi ve buna bagli hipotansiyon olusabilmektedir (3,6).

Prematiire bebeklerde ge¢is donemindeki sorunlarin bir gostergesi olan sistemik



hipotansiyon ile intraventrikiiler kanama (IVK), patent duktus arteriozus (PDA) ve
nekrotizan enterokolit (NEK) arasinda giiglii bir iligki tespit edilmistir (5,10,20).
Yiiksek hemoglobin (Hb) ile dogmanin IVK’y1 azalttigi belirtilmistir (5). Ancak,
yasamin ilk giinli eritrosit kitlesinin/hacminin degerlendirilmesi i¢in bakilan
hematokrit (Hct) her zaman dolagimdaki kan hacmi ile ilgili gercegi
yansitmamaktadir (8). Cilinkii plazma hacmini artiran veya azaltan etkenler toplam
eritrosit kitlesi degismese de Hct degerini degistirmektedir. Umbilikal kordon
klemplenmesinin 30 sn geciktirilmesi ile gestasyon yast 33 haftadan kiiciik
prematiirelerin daha yiiksek kan hacmiyle dogduklar1 gosterilmistir (8). Bu nedenle
KKG yontemini uygulayan bir¢ok arastirmaci, Het veya Hb degerleri anlamli yiiksek
olmasa da, kordonu ge¢ klemplenen bebeklerin erken yenidogan doneminde
hemodinamik uyumlarinin daha iyi oldugunu ve bu bebeklerde IVK’nin daha az
goriildiiginii belirtmislerdir (10,14). Baslica KKG ¢alismalarini inceleyen meta-
analizler CDDA bebeklerin yiiksek kan hacmi ile dogmalarini saglayan yontemlerin
dogum sonras1 ilk 24 saatteki ekstra-uterin uyuma olumlu katki sagladigini

belirtmektedir (15).

Gestasyon yast 32 haftadan kiigiik olan olgularda yapilan, KKG yontemi
uygulanan 51 bebegin hemodinamik 6zelliklerinin incelendigi yeni bir arastirmada,
stiperior vena kava kan akimininin KKG uygulanan grupta daha yiiksek oldugu fakat
orta serebral arter kan akim hizi ve siiperior mezenterik arter kan akim hizinda bir
degisiklik olmadigi gosterilmistir (21). Gestasyon yasi 29 haftadan kiigiik olan
olgularda yapilan ve KS yonteminin etkilerinin arastirildig1 baska bir ¢aligmada ise,
Hct diizeyi, sol ventrikiiliin end-diastolik boyutu, kardiyak output ve vena kava

stiperior akim1 KS grubunda anlamli olarak yiiksek saptanmustir (22).

2.2. PREMATURE ANEMISI

Dogum agirligi 1 kg’nin altinda ve/veya gebelik yas1 29 haftanin altinda olan
prematiire bebeklerin neredeyse tamami yasamlarinin ilk haftasinda ES transfiizyon
gereksinimi gostermektedirler (23). Ulkemizde her yil dogan 1.3 milyon bebegin
yaklasik %10°u diisiik dogum agirliklidir. Bu diisiik dogum agirliklilarin {igte ikisi



prematiiredir ve bunlarin ne kadarinin yogun bakim gerektiren kiigiik prematiireler
oldugu bilinmemektedir (24). Her hafta Amerika Birlesik Devletleri’nde 600 asiri
diisiik dogum agirlikli bebek dogdugu bunlarin hastane yatis donemlerinde, %80°1 ilk
3-4 hafta icinde olmak iizere, yaklasik 3240 adet ES transfiizyonu aldig
belirtilmektedir (25). Tiim diinyada pematiire bebekler igin biiyiik bir sorun olusturan
bu durumun daha iyi anlasilabilmesi i¢in prematiire anemisini ayrintili gozden
gecirmek gerekmektedir. Ciinkii prematiirelik ile iligskili bir¢ok fizyolojik ve
fizyolojik olmayan faktorler prematiire anemisinden ve ES transfiizyon
gereksinimlerinden sorumludur (26). Biiyiik ihtimalle bu duruma en biiyiik katkiy1
saglayan da iyatrojenik flebotomilerdir (27). Bu tez c¢alismasinda prematiire
anemisini Onlemek icin gelistirilen KS yOnteminin etkileri arastirilacagi icin

oncesinde prematiire anemisine yaklasim incelenecektir.

2.2.1. Prematiire Anemisi Tanim

Yenidogan doneminde Hb ve Hct degerleri diger yas gruplarindan daha
yiiksektir, ancak bu degerler yasamin ilk haftasindan itibaren azalmaya baslar ve bu
azalma 6-12. haftalara kadar devam eder (Tablo 2.1). Bu azalmaya birden ¢ok
fizyolojik faktor etki etmektedir. Zamaninda dogmus saglikli bebeklerde Hb,
genellikle dogum sonrasi 8-12. haftalarda alt sinir1 olan 9-11 g/dI’ye kadar diiser.
Zamaninda dogmus bebekler Hb’deki bu diisiisii iyi tolere ederler. Bu durum tedavi
gerektirmez ve ‘yenidoganin fizyolojik anemisi’ olarak tanimlanir. Ancak,
prematiire bebeklerde, Hb’deki diisme iyatrojenik flebotomi kayiplar1 olmasa bile
¢ok daha hizlidir. Ortaya ¢ikan anemi semptomatiktir ve ¢ogu zaman allojeneik ES
transfiizyonu gerektirir. Bu nedenle ‘prematiire anemisi’ tanimi fizyolojik degil
patolojik bir klinik durumu tanimlamaktadir (26,28). Gebelik yasi kiigiildiikge
prematiire anemisinin derinligi artar ve belirtileri daha ¢ok ortaya ¢ikmaya baslar.
Hemoglobin siklikla 7-8 gr/dl’ye kadar diiser ve ortaya ¢ikan anemi normositik,
normokromik hipoproliferatif bir anemidir. Prematiire anemisinin baglica klinik
belirti ve bulgulari; tasikardi, takipne, apne, oksijen ihtiyacinda artis, beslenme

intoleransi, kilo alamama olarak siralanabilir (28,29).



Strauss ve arkadaslar1 tarafindan, Iowa Universitesi Cocuk Hastanesinde
2000-2005 yillar1 arasinda izlenen dogum agirligr <1 kg’in altindaki bebeklerde en az
1 transflizyon alma oraninin yillara gére %77-91, aynm1 gereksinimin 1-1.5 kg dogan
bebeklerde ise yillara gore %35-54 arasinda degistigi saptanmistir (30). Bu oranlar
gebelik haftasi azaldikga, prematiire anemisinin daha ¢ok tedavi gerektirdigini agikca

gostermektedir.

Tablo 2.1. Gestasyonel 18.hafta ile postnatal 12. haftalar arasinda normal eritrosit

parametreleri (31).

Yas HerPgo/%IIc)me Herr(l(;)a/f)())krlt MCV (1) Retl(lg/l;)losn
Gestasyonel Haftalar
18-20 11.5+0.8 3613 134+8.8 -
21-22 12.3+0.9 3943 130+6.2 -
23-25 12.4+0.8 39+2 126+6.2 -
26-27 19+£2.5 62+8 132+14.4 9.6+£3.2
28-29 19.3+1.8 60+7 131+£13.5 7.5£2.5
30-31 19.1+2.2 60+8 127£12.7 5.842
32-33 18.5+2 60+8 123+£15.7 5+1.9
34-35 19.6£2.1 61+7 122+10 3.9+£1.6
36-37 19.2+1.7 64+7 121+12.5 4.2+1.8
38-39 19.3+2.2 61+7 119+9.4 3.2+1.4
Postnatal (giinler)
1 19+2.2 61+7 119+9.4 3.2+1.4
2 19+£1.9 60+6 1157 3.2+1.3
3 18.7£3.4 6249 116+5.3 2.8+1.7
4 18.6+2.1 57+8 114£7.5 1.8+1.1
5 17.6+1.1 57.7+7 114+8.9 1.2+0.2
6 17.4+£2.2 54+7 113+£10 0.6+0.2
7 17.9+£2.5 56+9 118+11.2 0.5+0.4
Postnatal (haftalar)
1-2 17.34£2.3 5448 112+£19 0.5+0.3
2-3 15.6+2.6 46+7 111+8.2 0.8+0.6
3-4 14.2+2.1 43+6 105+7.5 0.6+£0.3
4-5 12.7£1.6 36+5 10148.1 0.9+0.8
5-6 11.9£1.5 3616 102+10.2 1£0.7
6-7 12+1.5 36+5 105+12 1.2+0.7
7-8 11.1£1.1 33+4 100+13 1.5+0.7
8-9 10.7+0.9 31+£3 93+12 1.8+1
9-10 11.4+0.9 3442 91+7.7 1.2+0.6
10-11 11.4+0.9 34+2 91+7.7 1.2+0.7
11-12 11.9 37 86.8 0.9




2.2.2. Prematiire Anemisi Patogenezinde Rol Oynayan Faktorler

2.2.2.1. Fizyolojik Faktorler

2.2.2.1.1. Eritrositlerin yasam siiresi

Dolasimdaki eritrositlerin yasam siiresi eriskinlerde ortalama 120 giin iken

zamaninda dogan bebeklerde 60-70 giin, CDDA’l1 prematiire bebeklerde ise 35-50

giindiir. Yenidoganlarda eritrosit yasam siireleri ile ilgili bircok ¢alisma yapilmis ve

eritrositler *Cr ile isaretlenerek yari omiirlerine bakilmistir (Tablo 2.2). Bu

caligmalarda gebelik haftas1 kiigiildiik¢e eritrosit yasam siiresinin kisaldigi

gosterilmistir (31,32).

Tablo 2.2. *!Cr ile isaretlenmis eritrositlerin yar1 Omiirlerini iceren ¢aligsmalar Person

ve ark’dan alinmustir (33).

Yazarlar Olgu Sayilari Giinler Ortalama giin sayisi
Zamanmnda dogan bebekler
Hollingsworth 6 12-23 18.2
Giblett 10 - 20
Fanconi ve Sjo6lin 10 17-25 22.8
Vest 8 20-27 235
Gilardi ve Miescher 3 21-26 23.5
Kaplan ve Hsu 14 21-35 26.8
Toplam 51 13-35 23.3
Zamanindan 6nce dogan bebekler
Fanconi ve Sjo6lin 6 10-18 15.8
Kaplan ve Hsu 11 9-26 17.8
Vest 7 15-19 16
Gilardi ve Miescher 7 15-19 16.1
Toplam 31 9-26 16.6

2.2.2.1.2. Hemoglobin yapisi

Fetal hayatta daha fazla oksijen ilgisi olan ve yar1 6mrii daha kisa olan Hb F

(0zy2) hakimdir. Embriyonik, fetal ve erigkin donemdeki Hb tipleri Tablo 2.3’de



goriilmektedir. Zamaninda dogan bebeklerin dolagimindaki eritrositlerin %70-80’1
Hb F iken, prematiirelerde bu oran %97°dir. Hb F’in oksijene ilgisinin fazla olmasi
nedeniyle doku diizeyinde relatif hipoksi olusmaktadir. Ancak bu hipoksik ortamda
yeterince eritropoietin  (EPO) yaniti olusmamaktadir. Ciinkii EPO sentezinin
karacigerden bobrege gegisi heniiz tamamlanmamistir ve hepatik oksijen

algilayicilariin yaniti az ve ge¢ olmaktadir (16,31,34).

Prematiire yenidoganlarda eritroid onciilleri yeterli sayidadir. Onciil
hiicrelerin in-vitro ortamda EPO ve diger hematopoetik biiylime faktorlerine yanitlar
normal diizeydedir. Bu bebeklerde EPO ve diger biiyiime faktorleri goreceli olarak
eksiktir. Bu durumun oksijen algilayicilart ve diger eritropoetik biiylime faktorlerinin
genlerindeki gelisimsel olarak kontrol edilen bir baskilanma sonucu olustugu
disiiniilmektedir (31,35). Yenidogan immatiiritesi arttikga anemiye EPO yaniti da
azalmaktadir. Ayrica EPO’ya in-vivo duyarsizlik olabilecegi de one siiriilmektedir

(31,34,36).

2.2.2.1.3. Endojen eritropoietin eksikligi

Eritroproietin ilk olarak 1972 yilinda tanimlanan ve daha sonra 7.
kromozomun uzun kolunda geni (7921-22) izole edilen, 165 aminoasitten olusan,
30400 Dalton agirhiginda bir glikopeptitdir. EPO, eritroid seri oOnciil hiicre
yiizeylerinde 6zgiil reseptorlerine baglanarak, eritroid serinin klonal olgunlagsmasi ve
farklilasmasini uyarir. Eritroid seri onciil hiicreleri matiirasyon sirasina gore {ic tiptir.
Bunlar; primitif burst forming unit erytroid (BFU-E), olgun BFU-E ve colony
forming unit-erytroid (CFU-E) olarak tanimlanir. BFU-E hizli ¢ogalma kapasitesine
sahiptir ve EPO ile diger hematopoetik biiyiime faktorlerine (IL-3, GM-CSF)
duyarlilig1 ¢ok fazladir. BFU-E olgunlastik¢a proliferasyon kapasitesi azalir. CFU-
E’nin ise proliferasyon kapasitesi yiiksek degildir, EPO’ya mutlak gereksinim duyar

ve bir iki boliinmeden sonra CFU-E’den pimitif eritrositler olusur (34,37).

Fetal hayatta karacigerde {iretilen EPO son trimesterde bdbrek
interstisyumunda {iiretilmeye baslar. Koyunlarda yapilan ¢alismalarda EPO sentezinin

karacigerden bobrege gecisinin yavas oldugu, gebeligin iiclincii ayindan itibaren



baslayip, dogumu takiben 6 hafta siiresince devam ettigi gosterilmistir. Yenidogan
doneminde bu heniiz tam ger¢eklesmemistir ve karaciger az miktarda (eriskinin

%10’u kadar) EPO iiretmeye devam eder (31,34,38).

Yirminci gestasyon haftasinda fetal karacigerde cok miktarda EPO m-
RNA’smin gosterilmesi ve bilateral renal agenezi ile doganlarda dogumda anemi
olmamasi, insanda EPO sentez yerinin karacigerden bdobrege gecis yaptigini
dogrulamaktadir (30,31). Karacigerin hipoksiye duyarliligi azdir, aym1 diizeyde
hipoksiye daha uzun maruz kalarak bobregin sentezlediginin ancak %10’u kadar

EPO sentezledigi gosterilmistir (34,37,39).

Fetiiste, plasentadan gelen oksijenlenmis kan umbilikal ven ve sonra duktus
venosus aracilifi ile karacigere ugramadan kalbe ulagmaktadir. Bu nedenle karaciger
goreceli olarak hipoksik ortama maruz kalmakta ve hepatik oksijen algilayicilart
EPO iiretimi yoniinde uyarilmaktadir. Ugiincii trimesterin son dénemlerinde duktus
venosus incelir ve karacigere daha ¢ok oksijenlenmis kan gelir. Duktus venosusun
kasilmast EPO sentezinin karacigerden bobrege gecisiyle es zamanlidir. Dogumdan
sonra ise duktus venosus kapanir, bobreklere gelen oksijenlenmis kan miktar: artar
(34,38). Bobrekteki oksijen algilayicilart hipoksiye c¢ok daha fazla duyarlidir.
Intrauterin yasamda oksijen algilayicilarnin bébrekte olmayisi, fetiisii polistemi ve
hiperviskoziteden koruyucu bir mekanizma olarak yorumlanabilir. Gebelik haftasi ne
kadar kiiciikse EPO sentezinin karacigerden bobrege gegisi o kadar gecikmeli olur ve

yapim eksikliginin artmig etkisiyle anemi derinlesir (31,32).

Tablo 2.3. Embriyonik, fetal ve erigkin donemde gériilen hemoglobinler.

Hemoglobin tipi Tetramerik yapi Eriskin Yenidogan
Embriyonik
Gower 1 2 zeta, 2 epsilon 0 0
Gower 2 2 alfa, 2 epsilon 0 0
Portland 2 zeta, 2 gama 0 0
Fetal 2 alfa, 2 gama < %1 %80
Eriskin
Hb A, 2 alfa, 2 beta %95-98 %20-30
Hb A, 2 alfa, 2 delta %2-3 %0.2




2.2.2.1.4. Hizh biiyiimeye yetersiz yanit

Ayrica biiylimenin ¢ok hizli oldugu dogum sonrast ilk bir aylik siirede,
biiyiime ile orantili kan hacmindeki artisa karsin kemik iliginden yeterli eritrosit

cevabi alinamamasi nedeniyle anemi daha da artmaktadir (26).

2.2.2.1.5. Demir depolarinin azhg

Genellikle intrauterin hayatin {i¢ilincli trimesterini yasayamadan dogan
CDDA’ bebekler eritropoez i¢in gerekli demirin anneden ge¢mesinden ve yeterince

depolanmasindan mahrum kalmaktadirlar (26).

2.2.2.2. Patolojik Faktorler

2.2.2.2.1. Flebotomiler

Yenidogan yogun bakim initelerinde uzun siireli izlenen, 6zel bakim
gerektiren prematiire ve CDDA’l1 bebeklerden yasamin ilk haftalarinda laboratuvar
testleri i¢cin sik veya fazla miktarda kan alinmasi bu bebeklerde anemiye yol
agmaktadir. Prematiirelerde 1 ml kan total kan hacminin %]1’ini olusturmaktadir.
Dogum agirlig1 1500 g’in altinda olan bebeklerden 8-10 ml kan alinmasi, total viicut

kan hacminin %8-10"unun kayb1 anlamina gelmektedir (29).

2.2.2.2.2. Sepsisten kaynaklanan oksidatif hemoliz

Tiim diinyada yenidogan bebeklerde enfeksiyon hastaliklar1 en 6nemli 6liim
nedenlerinden biridir. Yasamin ilk ti¢ gliniinde sepsis riski dogum agirligi 2500 g’in
tizerindekilere gore, 1500-2000 g olanlarda 3 kat, 1500 g’in altinda olanlarda 7 kat ve
1000 g’in altinda olanlarda ise 26 kat fazladir (24). Gelismis iilkelerde yenidogan
servislerine yatirilan 34 haftalik prematiire bebeklerin %?2’sinde, 30 haftalik olanlarin
ise %10’unda hastane kaynakli enfeksiyonlar gelismektedir (24). Yenidogan yogun

bakim tiinitelerindeki hastane enfeksiyon hizlar iilkeler arasinda binde 6,9 ile 29.8
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arasinda farklilik gostermektedir (40). Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Yenidogan
Yogun Bakim Unitesi’nde Temmuz 2011 ile Agustos 2012 tarihleri arasinda yapilan
352 olgunun incelendigi Kili¢ ve arkadaslarinin ¢alismasinda, hastane enfeksiyon
hiz1 binde 11,5 saptanmustir. Ayrica, gebelik yas1 <32 hafta ve dogum agirligi <1500

g olan yenidoganlarda hastane enfeksiyon oran1 belirgin yiiksek bulunmustur (40).

Prematiire bebeklerde hastane enfeksiyon riskini artiran baslica etkenler,
bagisiklik sistemlerinin ve viicut bariyerlerinin yeterince olusmamasi, uzun hastane
yatisi, santral kateter, entiibasyon gibi invazif islemlerin daha sik kullanilmasi olarak

sayilabilir (40).

Sepsiste hiicre diizeyinde oksidatif hasar olusmaktadir. Eritrositler, membran
gecirgenlikleri ve hiicre i¢i antioksidan enzim kapasiteleri nedeni ile insan
viicudunda ¢esitli metabolik olaylar sonucu agiga ¢ikan serbest oksijen radikallerinin,
basta kendileri olmak tizere diger hiicre ve dokulara zarar vermesi Onleyen
hiicrelerdir (41,42). Eritrositlerdeki antioksidan enzim aktivitelerinin, eriskinlere
gore cocuklarda ve kadinlara gore erkeklerde daha diisiik oldugu bildirilmistir
(41,42). Ozellikle CDDA’l1 prematiirelerde eritrosit i¢i glutatyon peroksidaz, katalaz,
ve siiperoksit dismutaz enzim aktivitelerinin yetersiz olmasi, eritrosit membranlarinin
zamaninda dogan bebeklere gore daha az stabil olmasi, antioksidan etkisi olan
vitamin E diizeylerinin diisiik olmasi1 gibi nedenler oksidatif hasara bagli anemi

riskini arttirmaktadir (32,41).

Ayrica sepsiste, doku diizeyinde olusan hipoksi ve asidoz eritrositler i¢indeki
proteine bagli olmayan demiri serbestlestirmekte ve agiga c¢ikan demir eritrosit
membraninda protein yapisini bozmakta ve lipid peroksidasyonuna katkida

bulunarak hemolizi tetiklemektedir (43).

Sepsis ataklar1 sirasinda akut faz reaktanlarimin takibi ve tekrarlayan kan
kiiltiirleri alinmas1 ile flebotomi kayiplar1 artarak anemiye katki saglamasi da
laboratuvar 6rneklemelerinde mikro metodlar1 kullanmayan {initelerde dikkate

alinmalidir.
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2.2.2.2.3. Yetersiz protein, vitamin, eser element ve kalori alim

Yeterli Hb sentezi i¢in uygun protein ve demir basta olmak iizere diger eser
elementler, vitaminler (Bi2, Folat, vitamin E gibi) ve uygun kalorinin alinmasi
gerekmektedir. Ozellikle ¢ok hizli biiyiime evresinde olan prematiire bebeklerin
demir depolarinin yetersiz olmasi nedeniyle postnatal 14. giinde 2-4 mg/kg/gilin
demir baslanmasi 6nerilmektedir. Yine bu donemde alinmasi gereken optimal protein
miktar1 3,5-4 mg/kg/glin diir. Hemoglobin yapisini olusturan protein ve demir
mutlaka desteklenmeli, ayrica antioksidan etkileri olan ve eritroid serinin iiretim
basamaklarinda kilit rol oynayan vitaminlerin de erken agresif beslenme stratejisi

icinde verilmesi gerekmektedir (26,28,32).

2.2.3. Prematiire Anemisine Yaklasim
2.2.3.1. Prematiire Anemisini Tedavi Edici Yaklasimlar

Prematiire anemisi i¢in giiniimiizde kabul edilen tedavi yontemi ES
transfiizyonlaridir. Eritrosit slispansiyonlar1 geleneksel olarak erigskin dondrlerden
alinan tam kandan plazmanin ayristirilmasi ile elde edilir (7). Allojenik ES
transflizyonlar1 esas tedavi yontemi olsa da dogum sirasinda plasenta ve umbilikal
korddan toplanan kandan elde edilen otolog ES’lerin prematiire anemisinde

kullanimu ile ilgili de ¢alismalar mevcuttur (32).

2.2.3.1.1. Allojenik Eritrosit Siispansiyonu Transfiizyonlar:

Asint diistik dogum agirlikli bebeklerin yaklagik 9%50°si yagamlarinin ilk iki
haftasinda, %480’1 ise hastanede yatis siiresince en az bir kez allojenik ES
transfiizyonu almaktadir (2,7). Amerika Iowa Universitesi'nde 2000-2005 yillari
arasinda yapilan, asirt diisik dogum agirlikli bebeklerin ES gereksiniminin
incelendigi ¢alismada, her bir bebegin ortalama 5,4 transfiizyon aldigi, 1001-1500 gr
arasinda doganlarda ise her bir bebegin ortalama 1,1 transfiizyon aldig1 gosterilmistir
(28). Tiim popiilasyon goz oniine alindiginda yenidoganlar en fazla kan transfiizyonu

uygulanan gruptur (32).
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Prematiirelerde transfiizyon, alinan kani yerine koymak ve bebegin klinik
durumuna uygun olan hematokrit diizeyine ulasmak i¢in yapilir. Yerine koyma amaci
ile yapilan transfiizyonlar tiim transflizyonlarin 2/3’linii, hematokrit yiikseltmek i¢in
yapilanlar ise 1/3’iinii olusturur (31,44). Ozellikle respiratuvar distres sendromu
(RDS), kalp yetmezligi, biiylime geriligi, preoperatif ve postoperatif bakim nedeniyle
hematokriti %30-40’1n {izerinde tutacak sekilde kan transfiizyonu yapilmaktadir
(31,41,44). Burada amag doku oksijenlenmesini daha iyi bir diizeye tasimaktir. Doku
oksijenlenmesini anlamli oranda diizeltebilecek tek hematolojik tedavi olan kan
transflizyonunu uygulamadan o©nce, bu parametreyi sinirlayan durumun Hb
disiikliigiine bagli dokulara birakilan oksijen miktarindaki yetersizlik oldugunu
Olgerek gostermek gerekir. Ancak giinliik pratikte bu Olglimii yapabilen bir test
kullanilmamakta, sadece Hb degeri olgiilmektedir. Bu nedenle birgok transfiizyon,
gecerli kanitlara dayandirilmaksizin klinik deneyimlere ve bireysel hekim kararlarina
gore farkli sekillerde uygulanmaktadir (29,45,46). Bu konuda evrensel bir fikir birligi
olmamasinin diger nedenleri de; perinatal déonemdeki eritropoez ile ilgili bilgilerin
siirli olmasi, bebeklerin anemiye fizyolojik ve adaptif cevabinin tam anlagilamamis
olmas1 ve birbirine zit ve tartismali transfiizyon ilkelerinin degisik calismalar ve
uzman gorisleri ile belirtilmesi olarak siralanabilir (28). Ancak getirdigi riskler
dikkate alinarak son zamanlarda 6zellikle prematiireler i¢in daha kisitlayici allojenik

trasflizyon kriterleri uygulanmaya baslanmistir (Tablo 2.4) (29).

Tablo 2.4. Prematiire yenidoganlarda ES transfiizyon endikasyonlar1 - Aher ve
ark.’dan modifiye edilmistir (23).

Hemoglobin

(g/dl) Mekanik ventilasyon veya anemi belirtileri Eritrosit hacmi
11 veya <11 I>16n:11)1 veya belirgin mekanik ventilasyon gereksinimi (MAP >8 cmH,0 ve FiO, 15 cofkg, 2-4 saat
10 veya<10  Minimal mekanik ventilasyon gereksinimi (CPAP > 6 cmH,0 ve FiO, >0.4) 15 cc/kg, 2-4 saat
Mekanik ventilasyon gereksinimi yok ve asagidakilerden biri veya birkaginin
eslik ettigi durumlar
e 24 saat veya daha uzun siiren tasikardi ve takipne (KTA > 180/dk, SS >
80/dk)
e Son 48 saattir artmis olan oksijen gereksinimi
8veya<8 o [Laktat diizeyinin yiikselmesi (2.5 mEq/L ve iizeri) 20 cc/kg, 2-4 saat
e 100 kcal/kg/giin enerji verilmesine ragmen son 4 giindiir kilo aliminin < 10
g/giin olmasi
e Tedavi dozlarinda metilksantin grubu ilaglar verilmesine ragmen apne ve
bradikardi ataklarinin artmasi (24 saat icinde 10 ve iizeri ya da 24 saat i¢inde
2 kez PBV gerektiren apne bradikardi ataklarinin olmast)
o Cerrahiye hazirlik
oo . oottt
<7 Semptom yok, mutlak retikiilosit sayis1 < 100.000 hiicre/uL (RBC x %retikiilosit 15 cclkg, 2-4 saat

sayimi)
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Cok diisik dogum agirlikli prematiirelerde kisitli ve liberal allojenik ES
transflizyonunun etkilerini karsilastiran iki biiylik randomize kontrollii galisma (lowa
ve PINT) mevcuttur (47,48). Bu iki ¢alismanin karakteristik 6zellikleri Tablo 2.5°de
belirtilmistir. Her iki ¢alismada transfiizyon algoritmasi solunum destek ve oksijen
gereksinimleri ile Hb ve Hct arasinda baglantiya dayanilarak olusturulmustur. Tablo

2.6’da Hb diizeyleri gosterilmektedir (7).

Iowa calismasindaki liberal transfiizyon grubunda transfiizyon igin
endikasyon kabul edilen Hb diizeyi PINT calismasindan yiiksektir ve PINT
caligmasindaki liberal ile kisith tedavi yaklagimlari arasindaki Hb farki yalnizca 1
g/dl’dir. iki ¢alismanin primer sonuclar1 da farklidir. Iowa ¢alismas1 primer olarak,
transfiizyon sayisindaki farki degerlendirmis ve transfiizyon sayisinin kisithi grupta
anlamli olarak azaldigi, ancak dondr maruziyeti agisindan iki grup arasinda fark
olmadig1 gosterilmistir. Ayrica, kranial ultrasonografi ile kisitli endikasyon grubunda
daha fazla parankimal IVK veya periventrikiiler 16komalazi (PVL) tespit edilmistir.
PINT ¢alismasinda ise primer olarak karsilagtirilan 6liim, ROP, BPD ve beyin
zedelenmesi (ventrikiilomegali, PVL, intraparankimal ekodansiteler) gibi sonuglar
acisindan liberal ve kisith endikasyon gruplar1 arasinda anlamli fark saptanmamigtir

(47,48).

PINT c¢alismasinda kisith ve liberal endikasyon gruplari arasinda ES
transfiizyon oran1 bakimindan anlamli fark saptanmamis ancak ortalama transfiizyon
sayist kisitli endikasyon grubunda anlamli diisiik bulunmustur. Iowa calismasi
yiiksek Hb’nin apneyi azalttigin1 gosterse de PINT calismasinda bu gosterilmemistir
(7,28,47,48). Literatiirde kisith ve liberal ES tedavilerinin uzun donem sonuglarini
veren tek calisma olan PINT-sonuglar ¢alismasina gore; oliim, belirgin gelisimsel
gerilik (Bayley MDI <2 SD, serebral palsi veya korliik veya sagirlik) veya her
ikisinde anlamli fark bulunmamistir. Ancak post-hoc analizinde Bayley MDI <1 SD
olan hastalarin kisith endikasyon grubunda anlamli olarak daha fazla oldugu

gosterilmistir (28, 49).
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Tablo 2.5. Towa ve PINT g¢alismalarinin karakteristik 6zelliklerinin karsilagtirilmasi.

lowa PINT
Merkez Tek merkez Cok merkezli
Primer amac Transflizyon sayis1 Oliim veya BPD, beyin hasar1 ve ROP
Yiiksek diizey: 15.3 g/dl Yiiksek diizey: 13.5 g/dI
Hb degerleri
Diisiik diizey: 7.3 g/dl Diisiik diizey: 7.7
Dogum agirh@ 500-1300 g <1000¢g
Ana sonug Post-hoc sonuglarda farklilik var Primer sonuglarda fark yok

Tablo 2.6. Kisith ve Liberal Hb diizeyleri.

lowa PINT
Kisith Liberal Kisith Liberal
Hb (g/dI)
Yiiksek 11.3 15.3 11.5 13.5
Diisiik 7.3 10 7.5 8.5
Ortalama Hb 8.3 11 10.1 11.2
Ortalama Hb farki 2.7 1.1

Allojenik  ES’larmin  6zelliklerine  baktigimizda, CDDA’li  prematiire
bebeklere verilen ES transfiizyonlarinin biiyiikk ¢ogunlugunun %60-70 hematokrite
sahip ve koruyucu soliisyon ile depolanmis olduklari goriilmektedir. Allojenik ES’lar
cogunlukla 10-20 ml/kg hacminde, yani kiigik hacimli ve 2-4 saatte yayilarak
uygulanmaktadir. Bu ES’lart modern koruyucu soliisyonlar olan AS-1, AS-3, AS-5
ile 42 giin, eski koruyucu soliisyonlardan olan CPDA (Sitrat-Fosfat-Dekstroz-
Adenin) ile 35 giin boyunca kullanilabilmektedir. Kiigiik hacimle yapilan
transfliizyonlarda yeni ve eski koruyucularin birbirine istiinliigli gosterilmemistir
(28). Ekstraselliiler sivi miktar1 ¢ok az oldugu i¢in ES’larn diisiik hacimlerde yavas
transfiize edilmelidir. Antikoagiilan ve koruyucu soliisyonlarin prematiire bebeklerin
cogu icin goriinen bir zarar1 yoktur. Cogu merkez eskiden yalnizca taze ES (<7 giin)
kullanirken, giiniimiizde 42 giin saklanabilen ES’larindan kiigiik hacimlerde torbalara
ayrilmig olanlar tercih edilmekte ve ¢oklu donér maruziyeti bu sekilde

azaltilmaktadir. Ayrica, uzun siire saklanabilen ES’larinin biiylik hacimli (>25 ml/kg)
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ve hizli transfiizyonlari, yiiksek potasyumlu plazmaya, eritrositlerin i¢cinde azalan
2,3-DPG, mannitol ve adenine ve artmisg deforme eritrositlere yol agabilmektedir
(28,50). Sonug olarak, ES’lerin bagislandiktan sonra 42 giin saklanmasi etkinlik ve
givenilirlik  bakimlarindan  6zellikle 10-20 ml/kg gibi kiigiik hacimle
transfiizyonlarda sorun olusturmamaktadir (28). Unitemizde tek dondrden alinan ve 4
esit pediatrik posete boliinen, SAG-M (Saline, Adenine, Glukoz ve Mannitol)
icermeyen ve 35 giin saklanabilen ES’lar transfiizyon uygulamasindan hemen 6nce

1sinlanarak kullanilmaktadir.

Son zamanlarda, CDDA’l1 bebeklerde ES transflizyonlar1 ile NEK iliskisi
giindeme gelmistir. Prematiire anemisi, ES transfiizyonu ve NEK iligkisini arastiran
Singh ve arkadaslarinin ¢aligmasinda; diisiik Het diizeylerinin NEK riskini artirdigi,
ES transfiizyonlarinin ise NEK baslangici ile zamansal iliski gosterdigi ve
transflizyondan sonraki 24 saat i¢inde NEK riskinin 7,60 kat, 48 saatte 5,55 kat
arttig1 gosterilmistir (51). Demirel ve arkadaslarinin galismasinda ise, transfiizyonun
NEK i¢in bir risk faktori oldugu ancak bu durumun multifaktoriyel oldugu
gosterilmistir (52). Oncesinde var olan anemi, transfiizyon ile olan reperfiizyon
hasari, eritrositlerdeki hemoglobinin yapisi ve uyarilan immiin sistem transfiizyon
iligkili NEK icin muhtemel mekanizmalar olarak belirtilmektedir. Bu nedenle
prematiire bebeklerde 6zellikle ge¢ donemde yapilan transfiizyonlarda transfiizyon

sonrast NEK agisindan yakin takip 6nerilmektedir (53).

Yine son zamanlarda, prematiire retinopatisi ile ES transflizyon iligkisi
bildirilmeye baslanmistir. Transfiizyonla artis gosteren transferrine bagli olmayan
plazma demiri ve erigkin hemoglobinin oksijene diisiik afinitesi prematiire
retinopatisi  etyopatogenezinde su¢lanmaktadir (54). Ancak bu konuda ileri

calismalara ihtiya¢ vardir.

Allojenik kan transflizyonlarmin komplikasyonlarini  immiinolojik ve

immiinolojik olmayan (enfeksiy6z) seklinde iki baglikta siniflandirabiliriz (32).

Immiinolojik komplikasyonlar: Immiin reaksiyonlarin ¢ogu transfiizyonla
verilen eritrositler, 16kositler, trombositler veya plazma proteinlerinde var olan

yabanci alloantijenlerin antikor olusumunu uyarmasi ile gelismektedir. Olusan
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aloimmiinizasyon, daha sonra bu antijenleri iceren eritrositler ile transfiizyon
yapildiginda immiinolojik reaksiyonlara yol agar. Bu reaksiyonlar; eritrosit
uygunsuzlugunun yol ac¢tigt hemolitik reaksiyonlar, 16kosit ve trombosit
antijenlerinin yol agtig1 febril veya pulmoner reaksiyonlar, plazma proteinleri ile
reaksiyona giren antikorlarin neden oldugu alerjik veya anaflaktik reaksiyonlar ve
immiin yetmezlikli alicilarda verilen lenfositlerin engrafmani ile gelisen graft-versus-
host hastaligt (GVHH) olarak sayilabilir (55,56). Bu komplikasyonlar
yenidoganlarda ve Ozellikle prematiire bebeklerde nadir goriilmektedir. Yapilan bir
calismada 32 hafta alt1 8 prematiire bebekte allojenik kan transfiizyonundan sonra
hemoglobiniiri ve/veya ciddi sarilikla seyreden hemolitik reaksiyon bildirilmistir
(57). Ayrica eritroblastozis fetalis nedeni ile intrauterin transfiizyon alan ya da
intrauterin transfiizyon Oykiisii olmadan postnatal donemde hiperbilirubinemi
nedeniyle kan degisimi yapilan ve sonrasinda GVHH gelisen birka¢ yenidogan
olguda bildirilmistir (58).

Immiinolojik olmayan komplikasyonlar: Kan iiriinlerinin fiziksel veya
kimyasal 6zellikleri, iiriinlerde sitokinlerin varlig1 ve enfeksiydz ajanlarla bulasma
sonucu gelismektedir. Ayrica sivi yiiklenmesi, hipotermi, elektrolit ve asit-baz
dengesizligi, demir yiiklenmesi, serbest oksijen radikallerine bagli hasar gibi yan
etkilerle de sik karsilagilmaktadir (31,56).

Kan iy1 bir besi yeri oldugundan enfeksiyonlarin taginmasi i¢in uygun bir
ortam saglar ve herhangi bir patojen kan ile rahatlikla bulasabilir. Viriisler basta
olmak tizere bakteriler, parazitler, riketsiya ve az da olsa mantarlar transfiizyonla
bulasirlar (32,46). Tiim tarama testlerine karsin kan ve kan triinleri ile viriis bulagsma
riski giiniimiizde az da olsa devam etmektedir (Tablo 2.7) (59,60). Transfiizyonla
baslica Hepatit B, C ve HIV viriisleri bulasirken, daha az siklikla ise CMV, EBV,
Parvoviriis B19, Human T hiicre lenfotropik viriisii bulasabilir. Bakteriyel ajanlar
daha c¢ok disardan bulasirlar, gram pozitif bakteriler negatiflere oranla sik olsa da
gram negatiflerin bulasmasi ile olusan enfeksiyonlar daha ciddi seyreder. En sik,
stafilokok ve streptokoklar, gram negatiflerden ise E. coli, serratia, enterobakter ve

yersinia tiirleri goriiliir (60,61).
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Tablo 2.7. Tarama testleri negatif kan iirtinlerinden enfeksiyon bulagsma riskleri-

Tokan R’den alinmustir (59).

Etken Risk
HIV-1 1/2.135.000
HIV-2 0
HCV 1/ 1.935.000
HBV 1/ 205-488.000

Ozet olarak ES’ler prematiire anemisi tedavisinde halen anahtar tedavi
seklidir. Ancak hangi endikasyonlar ile hangi Hb ve/veya Hct esik degerinde
verilmesi gerektigi, ayrica kisa ve uzun donem sonuglari ile ilgili tartismalar devam
etmektedir. Ayrica, bu tedavinin immiinolojik ve enfeksiy6z komplikasyonlarinin
Oonemi halen devam etmektedir. Bu nedenlerle, prematiire anemisini tedavi etmek
yerine Onleyici yaklasimlar ile engellemek son zamanlarda daha fazla giindeme

gelmistir.

2.2.3.1.2. Otolog Eritrosit Siispansiyonu Transfiizyonlar1 (Kord kaninin

toplanmasi, saklanmasi ve transfiizyonu)

Kordon kan1 toplanmas1 ve saklanmasi konusundaki gelismeler bu kandan ES
siispansiyonu elde edilmesini ve prematiire anemisinde kullanilmasini giindeme
getirmistir (62,63). Arastirmalarda kordon kaninin toplanmasinda ve kullanilmasinda
baz1 dezavantajlar saptanmistir. Bu dezavantajlardan biri toplama esnasinda yiiksek
oranda bakteriyel bulasma olmasidir (64,65). Kordon kanmin agik sistem ile
toplanmasinin bakteriyel bulagsmay1 artirdiginin tespitinden ve kordon kaninin kok
hiicre kaynagi olarak kullanilmaya baslamasindan sonra kordon kani toplama
yontemi gelistirilmis ve kapali bir sistemde, standart kurallar uygulanarak yapilmaya
baslanmigtir. Bu kurallar bakteriyel bulasma oranimi %10°dan yaklasik %1.8’e
diisiirmiistiir (32). Diger bir olumsuz yon ise bir¢ok yazar tarafindan da bildirilen
kordon kaninin toplandiktan sonra 1-14. gilinler arasinda kullanilmas1 gerekliligidir

(62,66). Bir¢ok calismada CDDA’l1 prematiirelerde daha ¢ok 14. giin ve sonrasinda
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kan transfiizyonu gereksinimi oldugu bildirilmektedir (32,62,66). Bu nedenle elde
edilen kordon kaninin uzun siire dayamikliligini saglamak icin kapali toplama
sistemleri, uygun kosullarda eritrositlerde ayristirma, uygun saklama soliisyonlarinin

(CPD, SAG-M) gelistirilmesi ve uygun sartlarda saklanmasi gerekmektedir (65).

Yukarida bahsedilen sinirliliklara ragmen, otolog kan transfiizyonlarinin
birgok avantaji vardir (32). Otolog kan transfiizyonlarinda; alloimmiinizasyon riski
yoktur, febril ve alerjik reaksiyonlar goriillmez, GVHH gelismez, ayrica kan grubu
tayini, capraz karsilastirma, tarama testleri, filtreleme ve 1sinlama gerekmemektedir.
Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Yenidogan Yogun Bakim Unitesi’nde Mart 2008
ile Eylill 2009 tarihleri arasinda Altas ve arkadaslar1 tarafindan yapilan CDDA’l1
prematiirelerde otolog kordon kani transfiizyonunun etkinlik ve gilivenilirliginin
arastirlldigr ¢alismada, otolog kordon kani kullaniminin vakalarin transfiizyon
gereksinimini tamamen karsilamadigi ancak allojenik transfiizyonu %21 azalttig
belirtilmistir. Calisma siiresince otolog transfiizyona bagl herhangi bir komplikasyon
goriilmedigi belirtilmistir (32). Ancak, otolog transfiizyon igin kordon kani
toplanmasinin deneyimli bir ekip gerektirmesi, siklikla yetersiz hacim toplanmasi
nedeniyle CDDA’larin transfiizyon gereksinimini karsilayamamasi, islem sirasinda
bakteriyel bulasma riski olmasi (%0.9-1.2), kullanilmadiginda maliyetin yiiksek
olmas gibi kisitlayict yonleri de tespit edilmistir. Ayn1 zamanda otolog transfiizyon
alan vakalarin uzun dénem sonuglarinin degerlendirilecegi ¢alismalara da ihtiyag

vardir (30,32).

2.2.3.2. Prematiire Anemisini Engelleyici Yaklasimlar

Prematiire anemisini engelleyici yaklasimlarin temeli bu bebeklerin ytiksek
Hb diizeyi ile dogmalarmi saglamak ve ekstrauterin yasamda kan kayiplarini
azaltarak Hb diizeylerini yiiksek tutmaktir. Boylece transfiizyon ihtiyaglarini

azaltmak veya engellemek planlanmaktadir (7).
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2.2.3.2.1. Flebotomi kayiplarin1 azaltmak

Yenidogan yogun bakim ftnitelerinde yatan durumu stabil olmayan Kritik

hasta prematiire bebeklerde ortalama 0,8-3,6 ml/kg/giin kan laboratuvar testleri i¢in
kullanilmaktadir (27,28).

Flebotomi kayiplarini engelleme stratejileri; mikro 6rnekleme yapilmasi, ilk
orneklemler i¢in kord kaninin kullanimi, santral kateterlerin olabildigince erken
cekilmesi, laboratuvar galismalarinin yalnizca gerekli hallerde yapilmasi, flebotomi
kayiplarimin dikkatlice kaydedilmesi ve az kan Ornegi ile calisilan laboratuvar

cihazlarinin kullanimi olarak sayilabilir (39).

Ozellikle hasta bas1 veya “point of care’ (POC) monitérlerinin kullanimu ile
1000 g alt1 bebeklerde ES transfiizyonlarinin %43 azaltilabildigi belirtilmektedir
(67). Umbilikal arter kateterinin igindeki algilayicilarin kullanilmasi ile kan 6rnegi
almadan kan gazi, Het ve sinirli sayida elektrolitin tespit edilmesi ile de transfiizyon
oraninin azaltildigi gosterilmistir (68). Bu tip yaklagimlarin glinimiizde standart

olmasa da yararli oldugu ve 6nerilebilecegi bilinmektedir (7).

2.2.3.2.2. Rekombinant eritropoetin tedavisi

Cok diisiik dogum agirlikli prematiirelerde EPO kullanim1 postnatal 2-14.
ginlerde ‘erken’ ve postnatal 2-3. haftada ‘ge¢’ tedavi olarak iki sekilde
uygulanmigtir (7). Ohls ve arkadaslarinin yapmis oldugu ¢ok merkezli randomize
kontrollii caligmada, 1250 g alti prematiire bebeklere erken doénemde EPO
verilmesinin transfiizyon ihtiyacim1 azaltmadigi belirtilmistir (69). Yirmi {ig
calismanin incelendigi iki meta-analizde ise transflizyon hacminde ¢ok kiiclik bir
azalmanin oldugu gosterilmistir (70,71). EPO’nun hemotopoetik etkilerinin yaninda
vaskiiler biiyiimeye etkileri de vardir. ilk olarak retrospektif calismalarda EPO
kullaniminin ROP ile iliskili oldugunu gostermistir. Ayrica, EPO’nun gelismekte
olan insan gozii lizerinde etkileri gosterilmistir (72). EPO’nun ROP insidansini

artirdigina dair randomize kontrollii bir ¢alisma olmasa da, 2006’da yayilanan meta-
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analizde yasamin ilk haftasinda uygulanan EPO’nun agir ROP insidansini artirdigi
belirtilmistir (70,71). Prematiire retinopatisi ve EPO ile neden sonug iligkisini

gosterebilecek genis serili randomize kontrollii ¢alismalara ihtiyag vardir (39,73).

Eritropoetinin noroprotektif etkisi de ilk olarak hayvan c¢alismalarinda
gosterilmis, ardindan yiliksek serum EPO konsantrasyonuna sahip CDDA’I
bebeklerin diizeltilmis 18-22. aylik kontrollerde diisiik olanlara gére daha iyi MDI
skorlar1 saptanmustir (32,39,74). Sonug¢ olarak, EPO néroprotektif etki gosterse de
erken veya gec tedavide transfiizyon ihtiyacini belirgin olarak azaltmamakta ve ciddi
ROP insidansini arttirmaktadir. Bu nedenle, prematiire anemisini 6nlemede rutin

kullanimi 6nerilmemektedir (7).

2.2.3.2.3. Plasental transfiizyonu artirici yontemler

Dogum sirasinda bebegin dogumu ile umbilikal kord klemplenmesine kadar
gecen siirede kanin plasentadan bebege transferi ‘plasental transfiizyon’ olarak
tanimlanmaktadir (15). Prematiire anemisini Onlemede plasental transfiizyonu
artirict, KKG ve KS olmak iizere iki yontem mevcuttur. Hosono ve arkadaslarinin 54
CDDA’l prematiire bebek iizerinde yaptigi ¢alismada, 15 g/dI’nin {izerinde Hb ile
dogan olgularin, belirgin daha az ES transfiizyonuna ihtiya¢ duyduklar: belirtilmis ve
yiiksek Hb ile dogmanin bu grupta mortaliteyi ve agir IVK’y1 azalttig1 gosterilmistir
(5). Bu nedenlerle, prematiire anemisini 6nlemek ve prematiire bebeklerin dogum
sonras1 adaptasyon siirecine olumlu katki saglamak icin, plasental transfiizyonu

artirict yontemler glinlimiizde ¢ok dnem kazanmugtir.

2.2.3.2.3.1. Kord Klemplenmesinin Geciktirilmesi

Dogum sonrast KKG ile transfiizyon hacimleri ¢ok farklilik gostermesine ve
bir¢ok calismada anlamli yiiksek Hb degerleri elde edilmemesine ragmen prematiire
bebeklere plasental transfiizyon i¢in KKG ydnteminin uygulanmasi dnerilmektedir

(7,8,9,10,15). Mercer ve arkadaslari, KKG ydnteminin 24-32 hafta aras1 prematiire
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bebeklerde anlamli bir Hb veya Hct farki olusturmasa da, uygulanabilir oldugunu,
erken donemde kan basincinda diizelme sagladigi ve ileri donemde IVK ve gec
baslangi¢li sepsisten koruyucu oldugunu belirtmislerdir (9,10). Aladangaly ve
arkadaslarinin ¢alismasinda, vajinal dogumlarda 30 sn KKG ile kontrol grubuna gore
ortalama kan hacminde belirgin artis saptanmasina karsin sezaryan dogumlarda
belirgin fark elde edilememistir (8). Plsental transfiizyonu artiric1 yontemler ile ilgili
2012 yilinda yayinlanan Cochrane meta-analize goére, 30-120 sn KKG’nin
uygulandig1 prematiirelerin erken kord klemplenmesi uygulananlara gére daha az
transflizyon ihtiyact oldugu, dolagimsal stabilitelerinin daha iyi oldugu, IVK ve NEK
riskinin azaldig: belirtilmistir. Bu meta-analizde 15 ¢alismadan 738 prematiire bebek
degerlendirilmis olsa da 1000 gr alt1 bebek sayis1 azdir ve KKG’nin uzun dénem
etkileri ile ilgili ¢aligmalar son derece yetersizdir (7,15). KKG’nin uzun dénem
etkileri ile ilgili Mercer ve arkadaslarinin ¢alismasinda, diizeltilmis 7 aylik olan 32
haftaliktan kiigiik dogan prematiire bebeklerin, KKG uygulanmasi ile erkek vakalarin
Bayley PDI skorlarinda belirgin artis saptanmis, fakat ayni sonuglara kiz vakalarda
ulagilamadigi belirtilmistir (75). Bu sonuglarin 1s1ginda, gelismekte olan, kisith
kaynaklara sahip lilkelerdeki terme yakin prematiire bebekler icin KKG Kkuvvetle
onerilmektedir (7,76). Ancak, acil durumlarda, o6zellikle CDDA’li prematiire
bebeklerde, KKG ile kaybedilen zamanin resiisitasyonda gecikmeye ve hipotermiye

yol agabilecegi tartismalar1 halen devam etmektedir (12,77).

2.2.3.2.3.2. Umbilikal Kordon Sivazlanmasi

Dogum sirasinda, umbilikal kord igindeki kanin sivazlanarak plasental ugtan
bebege dogru gonderilmesidir. Bu prosediir ile plasentadan bebege daha fazla kanin
gecmesi ve yenidoganlarin daha yiiksek Hb ile dogmalari amaglanir. KKG’den farkli
olarak KS daha az zaman almaktadir. Ik kez 1941 yilinda Beck tarafindan giindeme
getirilmistir (78). Term ve terme yakin dogan prematiire bebeklerde yapilan
randomize kontrollii bir ¢alismada giivenli ve etkin oldugu gosterilmis, 6 haftalik

caligma siiresince Hb ve demir diizeyleri anlaml yiiksek saptanmustir (79).
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Hosono ve arkadaslari, gebelik yasi <29 hafta olan prematiire bebekleri
dogumda plasenta seviyesinin altinda veya plasenta hizasinda tutarak, yaklasik 20
cm’lik umbilikal kord kismimi kuvvetlice 2-3 kere sivazlayarak (10 cm/sn hizinda)
plasental transflizyon uygulamislardir. Dogumda Hb degerleri KS grubunda anlaml
yiiksek (ortalama 16.5 vs 14.1 g/dl) saptanmistir. Yine bu ¢alismada, yasamin ilk 4
haftasinda ES transfiizyon gereksinimi hi¢ olmayan olgularin KS grubunda belirgin
olarak daha fazla oldugu ve bu olgularin postnatal <3 haftalik donemlerinde ES
transfliizyon sayilarinin anlamli diisiik (ortalama 0.7 ve 2.5) oldugu gosterilmistir.
Sonug olarak KS yonteminin KKG’ye alternatif olarak giivenli ve etkin oldugunu
gostermislerdir (12). Hosono ve arkadaslarmin bir diger c¢alismasinda ise, ayni
olgularin yagsamlarimin ilk 120 saatindeki kan basinglar1 ve idrar ¢ikarimlar
degerlendirilmis ve yasamin ilk 12 saatindeki kan basinci ve ilk 72 saatindeki idrar

¢ikarimi KS grubunda belirgin daha iyi saptanmistir (80).

Rabe ve arkadaslar1 tarafindan gebelik yasi <33 hafta olan prematiirelerde
yapilan ¢aligmada, KS ile KKG karsilagtirilmis ve dogum sonrasi ilk saatte alinan
Hct’ler arasinda anlamli fark saptanmamistir (ortalama %52 ve 51). Bu ¢alismada
uygulanan KS yontemi, umbilikal kordun yaklasik iicte ikilik kismint 4 kez
kuvvetlice sivazlamak olarak belirlenmistir. Boylece 30-40 ml kanin plasentadan
bebege transfiize edildigi diisiiniilmiis ve toplam sivazlama prosediiriiniin 10-12
sn’de tamamlandig1 belirtilmistir. ES transfiizyon gereksinimi olan olgu sayis1 ve ilk
42 giin ES transfiizyon sayilar1 bakimindan KS ve KKG yontemleri arasinda anlaml

fark saptanmamistir (16).

Sonu¢ olarak, CDDA prematiirelere KS yontemi uygulanarak yapilan
calismalar ¢ok az sayidadir ve uzun dénem sonuclari heniiz bilinmemektedir. Ayn
zamanda, KS uygulanan ¢aligsmalar arasinda yontem konusunda bir standardizasyon
bulunmamaktadir (816.
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3. HASTALAR ve METOD

Bu calisma, Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi (AUTF), Cocuk Saglig1 ve
Hastaliklar1 Anabilim Dali, Neonatoloji Bilim Dali, Yenidogan Yogun Bakim
Unitesi (YDYBU) ve AUTF Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dali, dogum
salonunda Nisan 2011 ile Subat 2013 tarihleri arasinda yiiriitiImistiir.

3.1. OLGULARIN SECIMIi
Calismaya dahil edilme kriterleri:

AUTF Kadin Hastaliklart ve Dogum Anabilim Dalr'nda 15.04.2011 ile
15.02.2012 tarihleri arasinda C/S ya da normal vajinal yol ile dogan ve YDYBU’ ne

yatirilan;

o Gebelik yas1 <32 hafta ve dogum agirligi <1500 g olan,
e Annesinde tan1 almig spesifik enfeksiyon (TORCH-S) bulunmayan,

e Aile onay1 alinmis hastalar dahil edilmistir.
Aile onayi i¢in bilgilendirilmis goniillii onam formu kullanilmistir (Ek 1).
Calismadan dislanma kriterleri:

¢ Plasenta ablasyonu veya dekolmani olan gebelikler,

e Plasentalar1 ortak olan ¢ogul gebelikler,

e ikizden ikize transfiizyon sendromu siiphesi olan ikiz gebelikler,

e Yasamla bagdagmayan veya yasami tehdit eden dogumsal anomalisi olan
prematiireler,

e Agir intrauterin biiylime geriligi olan bebekler,
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o Hidrops Fetalis tespit edilen gebelikler,

e Dis merkezde dogup nakille tiniteye gelen bebekler,

e Dogum salonunda kaybedilen bebekler,

e Insiilin tedavisi gerektiren maternal diabetes mellitiis olan bebekler,

e Aile onay1 alinmamis bebekler ¢alisma dis1 birakilmstir.

Yukarida belirtilen kriterler disinda, ¢alisma siiresinde kaybedilen ve/veya
major kanama geciren olgular da demografik 6zellikler, ilk glin analizleri ve bazi
morbidite analizleri disinda diger analizlere dahil edilmemislerdir. Cilinkii bu olgular
sonraki morbiditelerinin izlemine olanak vermeyecek sekilde yasamlarinin 2-8.
giinleri arasinda kaybedilmis ve/veya transfiizyon sikligini etkileyecek major kanama

gecirmislerdir.

3.2. ARASTIRMA GRUPLARININ BELIRLENMESI

Calismaya alinmasi planlanan bebeklerin hangi gruba alinacagma (Grup 1
veya 2) dogum gergeklesmeden once, dogum salonunda kapali zarf ile basit

randomizasyon yontemi kullanilarak karar verilmistir.

3.2.1. Gruplarimn Tamimlanmasi ve Calismanin Protokolii
3.2.1.1. Grup-1 (Kord Sivazlama Grubu)

Dogum sirasinda bebek uterus disina alindiktan sonra, plasenta ayrilmadan
once, bebegi sezaryan dogumlarda anne hizasinda, vajinal dogumlarda ise anneden
30 cm asagida tutarak, gobek kordonunun 25-30 cm’lik kismi1 plasental ugtan bebege
dogru, 3 kez kuvvetlice sivazlandi. Kordon sivazlama hizi yaklasik 5 cm/sn olarak
uygulandi. Kordon sivazlamadan sonra umbilikus kismindan 5 cm kalacak sekilde
klemplendi. Kordon klemplendikten sonra resiisitasyon gereksinimi agisindan
vakalar degerlendirildi. Kordon sivazlama isleminin getirdigi olumsuz etkiler

(resiisitasyonda gecikme, kordon riiptiirii, kan kayb1 olusmasi vs) kayit edildi.
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3.2.1.2. Grup-2 (Kontrol Grubu)

Dogum sirasinda gobek kordonu bebek uterus digina alinir alinmaz
bekletilmeden ve sivazlanmadan klemplendi, bebegin resiisitasyon gereksinimine

karar verildi.

Her iki gruptaki olgulara yasamlarinin 3 — 4. haftalar1 arasinda oral demir

preparati baslandi.

Her iki grup icin bebeklerin tam kan sayimlart AUTF Cebeci Hastanesi
Merkez Laboratuvari’nda Beckman Coulter firmasinin LH 450 cihazinda, serum
BUN, kreatinin, potasyum, biliiribin, total protein ve albiimin diizeyleri aymi

laboratuvarda Roche firmasinin Cobas 501 cihazinda ¢alisildi.

Sadece bu c¢aligmada kullanilmak i¢in ek kan 6rnegi alinmamistir. Asagida
belirtildigi sekilde, tinitenin yiiriirliikte olan kan ornekleme plani takip edilmistir.
Hastanemizde prematiire takibinde sik kullanilan kan Ornekleme nedenleri ve

flebotomi miktarlar1 asagida belirtilmektedir:

Tam kan sayimi: Dogumda, 24. saat ve taburculuga kadar haftada bir

takip edilmekte. En az 1 ml kan ile ¢alisilmaktadir.

e Biyokimyasal analiz: 24. Saat ve sonra taburculuga kadar haftada bir
takip edilmekte. En az 1.5 ml kan ile ¢alisiimaktadir.

e Kan gazi: Dogumda ve sonrasinda solunum destek gereksinmine gore
planlanmakta. En az 0.5 ml kan ile ¢alisilmaktadir.

e Kan kiiltiirii: Dogumda ve sonrasinda enfeksiyon bulgularina gore
planlanmaktadir. En az 1 ml kan ile ¢alisilmaktadir.

e Koagiilasyon parametreleri: Olgularin kanama durumuna gore
planlanmaktadir. En az 2 ml kan ile ¢alisilmaktadir.

e Tiroid fonksiyon testleri: Yagsamin ilk 2 haftasi i¢inde bakilmaktadir.

En az 2 ml kan ile galisilmaktadir.

26



3.3. ARASTIRMA VERILERININ KAYDI

Calismada ilk olarak; gruplarin yasamin ilk ginii hematolojik ve
hemodinamik 6zelliklerinin degerlendirilmesi, ikinci olarak; daha sonraki 5 haftalik
stirede ES transfiizyon gereksinimi ve bu gereksinimi etkileyebilecek flebotomi,
nozokomiyal enfeksiyon gibi faktorler, son olarak da; diger prematiirelik
morbiditeleri ve mortalite agilarindan degerlendirilmesi amaglanmistir. Bu amaglarla,

her iki gruptaki bebeklerin;

a. Yasamin 1. saatindeki Hb, Hct, beyaz kiire ve trombosit degerleri,

b. Yasamin 24. saatindeki Hb, Hct, beyaz kiire, trombosit degerleri ile BUN,

kreatinin, total bilirubin, total protein, alblimin ve potasyum degerleri,

€. Yasamin 1, 6, 12, 24. saatlerinde kalp tepe atimi, ortalama kan basinci ve

solunum sayis,

d. ilk 24 saat idrar ¢ikarimi miktari, inotrop ve/veya hacim genisletici

ithtiyact,
e. Yasamin ilk haftasinda en yiiksek total bilirubin ve potasyum degerleri,
f. Yasamin 7, 14, 21, 28 ve 35. giinlerindeki Hb degeri,
g. Calisma siiresince ES transfiizyonu alma oranlari,
h. Ilk ES transfiizyonu alma giinleri,

I. Yasamin 1, 2, 3, 4, 5. haftalarinda ES transfiizyon hacmi, ES transfiizyon
hacminin aktiiel agirliga orani, flebotomi hacmi, flebotomi hacminin

aktiiel agirliga orani, nozokomiyal sepsis atag: ylizdesi,

j. Yasamm 1, 2, 3, 4, 5. haftalarinda ve toplam flebotomi miktarinin

ml/kg/giin olarak degerlerti,

k. Calisma siiresince solunum destek ve siirfaktan gereksinimleri, PDA,
NEK, IVK, ROP, beslenme 6zellikleri, hastanede kalis siiresi ve mortalite

oranlari

kaydedilmistir.
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Her iki grupta da ES gereksiniminin belirlenmesi icin ‘AUTF Cocuk Saglig
ve Hastaliklar1 Anabilim Dali, Neonatoloji Bilim Dali Protokoli’ kullanilmistir
(Tablo 3.1) (81). Eritrosit siispansiyonu transfiizyonlari i¢in; dogumdan hemen sonra
kan grubu uygun, capraz karsilastirilmasi yapilmis, filtrelenmis ve 1smlanmis
allojenik ES torbalar1 hazirlandi. Eriskin bagis¢1 kam 6rnekleri, AUTF Serpil Akdag
kan merkezinde standart kan bagis kriterlerine gore uygun bagiscilardan toplandi.
Her bagis¢idan standart kan tinitesi (450 + 45 ml) alindi. Kan tniteleri 63 mililitre
CPD igeren pediatrik kan torbalarina konuldu. Plazmalar1 ayristirildiktan sonra elde
edilen ES’ler 35 giin boyunca saklanabilmesi i¢cin CPD esas torbaya tekrar eklendi.
Daha sonra 16kosit filtreleme iglemi yapildi ve yavru torbalara boliinerek bebegin

adina ayrild1 ve kullamlana kadar +4°C’de Serpil Akdag kan merkezinde saklandi.

Tablo 3.1. AUTF Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Anabilim Dali Neonatoloji Bilim
Dali Prematiire Bebek transfiizyon endikasyon tablosu (82).

Postnatal Yas Solunum Destegi Yok Solunum Destegi Var
Hb <13 g/dl Hb < 14 g/dl
0-7 giin
Het < %40 Hct < %45
Hb <12 g/dl Hb <13 g/dl
8-14 giin
Het < %36 Hct < %40
Hb <11 g/dl Hb <12 g/dl
15-21 giin
Het < %33 Hct < %36
Hb <10 g/dl Hb <11 g/dl
22-28 giin
Het < %30 Hct < %33
Hb <9 g/dl Hb <10 g/dl
> 28 giin
Hct < %27 Hct < %30

3.4. TANIMLAR

Gebelik haftasi: Anne son adet tarihini kesin olarak biliyorsa, Neagle
formiili kullanilarak hesaplanmis ve yeni Ballard skorlamasi ile teyit edilmistir

(Neagle formiilii: Son adet tarihi + 7 giin, - 3 ay). Anne son adet tarihini bilmiyorsa,
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ilk trimester ultrason sonucu ile ve/veya yeni Ballard skorlamasi yapilarak gebelik

haftasi belirlenmistir (82).

Dogum agirhi@i: Hastalarm dogum agirliklart YDYBU’ne getirildiklerinde
ciplak olarak Air Shields Vickers marka dijital tart1 ile dlgiilerek belirlenmistir. (Cok

diisiik dogum agirligi: <1500 g, asir1 diisiik dogum agirlikli: <1000 g)

Antenatal steroid: Prematiire dogum riski olan gebelere 2 x 12 mg
betametazon intramuskiiler uygulanmasidir. Son dozun iizerinden en az 24 saat, en

fazla 7 giin siire gegmis ise kiir tamamlanmis kabul edilmistir (83).

Erken Membran Riiptiirii (EMR): Dogum eylemi baslamadan once fetal
membranlarin agilmasidir. Eger membran agilmasini takiben 18 saat igerisinde
dogum gerceklesmez ise bu durum ‘uzamis erken membran riiptiirii’ olarak

tanmimlanmaktadir (84).

Koryoamnionit: Intrauterin donemde koryodesidual bdlgenin veya
koryoamniotik zarlarin, amniyotik sivinin ve umbilikal kordun inflamasyonudur.
Histolojik koryoamnionit, normalde steril olan dokularin patojenlerle invazyonu ile
birliktedir. Dogumdan 6nce annede iki kez 38 0C’yi, bir kez 39 OC’yi gecen ates, akut
faz reaktanlarinda yilikselme, kotii kokulu veya bulamik vajinal akinti, uterin
hassasiyet, dogum sirasinda amnion sivisinin berrakligini kaybetmesi ve kotii kokulu
olmas1 veya plasentanin histopatolojisinde veya kiiltiiriinde enfeksiyon saptanmasi
olarak kabul edilmistir (85).

Patent Duktus Arteriozus: Calismaya dahil edilen bebeklere postnatal 24-48
saat arasinda ilk ekokardiyografik incelemesi ¢ocuk kardiyoloji uzmani tarafindan
yapilarak, duktus arteriosus acikligi degerlendirilmistir. Duktus semptomatik ise
(iftirim ve tasikardi, solunum sikintisi, diyastolik tansiyon diisiikliigii, nabiz
basincinda artma, vurucu femoral nabizlar, beslenme intoleransi, oligiiri gibi
bulgulardan herhangi biri varliginda ve bu bulgular baska hastaliklara bagli degilse)
ve kontrendikasyon yoksa medikal, varsa cerrahi tedavi ile kapatilmasi
kararlastirilmistir. Klinik bulgu yoksa giinliik ekokardiyografik degerlendirmeler ile
duktus acikligr takip edilmistir (86).
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Erken Neonatal Sepsis: Tanim olarak yasamin ilk 5-7 giinlerinde ortaya
cikan belirgin solunum semptomlariyla karakterize coklu sistem tutulumu olan
fulminan bir hastaliktir. Ancak CDDA’l1 prematiire bebekler s6z konusu oldugunda,
yasamin ilk 48 saatinde klinik ve/veya laboratuvar bulgular ile sepsis diisliniilen veya
EMR, koryoamnionit, ve bakteriyel kolonizasyon kanitlarinin en az birisinin
varliginda ENS tanis1 konulabilmektedir (87).

Gec Neonatal Sepsis: Cok diisiik dogum agirlikli bebekler i¢in, YDYBU’ne
yatisindan 48 saat gegtikten sonra, Sepsise 0zgiin ve 6zgiin olmayan klinik bulgularin
gortldiigli bebeklerde ayrintili fizik muayene ile enfeksiyon odagi aranmaktadir.
Beyaz kiire sayist (<5000/mm® veya >25000/mm®), immatiir graniilosit/total
graniilosit oran1 >0.2, C-reaktif protein >5 mg/L olmasiin her biri 1 puan kabul
edilerek, en az ikisi pozitif ise ‘slipheli sepsis’ olarak kabul edilmistir. Kan, BOS,
idrar veya diger steril viicut stvilarinda mikro-organizma iiremesi varsa ‘kanitlanmis

sepsis’, ireme olmayanlar ‘klinik sepsis’ olarak kayit edilmistir (88,89).

Nekrotizan Enterokolit: Kusma, batin distansiyonu, safrali rezidiilerin
olmasi gibi beslenme intoleransit bulgular1 olan bebekler NEK agisindan

degerlendirilmistir. NEK evrelemesi, modifiye Bell evrelemesi kullanilarak

yapilmistir (Tablo 3.2) (90).

Tablo 3.2. Modifiye Bell evrelemesi

Evre Sistemik Bulgular Karin Bulgular Radyolojik Bulgular

. . . Normal veya barsak
Rezidi, karin distansiyonu, Y

1A Is1 dengesizligi, apne, letarji . segmentlerinde
kusma, diskida gizli kan dilatasyon, ileus
IB IA ile aym Diskida kan (+) IA ile aymi
. Barsaklarda dilatasyon,
1A IA ile aym R o ileus, pndmotozis

i + . . .
karmda hassasiyet intestinalis

IA + hafif metabolik asidoz, ~ L/* T karinda hassasiyet,

11B . . seliilit &, sag alt kadranda ele A + asit
trombositopeni .
gelen kitle +
I1B + hipotansiyon, [IB + peritonit bulgulari,
A bradikardi, apne, asidoz, belirgin hassasiyet ve 1B ile ayni
notropeni, DIK distansiyon
111B IIIA ile aym IIIA ile ayn1 TIA + bz;t;r\;(;a serbest
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Intraventrikiiler Kanama: Calismaya dahil edilen tiim bebeklerin kranial
ultrasonografisi, dogum sonrasi ilk 5 giin icinde ve taburculuk Oncesinde,
intraventrikiiler kanama yoniinden, radyoloji doktoru tarafindan yapilmistir. Tablo

3.3’da intraventrikiiler kanamanin ultrason ile evrelemesi gosterilmektedir (91).

Tablo 3.3. IVK agirliginin ultrasonografik degerlendirilmesi (91).

Simiflandirma Tanmmmlama

Germinal matriks kanamasi, ¢cok az IVK var veya yok (parasagital

Evre | ) _
Y kesitte ventrikiil alaninin < %10°u)
Evre Il IVK (parasagital kesitte ventrikiil alaninin %10-50’si) ventrikiiler
dilatasyon yok
Evre 111 IVK (parasagital kesitte ventrikiil alaninin > %50’si, lateral

ventrikiillerde genisleme)

intraparankimal lezyon Periventrikiiler ekodansite, parankimal kanama

Prematiire Retinopatisi: Calismaya alinan tiim bebeklerin postnatal 4. hafta
veya postkonsepsiyonel 31-32. haftada AUTF Géz Hastaliklari Anabilim Dali
Ogretim tiyesi tarafindan indirek oftalmoskopik muayene ile retina degerlendirilmesi

yapilmistir. Evrelendirmek i¢in uluslararast ROP evrelendirme sistemi kullanilmigtir

(Tablo 3.4) (92).

Tablo 3.4. Uluslararast ROP evrelendirmesi.

Evre Tamm
Evre | Ondeki avaskiiler retina bolgesini arkadaki vaskiiler retina bolgesinden ayiran diiz,
ince, beyaz demarkasyon hatti.
Demarkasyon ¢izgisi belirginlesmis ve retina diizleminden kabariklik yapan, beyaz-
Evre Il pembe renkli ‘ridge’ denilen neovaskiilarizasyon olusmustur. Bu evredeki patolojik
neovaskiilarizasyon intraretinaldir.
Evre Il Evre 2°den farkli olarak ‘ridge’, vitreus igine dogru uzanan fibrovaskiiler proliferasyon

gosterir.
Evre IV  Sub-total retina dekolmani

Evre V Total retina dekolmam
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Bronkopulmoner Displazi: Calismaya dahil edile tiim bebeklerin postnatal
ilk 28 giin oksijen gereksinimi devam etmis ise postnatal 36. hafta veya taburculukta

BPD evrelemesi i¢in degerlendirmesi yapilmistir (Tablo 3.5) (92).

Tablo 3.5. Bronko pulmoner displazi siniflamasi (94).

< 32 hafta > 32 hafta

Degerlendirme Postkonsepsiyonel 36. hafta veya Postnatal 28 — 56 ginde veya
zamani taburculukta taburculukta

En az 28 giin ve iizeri > %21 oksijen ihtiyaci

Postkonsepsiyonel 36. haftada veya Postnatal 56. giinde veya taburculukta

Hafif BPD
taburculukta oda havasinda solunum. oda havasinda solunum.
Postkonsepsiyonel 36. haftada veya Postnatal 56. giinde veya taburculukta
Orta BPD taburculukta %30’un altinda oksijen %30’un altinda oksijen gereksinimi.
gereksinimi.
Postkonsepsiyonel 36. haftada veya Postnatal 56. giinde veya taburculukta
5 taburculukta %30 ve izeri oksijen %30 ve iizeri oksijen ve/veya pozitif
Agir BPD

ve/veya pozitif basing (PBV veya basing (PBV veya  NCPAP)
NCPAP) gereksinimi. gereksinimi.

‘Score for Neonatal Acute Physiology-Perinatal Extention’ (SNAP-PE-
I1): Yasamin ilk giiniinde YDYBU’ne vyatirilan bebeklerde mortalite riskini
belirlemede kullanilan bir skorlama sistemidir. SNAP-PE-2; ortalama kan basinci, en
diisiik 1s1, parsiyel oksijen basinci/FiO,, serum pH degeri, konviilzyon varligi, diiirez
miktari, dogum agirligi, 5. Dakika APGAR degeri ve SGA orani olmak iizere dokuz
parametre icermektedir (Tablo 3.6) (94). SNAP-PE-II yasamin ilk 12 saatinde bu

dokuz parametre baz alinarak hesaplanmustir.
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Tablo 3.6. SNAP-PE-II skorlama sistemi (95).

Parametre Bulgu Puan
>30 0
Ortalama kan basinc1 (mmHg) 29-30 9
<20 19
>35.6 0
En diisiik 1s1 (°C) 35.6-35 8
<35 15
>2.49 0
PO,/FiO, orani 1.00-2.49 °
0.30-0.99 16
<03 28
>7.20 0
Serum pH 7.10-7.19 7
<7.10 16
Cok sayida konviilzyon yok 0
var 19
>1 0
Diiirez (ml/kg/saat) 0.1-0.9 5
<0.1 18
<750 ¢g 17
Dogum Agirlig: 751-999 g 10
>1000 g 0
APGAR skoru 5. dakika < 18
>17 0
Dogum Agarlign SGA’lik var 12
SGA’lik yok 0

3.5. ISTATISTIKSEL ANALIZ

Uygulanacak istatistiksel yontemlere karar vermek icin oncelikle Shapiro
Wilk normallik testi uygulanmis ve gruplardan herhangi birinde dahi normallik
varsayimi saglanmiyorsa parametrik olmayan test yontemleri seg¢ilmistir. Bu
kapsamda, Olgiimle elde edilen degiskenlerin bagimsiz iki grupta karsilastirilmasi

amacityla Mann-Whitney U, ikiden fazla grubun karsilastirilmas: amaciyla ise
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Kruskal Wallis testi kullanilmigtir. Kategorik degiskenler bakimindan iliski ya da
gruplar arasi farkliliklarin incelemesinde ki-kare ve Fisher’in exact testi
uygulanmustir. Eritrosit slispansiyonu gereksinimini etkiledigi diisiiniilen risk
faktorlerinin belirlenmesi amaciyla oncelikle tek degiskenli olarak lojistik regresyon
analizleri yapilmis anlamlilik diizeyi 0.25 ve daha altinda olan degiskenler ayrica
calismada kullanilan denek sayisi da gz oniinde bulundurularak, ¢ok degiskenli
lojistik regresyon modeli olusturulmustur. Analiz sonucunda modelde kalan
degiskenler ve onlara iliskin Oddslar %95 giiven araliklar1 ve “p” degerleri ile ilgili
tablolarda 6zetlenmistir. Calismaya dair diger demografik ve grup karsilastirmalari
sonuglart ise, nitel degiskenlerde oran, nicel degiskenlerde ise ortanca (minimum-
maksimum) ile sunulmustur. Calismanin istatistiksel analizlerinin
gergeklestirilmesinde SPSS 16.0 programi kullanilmis ve istatistiksel anlamlilik sinir

olarak p < 0.05 kabul edilmistir.
3.5.1. Calismaya Alinacak Olgu Sayisimin Belirlenmesi

Unitemizde Altas ve arkadaslari tarafindan yapilan ve 2010 yilinda uzmanlik
tezi olarak kabul edilen c¢alismanin sonuglarina dayanarak (ortalama transfiizyon
sayisi 3) (25), cift tarafli es yapma t testine gore, ortalama ES transfiizyon sayisinda
%201k bir farki %90 gii¢ ile anlamli bulabilmek i¢in her gruba 19 hasta alinmasi

planlanmistir.

3.6. ETIK KURUL ONAYI VE ARASTIRMA BUTCESI

Bu calisma icin AUTF Klinik Arastirmalar Etik Kurul Baskanhigina
basvurularak, 09 Ocak 2012 tarihinde 01-16-12 karar numarasi ile etik kurul onay1
alimmistir. Arastirma ek tetkik ve malzeme gerektirmedigi icin ek biitce

kullanilmamustir.
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4. BULGULAR

15 Nisan 2011 ile 15 Subat 2013 tarihleri arasinda 22 aylik siirede, AUTF
Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dali’nda dogan ve Yenidogan Yogun Bakim
Unitesine yatirilan gestasyon yas1 32 hafta ve dogum agirlign 1500 gr altinda olan
bebek sayisi 82 idi. Otuz dort bebek (34/82, %41.4) galisma kriterlerini karsilamadigi
ve bilgilendirilmis onam alinamadigi i¢in ¢alisma digsinda birakildi. Bunlarin 15°1
(%44.1) dogum agirligina gore 10 persentilden kiigiik, 5’1 diskordan ¢ogul gebelik
olan, 4’1 plasenta ablasyonu veya dekolmani olan ve 2’si annelerinde diabetes
mellitus olan, 8’1 ise bilgilendirilmis onam alinamayan olgulardi. Ayrica yasamin ilk
giiniinde major kanamasi olan 2 ve umbilikal kord sivazlama teknigi hatali olan 2

olgu baslangigta randomize edilmis olsalar da ¢alisma dis1 birakildilar (Sekil 4.1).

Calismaya dahil edilen 44 bebegin 6’s1 yasamin 2-8. giinleri arasinda major
kanama gegirdikleri veya oldiikleri icin demografik analizler, ilk 24 saat
hemodinamik analizler ve morbidite-mortalite analizlerine dahil edildiler. Geriye
kalan 38 olgunun 19’u kord sivazlama grubunu (Grup 1), 19°u ise kontrol grubunu
(Grup 2) olusturdu (Sekil 4.1). Bu olgular yasamin ilk 5 haftasinda haftalik olarak ES
transfiizyon gereksinimleri ve bu gereksinimi etkileyebilecek enfeksiyon ve

flebotomi oranlar1 agilarindan takip edildi.

35



Calisma siiresinde AUTF’de dogan <32
hafta ve <1500 g, n= 82

Diskordan ¢ogul gebelik: 5

y

A 4

Annede diabet: 2

Plasenta ablasyonu veya dekolmani: 4

kOnam Formu imzalanmayan: 8

/Dogum agirhigina gore <10 persentil: 15 \

/

[ Randomizasyon uygulanan olgular, n= 48 ]

/\

[ Kordon sivazlama grubu, n= 24 ]

Sivazlama teknigi
yanlig olan: 2 ‘

A 4

Kordon stvazlama grubu, n= 22 ]

2-8 giin arasi1 dlen
veya major ‘
kanama ge<;1ren

A4

Kord stvazlama grubu (Grup 1),
n=19

|

Sekil 4.1. Calismanin akis semasi.

[ Kontrol grubu, n=24

J

4{

major kanama: 2

Yasamin ilk giinii J

A 4

[ Kontrol grubu, n= 22

J

2-8 giin arasi dlen

veya major

kanama geciren,

n=3

Kontrol grubu (Grup 2),
n=19

Calismaya dahil edilen hasta verilerinin tamami Tablo 4.1 - 4.11°de

sunulmustur.
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Tablo 4.1. Calismaya dahil edilen hasta verileri 1

. = . - Kord Prenatal
Sira Bebek Soyad Dosya no GH DA Dogum sekli Cogul gebelik ANS Cinsiyet Anne yas swvazlanmast Ozellik APGAR 1 APGAR 5
1 Liman 950,417 30.0 1,480 1 0 1 1 31 2 0 7 9
2 Yilmaz 959,364 26.2 960 1 0 0 1 34 1 2 6 8
3 Arag 963,247 27.0 740 2 0 1 2 36 2 1 7 9
4 Begik 946,086 30.0 1,010 1 0 0 2 25 2 3 8 9
5 Ustaoglu 975,654 28.2 880 2 0 1 2 28 1 0 7 9
6 Tolul 988,814 29.1 1,070 1 1 0 2 28 2 2 7 8
7 Tolu 2 988,815 29.1 1,200 1 1 0 2 28 1 2 8 9
8 Altun 991,341 28.2 1,110 1 0 1 1 24 1 2 8 9
9 Yiiksel 994,745 29.1 1,330 2 0 1 1 38 2 2 8 9
10 Birler 995,572 29.5 1,280 1 0 1 1 33 1 2 8 9
11 Erdogan 998,525 26.2 1,000 1 0 1 2 31 1 0 3 6
12 Bilgin 1,002,144 26.2 700 1 0 1 2 28 1 2 5 8
13 Ozefe 1,011,720 31.0 1,450 1 0 0 2 31 2 1 4 5
14 Tiirkmen 1,013,686 29.6 1,036 1 0 0 2 32 1 2 7 9
15 Altin 1,032,846 27.0 940 1 0 1 1 21 1 1 5 8
16 Ozgan 1,041,133 29.3 1,140 1 0 1 2 32 1 1 8 9
17 Yanar 1,043,754 28.0 1,035 1 0 0 2 34 1 1 6 8
18 Tas 1,047,437 313 1,390 1 0 1 1 35 1 1 7 8
19 Cakar 1,047,917 30.0 1,500 1 0 1 1 36 1 0 4 7
20 Kavak 1,051,675 30.0 1,333 1 0 1 1 25 1 3 8 9
21 Torlak 1,054,348 32.0 1,310 1 0 1 2 22 1 0 7 8
22 Akcicek 1,055,925 28.6 1,280 1 0 1 1 36 1 2 8 9
23 Ercan 1 1,059,888 315 1,390 2 1 0 1 29 2 2 7 8
24 Ercan 2 1,059,889 315 1,350 2 1 0 2 29 1 2 7 8
25 Orhan 1,059,878 28.5 1,090 1 0 1 1 30 2 2 8 9
26 Giindogdu 1,068,382 28.0 1,100 2 0 0 2 30 1 0 7 9
27 Kutlu 1,072,062 28.3 1,390 1 0 1 1 33 1 2 8 9
28 Arikan 1,079,113 31.2 1,500 1 0 1 2 24 2 0 8 9
29 Durmaz 1,086,046 30.0 1,400 1 0 0 2 26 2 3 8 9
30 Demir 1,089,247 25.6 960 2 0 1 1 33 2 3 7 8
31 Celiker 1,105,074 26.5 760 1 0 1 2 28 2 1 6 8
32 Kusugar 1,111,112 26.2 910 1 0 1 1 21 2 0 7 8
33 Agar 1,122,731 27.1 1,180 1 0 1 1 38 2 0 6 8
34 Durdu 2 1,155,473 26.2 810 1 1 1 1 37 2 2 8 9
35 Mungan 1,148,266 27.2 990 1 0 1 1 37 2 1 4 7
36 Ozkara 1,164,715 28.0 1,410 1 0 0 1 48 2 2 7 8
37 Yildirim 1,166,231 28.0 1,245 1 0 1 2 25 2 3 8 9
38 Tanriseven 1,174,516 28.3 1,010 1 0 1 2 31 2 2 7 8
39 Tiimay 1 1,012,852 25.6 720 1 1 1 2 31 2 2 2 6
40 Tiimay 2 1,012,855 25.6 645 1 1 1 1 31 1 2 4 8
41 Oztiirk 1 1,034,166 26.2 990 1 1 0 1 20 2 2 4 7
42 Durdu 1 1,155,472 26.2 840 1 1 1 1 37 1 2 7 8
43 Kilpelit 945,393 25.4 790 1 0 0 1 35 2 2 4 6
44 Oztiirk 2 1,034,167 26.2 848 1 1 0 2 20 1 2 8 8
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Tablo 4.2. Calismaya dahil edilen hasta verileri 2

Oksijen Non invaziv Mekanik Dolasim destek Volum genisletici - -

Sira Bebek Soyad SNAPPE I ENS Surfaktan destje p Ventilasyon Ventilasyon gereksinimi 24 destgek 254 fIkNb | ik Mean TA
1 Liman 0.0 0 1 0 0 0 0 0 143 34
2 Yilmaz 24.0 1 2 49 9 9 0 0 173 46
3 Arag 61.0 0 2 52 5 7 0 0 142 28
4 Begik 0.0 1 3 4 5 0 0 0 158 36
5 Ustaoglu 19.0 1 1 1 0 0 1 0 120 28
6 Tolu 1 5.0 1 2 10 2 2 1 0 139 32
7 Tolu 2 14.0 1 2 10 1 1 1 0 118 34
8 Altun 5.0 1 1 11 0 0 0 0 165 40
9 Yiiksel 5.0 1 1 20 2 2 0 0 166 32
10 Birler 14.0 1 1 5 0 0 0 0 165 45
11 Erdogan 37.0 1 2 39 3 3 0 0 146 36
12 Bilgin 31.0 1 2 47 9 0 0 0 143 35
13 Ozefe 32.0 0 1 1 4 1 0 0 109 32
14 Tiirkmen 5.0 1 2 4 0 0 0 0 168 44
15 Altin 31.0 0 2 11 5 5 1 1 155 28
16 Ozgan 0.0 0 1 3 4 4 0 0 153 49
17 Yanar 35.0 0 3 2 1 1 1 0 142 28
18 Tas 20.0 0 3 41 13 8 1 1 142 48
19 Cakar 5.0 1 3 10 0 1 0 0 142 46

20 Kavak 9.0 1 3 7 2 1 1 0 159 28
21 Torlak 5.0 0 1 4 2 0 0 0 169 45
22 Akcicek 14.0 1 3 1 3 0 0 0 159 26
23 Ercan 1 12.0 1 3 2 1 1 1 0 152 40
24 Ercan 2 7.0 1 3 2 0 0 0 0 170 46
25 Orhan 0.0 0 1 3 1 0 0 0 149 44
26 Giindogdu 13.0 0 2 29 7 0 0 0 144 40
27 Kutlu 5.0 1 1 5 0 0 0 0 175 42
28 Arikan 0.0 0 1 2 0 0 0 0 171 32
29 Durmaz 7.0 1 1 2 0 0 0 0 156 31
30 Demir 10.0 1 2 30 1 0 0 0 152 42
31 Celiker 15.0 1 2 8 1 0 0 0 156 34
32 Kusugar 15.0 1 2 44 1 0 0 0 178 37
33 Agar 0.0 0 1 3 0 0 0 0 162 38
34 Durdu 2 26.0 1 2 40 27 4 0 0 166 30
35 Mungan 15.0 1 1 57 1 0 0 0 153 34
36 Ozkara 23.0 1 1 24 23 0 0 0 165 31
37 Yildirim 15.0 1 1 2 0 0 0 0 151 33
38 Tanriseven 14.0 1 1 10 14 0 0 0 160 29
39 Tiimay 1 90.0 1 2 - - 4 1 1 169 24
40 Tiimay 2 26.0 1 2 5 2 3 0 0 162 30
41 Oztiirk 1 32.0 1 2 - - - 0 0 166 26
42 Durdu 1 26.0 1 2 6 3 10 1 0 176 25
43 Kilpelit 42.0 1 2 31 28 27 1 0 157 26
44 Oztiirk 2 32.0 1 2 17 21 9 0 0 140 30
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Tablo 4.3. Calismaya dahil edilen hasta verileri 3

IIk Solunum | IIk Viicut | . 6. saat 12. saat 12. saat 24. saat 24. saat 11k 24 saat
Sira Bebek Soyad Sayisi sicakhigr 11k 6sa Nabz Mean KB 6. saat SS Nabiz Mean KB 12. saat S Nabiz Mean KB 24. saat S idrar ¢ikimi
1 Liman 58 36.6 164 36 60 132 30 56 138 34 48 4.2
2 Yilmaz 56 36.4 152 42 64 143 30 54 164 26 56 4.0
3 Arag 57 35.6 141 30 52 154 40 52 161 33 48 2.3
4 Begik 54 36.0 152 45 60 144 44 56 136 59 60 7.2
5 Ustaoglu 68 36.0 147 28 62 139 31 64 152 37 54 3.1
6 Tolul 60 36.8 139 30 62 134 30 51 142 38 60 4.4
7 Tolu 2 52 36.3 142 29 54 143 49 64 136 40 64 5.1
8 Altun 60 36.2 138 37 60 128 33 54 132 43 54 3.7
9 Yiiksel 48 36.5 146 30 50 143 51 61 152 33 52 3.4
10 Birler 66 371 139 42 60 156 32 52 148 44 50 4.2
11 Erdogan 68 36.5 140 38 56 136 44 48 138 35 56 4.3
12 Bilgin 50 36.2 134 33 50 136 30 50 144 32 52 5.0
13 Ozefe 56 36.0 133 40 58 112 52 60 137 49 60 2.1
14 Tiirkmen 58 36.4 142 35 58 143 37 56 150 39 50 5.6
15 Altin 58 36.0 160 23 60 176 31 55 164 39 68 25
16 Ozgan 60 36.6 147 54 48 144 56 48 151 55 50 4.8
17 Yanar 60 355 141 27 62 166 35 62 134 45 76 4.0
18 Tas 56 36.2 127 52 65 142 46 64 136 36 58 43
19 Cakar 58 37.0 152 49 60 153 47 68 138 62 58 3.9
20 Kavak 54 36.0 166 38 52 142 36 56 133 39 48 5.3
21 Torlak 48 36.8 150 46 44 141 46 50 139 37 60 2.1
22 Akcicek 62 36.5 140 36 52 144 38 56 156 39 68 3.6
23 Ercan 1 56 36.0 120 51 42 121 57 42 140 60 54 4.8
24 Ercan 2 58 36.0 126 45 52 146 36 52 141 42 56 3.0
25 Orhan 66 36.3 164 34 62 145 35 50 138 43 66 2.7
26 Giindogdu 52 35.6 157 39 64 148 39 60 138 46 68 4.1
27 Kutlu 64 36.8 147 37 58 157 33 54 148 48 52 4.1
28 Arikan 72 36.0 142 37 78 132 35 68 135 42 54 2.7
29 Durmaz 60 36.4 124 33 40 154 34 54 152 35 54 2.9
30 Demir 52 36.0 146 36 44 144 40 52 136 40 56 2.2
31 Celiker 55 37.0 153 30 50 136 29 58 152 31 68 6.0
32 Kusugar 56 374 140 49 52 150 33 58 178 44 64 4.1
33 Acgar 48 36.5 148 41 66 149 40 58 142 36 54 1.6
34 Durdu 2 56 36.4 156 38 56 151 39 62 159 42 50 2.1
35 Mungan 60 371 148 46 50 132 56 60 128 65 52 3.4
36 Ozkara 58 36.5 169 38 56 153 35 68 137 34 63 1.8
37 Yildirim 66 36.6 143 45 64 127 34 48 129 54 52 2.1
38 Tanriseven 54 36.1 152 32 52 160 39 52 143 31 58 4.0
39 Tiimay 1 60 35.2 151 32 68 157 29 56 175 32 58 6.2
40 Tiimay 2 54 35.7 128 32 56 143 29 68 170 38 68 5.9
41 Oztiirk 1 56 35.8 146 27 66 150 30 56 166 34 62 4.9
42 Durdu 1 57 36.5 174 22 64 148 37 58 165 34 52 2.2
43 Kilpelit 60 36.2 142 27 50 156 28 48 142 30 40 6.4
44 Oztiirk 2 56 36.6 148 32 60 155 39 50 160 35 62 5.7
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Tablo 4.4. Calismaya dahil edilen hasta verileri 4

Sira Bebek ilk kan ik Hb | ik Het | ik BK JiT ) 24. saat 24. saat 24. saat 24. saat_ 24. saat 24. Sé.la.t 24.sqat 24. saat 24, saa? 24, sae}t
Soyad sekeri Trombosit Hb Hct BK Trombosit BUN Kreatinin T.Bil. potasyum T. Protein Albumin
1 Liman 59 15.8 45.7 8.3 317 14.2 41.6 10.8 323 16.0 0.98 5.3 4.2 4.2 2.7
2 Yilmaz 23 15.2 45.6 7.9 255 16.0 50.2 9.1 245 36.0 1.03 4.4 4.9 4.2 2.7
3 Arag 106 15.3 46.0 10.9 211 11.2 33.9 7.8 170 19.0 0.94 6.4 4.0 3.8 2.6
4 Begik 39 18.4 56.0 5.1 252 18.0 54.7 7.0 232 16.0 1.20 6.2 4.5 4.8 3.1
5 Ustaoglu 54 18.2 58.9 10.7 178 19.0 57.9 7.0 178 14.0 1.07 6.8 5.1 3.6 2.1
6 Tolu 1l 76 144 44.0 13.7 283 13.3 42.4 36.5 311 8.0 0.74 4.0 4.7 3.9 2.2
7 Tolu 2 39 16.9 44.0 7.9 264 16.2 49.0 8.4 225 14.0 0.72 5.4 4.7 3.8 2.2
8 Altun 50 14.6 43.5 9.3 330 134 38.1 12.7 309 17.0 0.82 7.4 4.5 4.3 2.6
9 Yiiksel 41 14.9 44.8 43.3 359 15.0 43.1 43.4 314 38.0 1.02 6.6 3.9 4.7 2.3
10 Birler 40 16.0 47.1 6.2 295 18.1 52.2 6.1 363 23.0 0.99 6.9 43 44 2.4
11 Erdogan 50 17.6 51.2 6.7 218 17.8 50.0 8.5 162 14.0 0.86 2.8 4.9 4.1 2.3
12 Bilgin 102 15.6 45.9 3.7 230 15.6 44.6 9.1 200 36.0 1.74 2.9 4.6 3.9 2.3
13 Ozefe 84 16.8 50.4 124 184 14.6 42.4 8.2 151 34.0 2.35 4.3 6.0 4.0 2.5
14 Tiirkmen 31 17.0 50.0 41.3 288 16.4 48.5 38.5 315 14.0 1.15 35 4.8 4.9 2.3
15 Altin 27 17.6 53.0 275 139 18.1 52.0 31.0 94 29.0 1.27 6.2 4.0 4.1 2.3
16 Ozgan 23 18.0 53.5 6.8 211 21.0 62.0 7.6 129 21.0 0.86 5.6 6.8 4.2 2.6
17 Yanar 76 16.1 45.9 6.8 269 14.0 40.0 9.9 250 16.0 1.07 5.0 4.6 3.9 2.3
18 Tas 40 18.3 54.8 26.4 116 17.2 50.8 7.3 124 14.0 1.29 5.0 35 3.8 2.1
19 Cakar 53 18.8 55.8 6.4 251 19.5 56.6 8.0 245 19.0 0.93 5.6 3.8 4.8 2.5
20 Kavak 49 15.9 46.2 7.2 257 14.0 39.3 4.1 244 19.0 0.77 4.4 4.2 3.6 2.0
21 Torlak 33 16.7 49.8 13.2 259 15.3 44.1 11.6 242 20.0 0.90 5.6 4.8 3.5 2.3
22 Akcicek 51 175 51.5 10.5 288 18.6 54.9 7.8 257 21.0 1.07 5.3 5.3 4.2 2.6
23 Ercan 1 64 16.4 51.5 10.2 102 14.6 43.0 4.6 150 7.0 0.79 6.0 3.0 4.2 2.4
24 Ercan 2 78 18.5 56.2 10.6 183 18.0 55.4 10.0 180 12.0 0.89 6.6 4.3 4.5 2.4
25 Orhan 80 18.0 55.0 20.8 367 17.0 53.0 18.8 320 15.0 1.03 9.0 35 4.2 2.6
26 Giindogdu 110 14.1 41.6 8.4 116 14.0 41.0 3.0 150 23.0 0.77 5.4 5.6 3.5 2.2
27 Kutlu 48 16.2 48.2 7.8 221 15.9 47.6 10.3 203 19.0 1.00 7.3 6.6 3.9 2.6
28 Arikan 79 14.8 42.3 13.8 112 17.0 49.6 13.6 119 16.0 0.84 7.7 4.6 3.9 2.0
29 Durmaz 84 135 40.1 7.8 331 134 39.3 114 325 21.0 1.08 6.6 3.7 4.5 2.9
30 Demir 64 14.6 43.3 17.0 363 15.3 45.4 17.7 356 26.0 1.01 6.1 5.5 3.9 2.2
31 Celiker 55 17.8 52.1 8.2 177 15.6 47.3 154 222 29.0 1.74 4.5 5.0 3.9 25
32 Kusugar 83 12.3 36.7 24.0 287 15.5 46.2 29.2 339 32.0 1.38 5.3 6.2 4.3 2.6
33 Acar 42 16.0 46.8 5.0 169 17.2 51.3 10.7 179 14.0 1.03 4.8 5.8 3.4 2.2
34 Durdu 2 62 16.7 47.8 8.6 244 17.0 48.0 9.1 233 15.0 0.80 5.6 6.9 3.9 25
35 Mungan 61 18.5 57.9 41.0 179 17.6 54.3 39.0 159 19.0 1.39 7.8 5.9 4.1 2.3
36 Ozkara 75 154 47.0 15.0 280 14.9 43.7 15.3 220 39.0 1.36 6.7 7.8 4.1 25
37 Yildirim 35 16.0 48.4 6.8 316 15.2 45.0 5.6 294 23.0 1.06 6.7 6.2 4.1 2.7
38 Tanriseven 134 135 39.8 9.5 197 13.1 38.7 6.2 279 29.0 1.52 4.9 6.4 3.9 2.7
39 Tiimay 1 51 13.9 41.1 26.5 126 10.2 29.6 30.4 79 22.0 0.84 9.8 5.9 3.7 2.2
40 Tiimay 2 54 14.9 46.1 31.0 181 135 38.8 104 177 6.0 0.77 9.9 4.6 3.7 1.9
41 Oztiirk 1 30 154 43.5 12.1 137 14.2 40.6 9.5 132 22.0 0.80 6.5 4.7 4.1 2.3
42 Durdu 1 102 17.6 50.6 18.2 232 15.3 43.0 24.2 181 24.0 1.07 6.5 4.7 3.6 2.3
43 Kilpelit 75 14.6 46.0 35.6 390 14.9 47.1 57.0 419 30.0 0.82 5.0 5.4 4.1 2.1
44 Oztiirk 2 26 16.8 48.7 7.9 193 15.6 45.9 8.0 196 23.0 0.81 5.9 3.9 3.8 2.2

40




Tablo 4.5. Calismaya dahil edilen hasta verileri 5

PDA tedavi

PDA kapanma

Sira Bebek Soyad L PDA oram NEK IVK ROP lazer BPD Enaz1ESalan ilk ES giin
karar1 giinii

1 Liman 0 2 0 0 0 0 0 1 24
2 Yilmaz 1 4 1 0 0 1 0 1 4
3 Arag 0 3 0 0 0 0 1 1 2
4 Begik 0 6 0 2 0 0 0 1 15
5 Ustaoglu 0 5 0 0 0 0 0 1 35
6 Tolul 1 4 1 0 0 0 0 1 2
7 Tolu 2 0 2 0 0 0 0 0 1 8
8 Altun 0 2 0 0 0 0 0 1 9
9 Yiiksel 1 11 1 0 0 0 0 1 8
10 Birler 0 2 0 1 0 0 0 1 19
11 Erdogan 0 3 0 0 0 0 1 1 9
12 Bilgin 1 4 1 0 0 0 1 1 7
13 Ozefe 0 7 0 0 0 0 0 1 14
14 Tiirkmen 0 2 0 0 0 0 0 1 18
15 Altin 1 4 1 0 0 0 0 1 5
16 Ozgan 1 19 1 0 0 0 0 1 6
17 Yanar 0 3 0 0 0 0 0 1 9
18 Tas 0 4 0 0 0 0 1 1 1
19 Cakar 0 1 0 0 0 0 0 0 -
20 Kavak 0 3 0 0 0 0 0 1 5
21 Torlak 0 3 0 0 0 0 0 0 -
22 Akcicek 0 6 0 0 0 0 0 0 -
23 Ercan 1 0 2 0 0 0 0 0 1 1
24 Ercan 2 0 2 0 0 0 0 0 0

25 Orhan 0 3 0 0 0 0 0 0 -
26 Giindogdu 0 18 0 0 0 0 1 1 5
27 Kutlu 0 8 0 0 0 0 0 1 17
28 Arikan 0 2 0 0 0 0 0 0 -
29 Durmaz 0 3 0 0 0 0 0 1 19
30 Demir 0 2 0 0 0 1 1 1 14
31 Celiker 0 3 0 0 0 0 0 1 14
32 Kusugar 0 2 0 0 0 0 1 1 7
33 Acar 0 2 0 0 0 0 0 1 23
34 Durdu 2 2 14 1 0 0 1 1 1 8
35 Mungan 0 2 0 0 0 0 1 1 11
36 Ozkara 0 2 0 0 0 0 1 1 13
37 Yildirim 0 2 0 0 0 0 0 1 18
38 Tanriseven 1 4 1 0 0 0 0 1 5
39 Tiimay 1 0 3 - 0 0 - - 0 1
40 Tiimay 2 0 2 0 2 1 - - 1 3
41 Oztiirk 1 0 - 0 0 - - 0 2
42 Durdu 1 2 15 - 0 1 - - 1 7
43 Kilpelit 0 15 - 0 0 1 1 1 5
44 Oztiirk 2 1 7 - 0 1 1 1 1 3
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Tablo 4.6. Calismaya dahil edilen hasta verileri 6

. Transfuz say: Transfiizyon voliim Transfiizyon Flebotomi voliim Flebotomi voliim/k Sepsis
Sira Bebek Soyad Hb 7.giin 7 Gin 7. Eﬁn voliim/lz,g 7. giin 7. giin £ T giin
1 Liman 13.2 0 0.00 0.0 7 5.00 1
2 Yilmaz 14.0 1 12.00 15.0 20 23.30 0
3 Arag 13.8 2 18.40 25.0 26 37.00 1
4 Begik 12.2 0 0.00 0.0 32 35.00 1
5 Ustaoglu 16.7 0 0.00 0.0 15 17.00 0
6 Tolu 1 13.2 2 25.00 25.0 26 25.00 0
7 Tolu 2 13.7 0 0.00 0.0 18 17.00 0
8 Altun 12.0 0 0.00 0.0 19 17.00 0
9 Yiiksel 13.4 0 0.00 0.0 20 17.00 1
10 Birler 14.3 0 0.00 0.0 10 8.00 0
11 Erdogan 16.6 0 0.00 0.0 14 15.00 0
12 Bilgin 11.9 1 11.00 15.0 24 35.00 0
13 Ozefe 14.7 0 0.00 0.0 25 18.30 1
14 Tiirkmen 15.7 0 0.00 0.0 15 15.00 0
15 Altin 16.4 1 15.00 17.0 43 47.00 1
16 Ozgan 13.4 2 23.00 23.0 41 41.00 1
17 Yanar 14.4 0 0.00 0.0 13 14.00 0
18 Tas 15.7 2 40.00 30.0 61 43.50 1
19 Cakar 18.2 0 0.00 0.0 23 16.00 0
20 Kavak 13.2 1 13.00 11.0 20 16.00 1
21 Torlak 13.5 0 0.00 0.0 12 9.30 0
22 Akcicek 15.4 0 0.00 0.0 18 16.00 0
23 Ercan 1 14.0 1 14.00 10.0 21 15.20 1
24 Ercan 2 15.3 0 0.00 0.0 10 7.00 0
25 Orhan 15.9 0 0.00 0.0 9 9.00 0
26 Giindogdu 12.6 2 22.00 20.0 21 20.00 1
27 Kutlu 15.9 0 0.00 0.0 9 7.00 0
28 Arikan 14.9 0 0.00 0.0 8 5.30 0
29 Durmaz 135 0 0.00 0.0 10 7.10 0
30 Demir 13.6 0 0.00 0.0 14 15.50 1
31 Celiker 14.0 0 0.00 0.0 19 26.00 0
32 Kusugar 11.6 1 13.50 15.0 17 19.00 1
33 Acar 13.9 0 0.00 0.0 17 15.00 1
34 Durdu 2 13.8 0 0.00 0.0 14 17.50 1
35 Mungan 13.8 0 0.00 0.0 11 11.00 0
36 Ozkara 12.2 0 0.00 0.0 18 13.00 0
37 Yildirim 13.2 0 0.00 0.0 11 10.00 0
38 Tanriseven 11.7 1 9.00 10.0 17 17.00 0
39 Tiimay 1 - - - - - - -
40 Tiimay 2 - - - - - - -
41 Oztiirk 1 - - - - - -
42 Durdu 1 - - - - - - -
43 Kilpelit - - - - - - -
44 Oztiirk 2 - - - - - - -
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Tablo 4.7. Calismaya dahil edilen hasta verileri 7

.. Transfiizyon say1 Transfiizyon voliim Transfiizyon Flebotomi voliim Flebotomi voliim/k Sepsis
Sira Bebek Soyad Hb 14. giin 14, Giim 14.ygiin voliim/lz,g 14. giin 14. giin ¢ W ts giin
1 Liman 12.9 0 0 0.0 18 12 0
2 Yilmaz 13.0 0 0 0.0 13 14 0
3 Arag 12.6 2 15 20.0 18 22 1
4 Begik 115 0 0 0.0 8 8 0
5 Ustaoglu 15.6 0 0 0.0 6 7 0
6 Tolu 1 13.1 2 17 16.0 26 25 1
7 Tolu 2 15.3 1 11 10.0 9 8 0
8 Altun 14.3 1 12 10.0 8 7 0
9 Yiiksel 13.5 1 13 10.0 10 8 1
10 Birler 13.3 0 0 0.0 12 9 1
11 Erdogan 14.2 1 15 15.0 24 24 1
12 Bilgin 15.3 2 17 25.0 17 25 0
13 Ozefe 12.7 1 15 10.0 8 5 1
14 Tiirkmen 114 0 0 0.0 11 10 1
15 Altin 12.3 1 15 15.0 16 17 0
16 Ozgan 12.3 1 15 15.0 29 29 0
17 Yanar 12.9 1 10 10.0 12 12 1
18 Tas 13.3 0 0 0.0 13 10 0
19 Cakar 15.8 0 0 0.0 10 7 0
20 Kavak 11.8 0 0 0.0 12 9 1
21 Torlak 11.7 0 0 0.0 11 8 0
22 Akcicek 12.3 0 0 0.0 9 8 0
23 Ercan 1 13.0 0 0 0.0 4 3 0
24 Ercan 2 15.8 0 0 0.0 6 4 0
25 Orhan 12.8 0 0 0.0 7 7 0
26 Giindogdu 11.7 0 0 0.0 9 9 0
27 Kutlu 11.8 0 0 0.0 8 6 1
28 Arikan 12.2 0 0 0.0 6 4 0
29 Durmaz 11.2 0 0 0.0 4 3 0
30 Demir 11.3 1 10 10.0 12 13 0
31 Celiker 9.3 1 12 15.0 7 9 0
32 Kusucar 11.9 0 0 0.0 4 4 0
33 Acar 12.1 0 0 0.0 10 8 0
34 Durdu 2 134 3 39 45.0 24 27 0
35 Mungan 12.0 1 15 15.0 29 29 0
36 Ozkara 13.2 1 20 15.0 5 3 0
37 Yildirim 10.6 0 0 0.0 4 3 0
38 Tanriseven 9.5 1 15 15.0 10 10 0
39 Tiimay 1 - 6 62 85.0 - - 1
40 Tiimay 2 - - - - - - -
41 Oztiirk 1 - - - - - - -
42 Durdu 1 10.8 5 67 82.0 - - -
43 Kilpelit - - - - - - -
44 Oztiirk 2 13.8 - - - - - -
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Tablo 4.8. Calismaya dahil edilen hasta verileri 8

. Transfiizyon Transfiizyon Transfiizyon Flebotomi voliim Flebotomi voliim/k; Sepsis
Swra Bebek Soyad Hb 21. giin say1 21. Gin voliim Zl.ygl'in voliim/kg 9 giin 21. giin 21. giin ¢ 2t giin
1 Liman 10.7 0 0 0.0 6 4.00 0
2 Yilmaz 11.1 1 10 10.0 4 4.00 0
3 Arag 12.9 1 7 10.0 14 19.00 0
4 Begik 13.2 1 11 10.0 26 26.00 1
5 Ustaoglu 12.7 0 0 4.0 4 4.00 0
6 Tolu 1 9.8 0 0 0.0 6 5.00 0
7 Tolu 2 11.7 0 0 0.0 4 3.00 0
8 Altun 13.4 0 0 0.0 8 7.00 0
9 Yiiksel 11.9 0 0 0.0 10 7.20 0
10 Birler 10.6 1 22 15.0 8 5.50 0
11 Erdogan 11.7 0 0 0.0 6 5.10 0
12 Bilgin 13.0 0 0 0.0 8 11.50 0
13 Ozefe 13.5 0 0 0.0 10 6.70 0
14 Tiirkmen 11.2 1 11 10.0 11 10.00 0
15 Altin 11.5 2 31 26.0 8 8.00 0
16 Ozgan 9.1 0 0 0.0 12 10.00 0
17 Yanar 11.7 0 0 0.0 4 4.00 0
18 Tas 12.3 0 0 0.0 13 8.60 1
19 Cakar 14.6 0 0 0.0 8 5.00 0
20 Kavak 9.8 1 14 10.0 4 3.00 0
21 Torlak #BOS! 0 0 0.0 0 0.00 0
22 Akcicek 10.3 0 0 0.0 4 3.00 0
23 Ercan 1 #BOS! 0 0 0.0 0 0.00 0
24 Ercan 2 #BOS! 0 0 0.0 0 0.00 0
25 Orhan 11.7 0 0 0.0 3 2.70 0
26 Giindogdu 9.8 1 16 15.0 4 3.30 0
27 Kutlu 11.4 1 22 15.0 12 8.00 1
28 Arikan 104 0 0 0.0 4 2.50 0
29 Durmaz 12.9 1 25 15.0 8 5.00 0
30 Demir 10.3 0 0 0.0 4 4.00 0
31 Celiker 12.1 0 0 0.0 4 5.00 0
32 Kusucar 10.5 0 0 0.0 4 4.00 0
33 Acar 9.9 0 0 0.0 6 4.60 0
34 Durdu 2 12.7 0 0 0.0 4 5.00 0
35 Mungan 12.9 1 17 15.0 10 9.00 0
36 Ozkara 11.0 0 0 0.0 4 2.70 0
37 Yildirim 10.3 1 18 15.0 10 8.00 0
38 Tanriseven 8.1 1 10 10.0 6 5.70 1
39 Tiimay 1 - - - - - - -
40 Tiimay 2 - - - - - - -
41 Oztiirk 1 - - - - - - -
42 Durdu 1 - - - - - - -
43 Kilpelit - - - - - - -
44 Oztiirk 2 - - - - - - -
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Tablo 4.9. Calismaya dahil edilen hasta verileri 9

. Transfiizyon Transfiizyon Transfiizyon Felebotomi Flebotomi Sepsis
Sira Bebek Soyad Hb 28. giin say1 28. Giin voliim 2s.ygiin Volliim/kg 2, giin 28. giin voliim/kg 28. giin i 28 giin
1 Liman 11.2 1 22 15.0 11 6 0
2 Yilmaz 12.6 1 12 10.0 8 7 0
3 Arag 10.5 1 7 10.0 6 8 0
4 Begik 10.1 1 14 13.0 15 15 0
5 Ustaoglu 11.8 0 0 0.0 4 4 0
6 Tolu 1 12.4 1 22 17.5 4 3 0
7 Tolu 2 9.9 0 0 0.0 4 3 0
8 Altun 9.5 0 0 0.0 4 3 0
9 Yiiksel 9.9 1 21 15.0 8 6 0
10 Birler 12.3 0 0 0.0 4 3 0
11 Erdogan 13.7 1 17 14.0 12 10 0
12 Bilgin 10.4 0 0 0.0 5 6 0
13 Ozefe 9.9 0 0 0.0 4 3 0
14 Tirkmen 13.0 1 18 14.0 12 10 1
15 Altin 12.4 0 0 0.0 4 3 0
16 Ozgan 113 1 17 15.0 4 4 0
17 Yanar 119 1 12 10.0 4 3 0
18 Tas 9.1 1 22 15.0 8 5 0
19 Cakar 11.9 0 0 0.0 4 2 0
20 Kavak 11.4 0 0 0.0 8 5 0
21 Torlak #BOS! 0 0 0.0 0 0 0
22 Akcicek 11.9 0 0 0.0 3 2 0
23 Ercan 1 #BOS! 0 0 0.0 0 0 0
24 Ercan 2 #BOS! 0 0 0.0 0 0 0
25 Orhan 10.7 0 0 0.0 4 3 0
26 Giindogdu 11.0 0 0 0.0 5 4 0
27 Kutlu 8.8 1 24 15.0 6 4 0
28 Arikan 9.1 0 0 0.0 5 3 0
29 Durmaz 10.6 0 0 0.0 3 2 0
30 Demir 12.0 1 16 15.0 22 19 1
31 Celiker 10.7 0 0 0.0 8 9 1
32 Kusucar 11.8 1 15 15.0 10 10 0
33 Acar 12.9 1 21 15.0 7 5 0
34 Durdu 2 11.4 1 14 15.0 6 6 0
35 Mungan 10.7 0 0 0.0 3 3 0
36 Ozkara 11.7 1 16 10.0 5 3 0
37 Yildirim 10.3 0 0 0.0 4 3 0
38 Tanriseven 10.6 2 30 25.0 14 11 1
39 Tiimay 1 - - - - - - -
40 Tiimay 2 - -l - - - - -
41 Oztiirk 1 - - - - - - -
42 Durdu 1 - - - - - - -
43 Kilpelit - - - - - - -
44 Oztiirk 2 - - - - - - -
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Tablo 4.10. Calismaya dahil edilen hasta verileri 10

ilk 35 giin

. Transfiizyon Transfiizyon Transfiizyon Flebotomi Flebotomi Sepsis ilk 35 giin .. 11k 35 gun
Sira Bebek Soyad Hb 35. giin say1 35. (%]iin voliim 35.ygl'in Voliim/kg 32. giin 35. giin volliim/kg 35. giin | ilk 32 giin transfiizyﬁn sayl tljol:;t;fl{gon flebotorgi/kg
1 Liman #BOS! 0 0 0 0 0 0 1 15.0 27.0
2 Yilmaz 12.8 1 12 10 8 6 1 4 45.0 54.0
3 Arag 9.7 1 7 7 6 6 0 7 72.0 92.0
4 Begik 13.0 1 10 7 12 9 0 3 30.0 91.0
5 Ustaoglu 9.4 1 12 10 4 4 0 1 10.0 34.0
6 Tolul 8.9 1 21 15 13 11 0 6 73.5 60.0
7 Tolu 2 13.9 2 34 25 14 10 1 3 35.0 41.0
8 Altun 9.7 1 16 10 4 3 0 2 20.0 37.0
9 Yiiksel 10.6 0 0 0 0 0 0 2 25.0 38.0
10 Birler 9.5 1 18 10 16 11 0 2 25.0 36.0
11 Erdogan 11.3 0 0 0 4 3 0 2 29.0 57.0
12 Bilgin 8.8 0 0 0 4 4 0 3 40.0 82.0
13 Ozefe 8.4 0 0 0 6 4 0 1 10.0 37.0
14 Tiirkmen 9.1 0 0 0 4 3 1 2 24.0 48.0
15 Altin 10.3 0 0 0 4 3 0 4 58.0 78.0
16 Ozgan 10.0 2 32 25 30 24 1 6 78.0 108.0
17 Yanar 9.7 0 0 0 7 5 0 2 20.0 38.0
18 Tas 11.7 1 25 15 4 3 0 4 60.0 70.0
19 Cakar 9.3 0 0 0 5 3 0 0 0.0 33.0
20 Kavak 9.3 0 0 0 4 3 0 2 21.0 36.0
21 Torlak #BOS! 0 0 0 0 0 0 0 0.0 17.0
22 Akcicek 8.8 0 0 0 4 3 0 0 0.0 32.0
23 Ercan 1 #BOS! 0 0 0 0 0 0 1 10.0 18.0
24 Ercan 2 #BOS! 0 0 0 0 0 0 0 0.0 11.0
25 Orhan 8.6 0 0 0 4 3 0 0 0.0 25.0
26 Giindogdu 9.6 0 0 0 5 4 0 3 35.0 40.0
27 Kutlu 10.7 0 0 0 3 2 0 2 30.0 27.0
28 Arikan #BOS! 0 0 0 0 0 0 0 0.0 15.0
29 Durmaz 10.1 0 0 0 4 2 0 1 15.0 19.0
30 Demir 10.3 0 0 0 4 3 0 2 25.0 55.0
31 Celiker 11.1 1 14 15 6 4 0 2 30.0 53.0
32 Kusucar 9.2 0 0 0 9 7 0 2 30.0 42.0
33 Acgar 10.9 0 0 0 4 3 0 1 15.0 36.0
34 Durdu 2 10.3 1 14 15 10 10 1 5 75.0 65.0
35 Mungan 10.7 0 0 0 4 3 0 2 30.0 55.0
36 Ozkara 10.1 0 0 0 4 2 0 2 25.0 24.0
37 Yildirim 8.3 1 24 15 4 3 0 2 30.0 27.0
38 Tanriseven 11.3 0 0 0 6 5 0 5 60.0 49.0
39 Tiimay 1 - - - - - - - - - -
40 Tiimay 2 - - - - - - - - - -
41 Oztiirk 1 - - - - - - - -
42 Durdu 1 - - - - - - - - - -
43 Kilpelit - - - - - - - - - -
44 Oztiirk 2 - - - - - - - - - -
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Tablo 4.11. Calismaya dahil edilen hasta verileri 11

Kanama Maksimum . Dogum agirhgini Maksimum Maksimum - Hastane Toplam
Sira Bebek Soyad masif agirhik kayip Full oral giin ¢ gecl%le ¢ T. Bilirubin 7 giin K 7 giin Oliim kalis giin flebotor‘;i/kg/gun
1 Liman 0 8.5 28 15 5.3 4.2 0 33 1.27
2 Yilmaz 0 13.5 7 11 6.1 3.9 0 66 1.32
3 Arag 0 19.7 18 22 6.3 4.1 0 66 1.44
4 Begik 0 14.0 40 13 7.4 5.6 0 71 1.56
5 Ustaoglu 0 8.5 11 9 8.0 6.1 0 50 0.90
6 Tolu 1 0 7.4 15 21 5.0 4.7 0 53 1.41
7 Tolu 2 0 13.3 12 14 8.9 5.0 0 53 1.13
8 Altun 0 7.5 10 6 7.4 45 0 47 0.98
9 Yiiksel 0 8.2 10 14 9.5 5.1 0 51 1.08
10 Birler 0 4.6 42 9 7.0 5.4 0 66 1.16
11 Erdogan 0 7.0 7 11 3.6 5.1 0 62 0.97
12 Bilgin 0 15.2 12 18 3.5 4.6 0 72 1.16
13 Ozefe 0 12.4 23 11 8.7 6.0 0 39 1.46
14 Tiirkmen 0 9.5 27 11 4.0 5.5 0 47 1.28
15 Altin 0 5.2 13 9 6.7 4.0 0 49 1.88
16 Ozgan 0 16.0 19 19 6.6 6.8 0 56 2.59
17 Yanar 0 8.5 11 15 5.1 5.0 0 45 0.87
18 Tas 0 1.2 17 18 8.8 3.5 0 44 2.36
19 Cakar 0 9.9 7 17 9.3 5.5 0 39 1.28
20 Kavak 0 11.0 8 12 7.2 4.2 0 37 1.29
21 Torlak 0 7.5 6 9 5.6 4.9 0 18 1.27
22 Akcicek 0 10.3 11 15 7.4 5.3 0 39 0.97
23 Ercan 1 1 6.4 7 8 10.7 4.1 0 17 1.70
24 Ercan 2 0 5.1 6 6 8.0 43 0 17 0.94
25 Orhan 0 12.0 8 12 7.5 3.5 0 41 0.75
26 Giindogdu 0 154 13 17 10.0 5.6 0 44 1.23
27 Kutlu 0 10.8 20 14 8.7 6.6 0 36 1.16
28 Arikan 0 11.8 7 10 7.7 4.6 0 28 0.82
29 Durmaz 0 3.0 7 7 6.9 4.4 0 56 0.59
30 Demir 0 12.7 15 15 8.3 5.5 0 56 1.27
31 Celiker 0 16.0 14 12 4.6 5.0 0 83 0.99
32 Kusugar 0 12.2 8 15 5.3 6.2 0 70 0.91
33 Agar 0 7.6 6 13 6.9 5.8 0 45 1.13
34 Durdu 2 0 11.0 23 10 7.7 6.9 0 71 1.14
35 Mungan 0 9.0 12 12 11.6 5.9 0 58 1.31
36 Ozkara 0 11.3 10 19 7.8 7.8 0 50 0.92
37 Yildirim 0 14.0 7 20 6.6 6.2 0 38 0.87
38 Tanriseven 0 16.8 15 15 4.9 6.4 0 55 1.11
39 Tiimay 1 0 7.5 - - 9.8 8.2 1 4 -
40 Tiimay 2 1 23.0 - - 9.9 4.8 1 10 -
41 Oztiirk 1 1 - - - 6.5 4.7 1 2 -
42 Durdu 1 1 9.5 - - 6.5 4.7 1 18 -
43 Kilpelit 1 24.0 41 29 5.0 5.4 0 91 -
44 Oztiirk 2 1 23.4 26 31 9.2 4.3 0 74 -
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4.1. OLGULARIN DEMOGRAFIK OZELLIKLERI

Calismaya dahil edilen 44 olgunun ortalama gebelik yas1 28.2 + 1.8 hafta,
ortalama dogum agirligi 1102 + 247 g idi. Olgularin gebelik yaslarina ve dogum
agirliklarina gore dagilimi Sekil 1 ve 2’de goriilmektedir. Olgularin yaklasik
%61’inin gebelik yas1 28.6 hafta ve daha kiiciik idi (Sekil 4.2). Olgularin yaklasik
%38’inin dogum agirlig1 1000 g ve daha disiik idi (Sekil 4.3).

Olgularin Gebelik Yaslarina Gore Dagilima

W 24°-24%hf W 25°-25% hf m 26°-26° hf m 27°-27° hf
m 28°-28%hf m 29°-29% hf m 30°-30° hf m 31°-32° hf

0%

Sekil 4.2. Olgularin gebelik yaslarina gore ayrintili dagilimi

Olgularin Dogum Agirligina Gore Dagilimi

m500-750g ®m751-1000g ™1001-1250g m®m1251-1500¢g

Sekil 4.3. Olgularin dogum agirliklarina gore ayrintili dagilimi.
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Grup 1 ve 2’deki olgularin gebelik yaslart ve dogum agirliklarina gore
dagilim istatistiksel olarak karsilastirilabilir 6zelliktedir. Gebelik yas1 dagilimi igin
p=0.760, dogum agirlig1 dagilimi i¢in p= 0.986 saptanmustir (Tablo 4.12 ve 4.13).

Tablo 4.12. Grup 1 ve 2’deki olgularin gebelik yaslarina gore dagilimi (p= 0.760)

Gebelik Yasi Grup 1, n (%) Grup 2, n (%) Toplam, n (%)
24°-24° 0 0 0
250-25° 1 (4.5) 3(13.6) 4(9.1)
26°-26° 5 (22.8) 4(18.2) 9 (20.5)
27%-27° 1 (4.5) 3 (13.6) 4(9.1)
28°-28° 6 (27.3) 4(18.2) 10 (22.7)
29%-29° 4 (18.2) 2(9.1) 6 (13.6)
30°-30° 2(9.1) 3(13.6) 5 (11.4)
31°-32° 3(13.6) 3(13.6) 6 (13.6)
Toplam 22 (100) 22 (100) 44 (100)

Tablo 4.13. Grup 1 ve 2’deki olgularin dogum agirliklarina gére dagilimi (p= 0.986).

Dogum Agirh Grup 1, n (%) Grup 2, n (%) Toplam, n (%)
500-750 g 2(9.1) 2(9.1) 4(9.1)
751-1000 g 6 (27.3) 7(31.8) 13 (29.5)
1001-1250 g 6 (27.3) 6 (27.3) 12 (27.3)
1251-1500 g 8 (36.3) 7 (31.8) 15 (34.1)
Toplam 22 (100) 22 (100) 44 (100)

Kordon sivazlamasi uygulanan (Grup 1) ve uygulanmayan (Grup 2) bebekler,
demografik ve dogum 0Ozellikleri agisindan degerlendirildiginde, her iki gruptaki
anne yasi ortancalarinin [sirasi ile 31 (20-37) ve 31 (20-48), p >0.05], her iki gruptaki
ortalama gebelik yaslarmin (siras1 ile 28.4 = 1.8 ve 28.0 £ 1.9 hafta, p >0.05) ve
dogum agirliklarinin (sirast ile 1103 + 236 ve 1232 + 291 g, p >0.05) benzer oldugu
saptanmistir. Her iki grupta cinsiyet, dogum sekli, ¢ogul gebelikten dogma oranlari
da benzerdi. Besinci dakika APGAR skoru ortancasi [sirast ile 8 (6-9) ve 8 (5-9)] ve
SNAPPE-II skoru ortancasi [siras1 ile 14 (0-37) ve 14.5 (0-90)] benzerdi (Tablo
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4.14). Olgularin ENS oranlarina bakildiginda ise her iki grupta da yiiksek

saptanmasina ragmen gruplar arasinda anlamli fark yoktu (Tablo 4.14).

Tablo 4.14. Calismaya alinan olgularin demografik ve dogum 6zellikleri.

Tiim Vakalar Grup 1 (n=22) Grup 2 (n=22) P
Anne Yasi (yil) 31 (20 -37) 31 (20 -48) 0.554
Gebelik Haftas1 (hafta)
Ortalama + SD 284+£1.8 28.0+1.9 0.557
Ortanca (en az-en fazla) 28.2 (25.6 - 32) 28.0 (25.4 -31.5)
Dogum Agirhgi (gram)
Ortalama = SD 1103 + 236 1101+ 262 0.985
Ortanca (en az-en fazla) 1105 (645 — 1500) 1040 (720 — 1500)
Erkek Cinsiyet %(n) %50 (11) %54.5 (12) 0.763
Dogum Sekli (C/S) %(n) %86.4 (19) %81.8 (18) 1
Cogul Gebelik %(n) %22.7 (5) %22.7 (5) 1
APGAR 1. Dakika, Ortanca (en az-en fazla) 7(3-8) 7(2-8) 0.769
APGAR 5. Dakika, Ortanca (en az-en fazla) 8(6-9) 8(5-9) 0.461
SNAPPE I1, Ortanca (en az-en fazla) 14 (0-—37) 14 (0—90) 0.697
ENS, %(n) %72.7 (16) %72.7 (16) 1

Dogum oncesi doneme ait 6zelliklerden antenatal steroid (ANS) uygulamasi

oranlar1 agisindan iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark olmadigi (sirasi ile
%68.2 ve %63.6, p > 0.05), ancak hi¢ ANS almayan hasta sayisinin her iki grupta da
yiiksek oldugu goriildii (Tablo 4.15).

Dogum oOncesi doneme ait Ozelliklerden annede preeklamsi, eklamsi ve
kronik hipertansiyon ‘hipertansif hastalik’ olarak; EMR ve koryoamnionit ‘enfektif
hastalik’ olarak; servikal yetmezlik ve malign timoér ‘diger hastaliklar’ olarak
gruplandirilmisti. Bu maternal 6zellikler ag¢sindan gruplar arasinda  fark
saptanmamustir. Grup 1’de 1, Grup 2’de 2 annede servikal yetmezlik, Grup 2’de iki

annede malign tiimor saptanmistir (Tablo 4.15).
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Umbilikal kordun klemplenme siiresi KS grubunda 20 — 30 sn, kontrol
grubunda ise bu siire < 10 sn saptandi. Kordon sivazlanmasi uygulanan 24 olgudan
birisinde kordon sivazlama sirasinda riiptiire oldugu icin, bir digeri de daha kisa

kordon boliimiinden (< 20 cm) sivazlama yapildigi i¢in ¢alisma dis1 birakildilar.

Tablo 4.15. Calismaya alinan olgularin prenatal 6zellikleri

Tiim Vakalar Grup 1 (n=22) Grup 2 (n=22) P
Antenatal Steroid %(n) %68.2 (15) %63.6 (14) 0.750
Annede Ozellik %(n)

Hipertansif hastalik %18.2 (4) %18.2 (4) 0.595

Enfektif hastalik %54.5 (12) %45.4 (10)

Diger %4.5 (1) %18.2 (4)

Antenatal 6zellik yok %22.8 (5) %18.2 (4)

42. ILK 24 SAATTEKIi HEMATOLOJIK VE BiYOKIMYASAL
PARAMETRELER

Olgularin  yasamlarinin ilk 24 saatindeki hematolojik parametreleri
degerlendirildiginde, gruplar arasinda yasamin 1. saatinde bakilan Hb degeri
ortalamalarinin Grup 1 lehine istatistiksel anlamli oranda yiiksek (sirast ile 16.7 £ 1.3
ve 15.5 = 1.6 g/dl, p= 0.019) oldugu, yasamin 1. saatindeki Hct degeri ortalamasinin
ise Grup 1°de daha yiiksek saptanmasina karsin (sirasi ile %49.4 + 4.5 ve %46.6 +
5.4, p= 0.069) gruplar arasindaki farkin istatistiksel anlamliliga ulasmadig
gorilmistiir. Her iki grupta da yasamin ilk saatinde bakilan beyaz kiire ve trombosit

ortalamalar1 benzerdi (Tablo 4.16).
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Tablo 4.16. Yasamin 1. saatindeki hemotolojik parametereler.

Tiim Vakalar

Grup 1 (n=22) Grup 2 (n=22) P
Yasamin 1. saatinde
Hemoglobin (g/dl), Ortalama + SD 16.7+1.3 155+1.6
Ortanca (en az-en fazla) 16.8 (14.1-18.8) 15.4 (12.3-18.5) 0019
Hematokrit (%),0Ortalama + SD 494+45 46.6+54
Ortanca (en az-en fazla) 49.2 (41.6-58.9) 46 (36.7-57.9) 0.069
Beyaz kiire (x 109/L), Ortalama = SD 12.3+9.8 16.1+11.2
Ortanca (en az-en fazla) 8.1 (3.7-41.3) 12.2 (5-43.3) 0413
Trombosit (x 10°/L), Ortalama + SD 226 £57.5 244.6 + 30.1
Ortanca (en az-en fazla) 231 (116-330) 248 (102-390) 0581

Yasamin 24. saatinde bakilan Hb degeri ortalamasinin da Grup 1’de anlamli
daha yiiksek (sirasi ile 16.4 = 2.1 ve 14.9 £ 1.9 g/dl, p= 0.021) oldugu saptanmis, 24.
saatteki Hct degeri ortalamas1 Grup 1’de daha yiiksek saptansa da (siras1 ile %48.2 +
6.7 ve %445 + 6.2, p >0.05) gruplar arasindaki farkin istatistiksel anlamliliga
ulasmadigi gorilmistiir. Yasamin 24. saatinde bakilan beyaz kiire ve trombosit
sayilari ile kan {ire nitojeni (BUN), kreatinin, total bilirubin, total protein, albiimin ve
potasyum gibi biyokimyasal parametrelerin ortancalarinda gruplar arasinda fark
saptanmamustir (Tablo 4.17).
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Tablo 4.17. Yasamin ilk 24 saatindeki hematolojik ve biyokimyasal parametereler.

Tiim Vakalar

Yasamun 24. saatinde Grup 1 (n=22) Grup 2 (n=22) P
Hemoglobin (g/dl), Ortalama + SD 16.4+£2.1 149+1.9 0.021
Ortanca (en az-en fazla) 16.1 (13.4-21) 14.9 (10.2-18)

Hematokrit (%),0Ortalama + SD 48.2+6.7 445+6.2 0.096
Ortanca (en az-en fazla) 48.7 (38.1-62) 44.3 (29.6-54.7)

Beyaz kiire (x 10%/L), Ortalama + SD 11.4+86 18.5 + 14.3 0.054
Ortanca (en az-en fazla) 8.8 (3-38.5) 12.5 (4.6-57)

Trombosit (x 10%L), Ortalama + SD 212+ 65 242 +91 0.342
Ortanca (en az-en fazla) 201 (94-363) 232.5 (79-419)

BUN (mg/dl) 19 (6-36) 21.5 (7-39) 0.295
Kreatinin (mg/dl) 0.96 (0.72-1.74) 1(0.74-2.35) 0.374
Total bilirubin (mg/dl) 5.6 (2.8-9.9) 6.1 (4-9.8) 0.295
Total protein (g/dl) 3.9 (3.5-4.9) 4.1 (3.4-4.8) 0.408
Albumin (g/dI) 2.3(1.9-2.7) 2.5 (2-3.1) 0.138
Potasyum (mEq/L) 4.65 (3.5-6.8) 5.2 (3-7.8) 0.240

4.3.1LK 24 SAATTEKiI HEMODINAMIK DEGIiSIKLIKLER

Olgularin  yasamlarmin  ilk  gilinlindeki  hemodinamik  &zellikleri
degerlendirildiginde, her iki grubun yasamin 1, 6, 12 ve 24. saatlerinde bakilan kalp
tepe atimi ve solunum sayisi ortancalart benzer bulunmustur (Tablo 4.18). Yasamin
ilk 1 saati i¢inde bakilan ortalama kan basinci ortancalart Grup 1’de daha ytiksek
saptansa da [siras1 ile 38 (25-49) mmHg ve 32 (24-44) mmHg, p >0.05] arasindaki
farkin istatistiksel anlamliliga ulagsmadig1 gérilmistiir (Tablo 4.18). Yasamin 6, 12 ve
24. saatlerinde bakilan ortalama kan basinci ortancalari her iki grupta da benzer
bulunmustur. Olgularin yenidogan {initesine ilk kabul edildiginde bakilan viicut

1s1lart gruplar arasinda farkli bulunmamustir.

Yasamin ilk giinii idrar ¢ikis1 ortancalart Grup 1°de daha yiiksek olsa da [4.1
(2.1-5.9) ml/kg/saat ve 3.4 (1.6-7.2) ml/kg/saat, p >0.05] aradaki farkin istatistiksel

anlamliliga ulagsmadig1 goriilmistiir. Gruplar arasinda yagamlarinin ilk glinii dopamin,
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dobutamin ve adrenalin gibi inotrop etkili ilag veya serum fizyolojik, plazma gibi

voliim genisletici gereksinimleri agisindan fark saptanmamistir (Tablo 4.18).

Tablo 4.18. Olgularin yasamlarinin ilk giiniindeki hemodinamik 6zellikleri.

Tiim Vakalar Grup 1 (n=22) Grup 2 (n=22) P
Yasamun 1. saatinde
Kalp tepe atimt (/dk) 157 (118-176) 156 (109-178) 0.842
Ortalama kan basinci (mmHg) 38 (25-49) 32 (24-44) 0.110
Solunum sayisi (/dk) 58 (46-68) 56 (48-72) 0.767
[k viicut 1s1s1 (/dk) 36.3(35.5-37.1)  36.3 (35.2-37.4) 0.962
Yasamin 6. saatinde
Kalp tepe atim (/dk) 155.5 (126-174) 146 (120-169) 0.605
Ortalama kan basinci (mmHg) 37 (22-54) 36 (27-51) 0.805
Solunum sayist (/dk) 59 (44-65) 56 (40-78) 0.579
Yasamin 12. saatinde
Kalp tepe atimt (/dk) 143.5 (128-176)  144.5 (112-160) 0.681
Ortalama kan basinci (mmHg) 36.5 (29-56) 35 (28-57) 0.878
Solunum sayist (/dk) 55.5 (48-68) 56 (42-68) 0.887
Yasamin 24. saatinde
Kalp tepe atimu (/dk) 146 (132-170) 142 (128-178) 0.769
Ortalama kan basinci (mmHg) 39 (26-62) 37 (30-65) 0.488
Solunum sayist (/dk) 56 (48-76) 55 (40-68) 0.540
I1k 24 saat idrar ¢ikis1 (ml/kg/saat) 4.1(2.1-5.9) 3.4(1.6-7.2) 0.231
I1k 24 saat i¢inde inotrop destegi (%) %31.8 (7) %18.1 (4) 0.269
Ilk 24 saat i¢inde voliim genisletici destek (%) %9.1 (2) %4.5 (1) 1

4.4. ERITROSIT SUSPANSIiYONU TRANSFUZYONU GEREKSINIMLERI
ve ETKI EDEN FAKTORLER

Calisma boyunca ES transfiizyon gereksinimi hi¢ olmayan olgularin orani
Grup 1’de 2’ye gore iki kat fazla olmasina karsin [siras1 ile %21.1 (4/19), %10.5
(2/19), p>0.05] istatistiksel olarak anlamliliga ulasmadigi goriildii. Ik ES

transfiizyonu alma giinii ortancalar1 karsilastirildiginda Grup 1°deki olgularin daha
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erken aldiklar1 dikkati ¢ekse de [7 (1-35) giin ve 10 (1-24) giin, p >0.05] anlaml1 fark
saptanmadi (Tablo 4.19). Ayrica her iki grupta da yasamin ilk giinii ES gereksinimi

olan 1’er olgu goriilmesi de dikkati ¢gekmistir.

Tablo 4.19. Calisma siiresince ES transfiizyon gereksinimi.

Yasayan ve kanama gecirmeyen Grup 1 (n=19) Grup 2 (n=19) P

ES tranfiizyon gereksinimi hi¢ olmayan, %(n) %21.1 (4) %10.5 (2) 0.345
ES en az 1 kere alan, %(n) %78.9 (15) %89.5 (17) 0.380
ilk ES alma giin 7 (1-35) 10 (1-24) 0.660

Gruplar arasinda yasamin 7. giinii bakilan Hb degeri ortancalarinin Grup 1
lehine istatistiksel anlamli oranda yiiksek (sirasi ile 14.4 (11.9-18.2) g/dl ve 13.6
(11.6-15.9) g/dl, p=0.034) saptanmustir.

Olgularin yasamlarinin ilk 7 giinii aldiklar1 ES transfiizyon hacimleri ve ES
transfiizyon hacim/kg oranlarit gruplar farkli bulunmamistir. Ayrica, yasamin ilk 7
giinii flebotomi hacimleri de gruplar arasinda farkli saptanmanustir (Tablo 4.20). Tk
7 glin, nozokomiyal enfeksiyonu olan olgularin oran1 Grup 2’de 1’e gore iki kat fazla
olmasina karsin [sirast ile %52.6 (10/19), %26.3 (5/19), p>0.05] aradaki farkin

istatistiksel anlamliliga ulagsmadigi goriilmiistiir.

Umbilikal kordu sivazlama tekniginin bir yan etkisi olarak Ongoriilen
hemolizin bulgular1 olarak serum total bilirubin ve potasyum diizeyleri ortalamalari,

gruplar arasinda belirgin farkli degildi (Tablo 4.20).
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Tablo 4.20. Yasamin ilk 7 giinii olgularin ES gereksinimleri, flebotomi oranlari ve

hemoliz parametrelerinin (bilirubin ve potasyum) karsilastirilmasi.

Yasayan ve kanama gecirmeyen Grup 1 (n=19) Grup 2 (n=19) P
Yasamin 7. giinii
Hemoglobin (g/dl) 14.4 (11.9-18.2) 13.6 (11.6-15.9) 0.034
ES transfiizyon hacim 0 (0-40) 0 (0-25) 0.563
ES transfiizyon hacim/kg 0 (0-30) 0 (0-25) 0.525
Flebotomi hacim 18 (9-61) 17 (7-32) 0.418
Flebotomi hacim/kg 16 (7-47) 15.5 (5-37) 0.563
Nozokomiyal sepsis (%) %26.3 (5) %52.6 (10) 0.097
Ik 7 giin en yiiksek T. Bil. (Ortalama + SD) 69=+1.9 73+19 0.817
ik 7 giin en yiiksek en yiiksek potasyum 5+£0.8 53+1.1 0.325

(Ortalama + SD)

Calismada ilk haftadan sonra da olgularin haftalik takipleri 35 giin siiresince
ayrintili olarak kayit edilmistir. Buna gore yasamin 14, 21, 28 ve 35. giinlerinde
bakilan Hb ortancalarindan yalnizca 14. giin bakilan deger Grup 1’de istatistiksel
anlamli yiiksek iken [13 (11.4-15.8) g/dl ve 12.2 (9.3-13.5) g/dl, p= 0.032], diger
haftalarda bakilan Hb degerlerinde gruplar arasinda anlamli fark saptanmamustir

(Tablo 4.21).

Olgularin yasamlarinin 14, 21, 28 ve 35. giinlerinde aldiklart ES transfiizyon
hacim/kg ve olgulardan alinan flebotomi hacim/kg oranlarinin gruplar arasinda farklt
olmadig1 goriilmiistiir. Ayrica, ayni donemlerde nozokomiyal sepsis gegirme oranlari

da gruplar arasinda benzer saptanmistir (Tablo 4.21).
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Tablo 4.21. ES gereksiniminin ve flebotomilerin haftalik degerlendirilmesi.

Yasayan ve kanama gecirmeyen Grup 1 (n=19) Grup 2 (n=19) P

Yasamin 14. giinii

Hemoglobin (g/dl) 13 (11.4-15.8) 12.2 (9.3-13.5) 0.032
ES transfiizyon hacim/kg 0 (0-25) 10 (0-45) 0.311
Flebotomi hacim/kg 9 (4-29) 8 (3-29) 0.271
Nozokomiyal sepsis (%) %31.6 (6) %21.1 (4) 0.461
Yasamin 21. giinii
Hemoglobin (g/dl) (n= 17/18) 11.5 (9.1-14.6) 11.3 (8.1-13.5) 0.961
ES transfiizyon hacim/kg 0 (0-26) 0 (0-15) 0.583
Flebotomi hacim/kg 5(0-11.5) 5 (0-26) 0.977
Nozokomiyal sepsis (%) %10.5 (2) %10.5 (2) 1
Yasamin 28. giinii
Hemoglobin (g/dl) (n=17/18) 11.8 (8.8-13.7) 10.7 (9.1-12.9) 0.245
ES transfiizyon hacim/kg 0 (0-15) 10 (0-25) 0.146
Flebotomi hacim/kg 4 (0-10) 5(0-19) 0.311
Nozokomiyal sepsis (%) %5.3 (1) %15.8 (3) 0.604
Yasamin 35. giinii
Hemoglobin (g/dl) (n= 17/16) 9.7 (8.8-13.9) 10.2 (8.3-13) 0.929
ES transfiizyon hacim/kg 0 (0-25) 0 (0-15) 0.729
Flebotomi hacim/kg 3 (0-24) 3(0-11) 0.751
Nozokomiyal sepsis (%) %21.1 (4) 9%5.3 (1) 0.340

Yasamin ilk 5 haftasinda caligmaya dahil olan tiim olgularin flebotomi

miktarlariin haftalik degerlendirilmesi (ml/kg/glin) Tablo 4.22’da goriilmektedir.
Tiim olgularin yasamin ilk 14 giiniindeki flebotomi miktar1 ortancasi 1.74 ml/kg/giin
(0.66-5) olarak saptanmistir. Flebotomi kayiplarinin bes haftalik siirecte ve toplamda
gruplar arasinda benzer oldugu ve haftalar ilerledik¢e her iki grupta da flebotomi
kaybinin azaldigi saptanmistir (Tablo 4.23). Yasamin ilk bes haftalik bolimiinde
haftalik flebotomi miktarlarindaki degisim Sekil 4.4’te goriilmektedir.
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Tablo 4.22. Yagsamin ilk 5 haftasinda tiim olgularin flebotomi miktarlar1 (ml/kg/giin).

Yasayan ve kanama gecirmeyen

Toplam Olgular (n= 38)

ilk 7 giin (ml/kg/giin)
8-14 giin (ml/kg/giin)
15-21 giin (ml/kg/giin)
22-28 giin (ml/kg/giin)
29-35 giin (ml/kg/giin)

i1k 35 giin toplam (ml/kg/giin)

2.28 (0.71-6.71)
1.17 (0.42-4.14)
0.71 (0-3.71)
0.57 (0-2.71)
0.42 (0-3.42)
1.08 (0.53-3.08)

Tablo 4.23. Flebotomi kayiplarmin bes haftalik siiregte ve toplamda gruplar

arasindaki dagilimi.

Yasayan ve kanama gecirmeyen Grup 1 (n=19) Grup 2 (n=19) P

ik 7 giin (ml/kg/giin) 2.28 (1-6.71) 2.21(0.71-5.28) 0.563
8-14 giin (ml/kg/giin) 1.28 (0.57-4.14) 1.14 (0.42-4.14) 0.271
15-21 giin (ml/kg/giin) 0.71 (0-1.64) 0.71 (0-3.71) 0.977
22-28 giin (ml/kg/gilin) 0.57 (0-1.42) 0.71 (0-2.71) 0.297
29-35 giin (ml/kg/giin) 0.42 (0-3.42) 0.42 (0-1.57) 0.773
i1k 35 giin toplam (ml/kg/giin) 1.08 (0.64-3.08) 1.08 (0.53-2.63) 0.773
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Flebotomi Kayiplarinin Zamansal Degisimi

—_ 2,5
=
=
& , LN\
2 \
>
-g- 1,5
£ \
-E 1
g
£ 0,5
-]
2
bl 0
1. hafta | 2. hafta | 3. hafta | 4. hafta | 5. hafta
e Grup 1 (ml/kg/giin) 2,28 1,28 0,71 0,57 0,42
= Grup 2 (ml/kg/giin) 2,21 1,14 0,71 0,71 0,42

Sekil 4.4. Gruplar arasinda flebotomi kayiplarinin zamansal degisimi.

Olgularin yasamlarinin ilk 35 gilinii toplam ES transfiizyon sayr ve

hacimlerinin ortancalari ile flebotomi kayiplarinin ortancalarinin gruplar arasinda

farkli olmadig1 goriilmiistiir (Tablo 4.24).

Tablo 4.24. Yasamin ilk 35 giinlik déneminde toplam ES gereksinimi ve toplam

flebotomi karsilastirmasi

Yasayan ve kanama gecirmeyen Grup 1 (n=19) Grup 2 (n=19) P
i1k 35 giin toplamu
ES transfiizyon sayisi 2 (0-6) 2 (0-7) 0.840
ES transfiizyon hacim/kg 25 (0-78) 25 (0-75) 0.885
Flebotomi hacim/kg 38 (11-108) 38 (15-92) 0.795

Olgularin hastanede yatis siiresince toplam ES transfiizyon sayisi, hacmi ve

toplam flebotomi hacimleri karsilastirildiginda gruplar arasinda anlamli fark

saptanmamustir (Tablo 4.25). Olgularin toplam hastanede yatis siiresince gilinliik

flebotomi hacmi ortancalarina bakildiginda da benzer oldugu goriilmistir. Tim
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olgularin (38 olgu) ES transfiizyon sayis1 ortancasi 3 (0-8) ve ES transflizyon hacmi
ortancasi ise 43.5 ml (0-116) olarak saptanmistir. Ayrica, tiim olgularin (38 olgu)

yatis siiresince toplam flebotomi hacmi ortancasi 56 ml (16-145) saptanmaistir.

Tablo 4.25. Olgularin hastane yatis1 siliresince ES gereksinimleri ve flebotomi

miktarlarinin karsilastirilmasi

Yasayan ve kanama gecirmeyen

Hastene Yatis1 Toplam Grup 1(n=19) Grup 2 (n=19) i
ES transfiizyon sayisi (adet) 3 (0-7) 3 (0-8) 0.813
ES transfiizyon hacmi (ml) 45 (0-103) 42 (0-116) 0.872
Flebotomi hacmi (ml) 54 (16-145) 57 (23-111) 0.930
Flebotomi hacmi (ml/kg/giin) 1.16 (0.87-2.59) 1.13 (0.59-1.7) 0.452

45. ERITROSIT SUSPANSIYONU GEREKSINIMINI ARTTIRAN
DEGISKENLERIN INCELENMESI

Eritrosit siispansiyonu gereksinimini en fazla etkileyecek degiskenlerden
gestasyon yasi ve flebotomi hacimlerinin bu gereksinimi nasil etkilemis olduklari
cok degiskenli lojistik regresyon analizi ile incelendi. Gestasyon yasi veya dogum
agirhigr sabitlendiginde flebotomi hacminin ES gereksinimi agisindan 6nemli bir

degisken oldugu saptandi.

Flebotomi hacmindeki 1 ml’lik artigin olgularin hastane yatis1 siiresince 2’den
fazla ES transfiyonu alma riskini 1.2 kat arttirdigi gosterildi [%95 giliven araligi;
1.055-1.361, p=0.005] (Tablo 4.26).

Tablo 4.26. Yasamin ilk 35 giiniinde flebotomilerin eritrosit siispansiyonu

gereksinimi risk analizi.

OR i¢in %95 CI
Risk faktorii OR p
Diisiik Yiiksek

Flebotomi 1.2 1.055 1.361 0.005
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4.6. KLINIK OZELLIKLERIN DEGERLENDIRILMESI

Olgularin beslenme ve hastane kalis 0Ozellikleri degerlendirildiginde,
calismayr sag olarak tamamlayan bebekler icin gruplar arasinda en fazla viicut
agirhigi kaybi yiizdesi, tam enteral beslenmeye baslama giinii, dogum agirligina

ulagma giinii ve hastanede kalis siireleri agisindan fark saptanmamustir (Tablo 4.27).

Tablo 4.27. Yasayan bebeklerin beslenme ve hastanede kalis 6zellikleri.

Grup 1 (n=19) Grup 2 (n=19) P
En fazla viicut agirhg: kaybi (%)
Ortalama = SD 94+4 11.2+3.9 0.181
Ortanca (en az-en fazla) 9.5 (1.2-16) 11.8 (3-19.7)
Tam enteral beslenmeye baslama (giin)
Ortalama + SD 13.6 £8.7 143 +£8.8 0.773
Ortanca (en az-en fazla) 11 (6-42) 12 (6-40)
Dogum agirhgina ulasma (giin)
Ortalama + SD 126 +4 13.8+4.2 0.385
Ortanca (en az-en fazla) 12 (6-19) 13 (7-22)
Hastanede kalma siiresi (giin)
Ortanca (en az-en fazla) 47 (17-72) 53 (17-83) 0.325

Olgular prematiire morbiditeleri bakimindan degerlendirildiginde, oksijen,
non-invaziv ventilasyon ve mekanik ventilasyon gereksinimlerinin, ortanca siireleri
(giin) her iki grupta benzer saptanmistir. Iki grup arasinda siirfaktan kullanim orani
ve kullanim stratejileri de (profilaktik ve tedavi amagli) farkli bulunmamistir. Diger
yenidogan morbiditeleri olan PDA, NEK, evre 3 ve tzeri IVK, lazer tedavisi
gerektiren ROP ve BPD agilarindan gruplar arasinda istatistiksel anlamli fark
saptanmamuistir. Mortalite oranlart her iki grupta esit olarak tespit edilmistir (%9.1 ve
%09.1). Grup 1 ve 2 arasinda morbidite mortalite dagilimi Tablo 4.27°da ayrintili

olarak goriilmektedir.
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Tablo 4.28. Prematiire morbidite ve mortalitelerinin karsilastirilmasi.

Grup 1 (n=19) Grup 2 (n=19) P

Oksijen destegi alma siiresi (giin) 7 (1-49) 8 (0-57) 0.863
Non-invaziv ventilasyon destegi (giin) 2 (0-13) 1 (0-27) 0.908
Mekanik ventilasyon destegi (giin) 0 (0-9) 0 (0-7) 0.370
Surfaktan alma (n=22/n=22)

Profilaktik %45.4 (10) %40.9 (9) 0.167

Tedavi %27.3 (6) %9.1 (2)

Yok %27.3 (6) %50 (11)
Tedavi gerektiren PDA, %(n) %21.1 (4) %21.1 (4) 1
PDA kapanma giin 3(1-19) 3(2-19) 0.435
PDA Yonetimi (%)

Tedavisiz izlem %78.9 (15) %78.9 (15) 1

Medikal tedavi %21.1 (4) %15.8 (3)

Cerrahi tedavi 0 %5.3 (1)
NEK (cerrahi), %(n=22)

Yok %91 (20) %95.5 (21) 1

Stipheli %4.5 (1) 0

Cerrahi %4.5 (1) %4.5 (1)
IVK (Evre 3 ve iistii), %6(n=22) %13.6 (3) 0 0.223
Lazer gerektiren ROP, %(n) %5.3 (1) %10.5 (2) 0.795
BPD, %(n) %21.1 (4) %31.6 (6) 0.583
Mortalite (%) (n=22) %9.1 (2) %9.1 (2) 1
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5. TARTISMA

Bu calismada, plasental transfiizyonu artirict yontemlerden biri olan
umbilikal kordonun sivazlanmasinin  prematiire bebeklerdeki hematolojik,
hemodinamik etkilerinin ve eritrosit siispansiyonu gereksinimine etkisinin
arastirilmas1 amaglanmistir. Literatiirde prematiire bebeklerde aynmi amaglar igin
umbilikal kordonun sivazlanmasi yonteminin kullanildigi yalnizca bir randomize

kontrollii ¢alisma bulunmaktadir.

Plasental transfiizyonun bebekler iizerine etkileri ilk olarak 1969 yilinda Yao
ve arkadaglarinin calismalar1 ile giindeme gelmistir (4). Prematiire bebekler igin
plasental transfiizyonu arttirict bir islem olan KKG ydnteminin hematolojik ve
solunum sistemi tizerine etkileri ise 1993 yilinda Kinmond ve arkadaslari tarafindan
randomize kontrollii bir ¢alisma ile gosterilmistir (11). Daha sonraki randomize
kontrollii ¢aligmalarda da KKG ile yiiksek ortalama kan basmnci (6,11,13,14), disiik
sistemik vaskiiler diren¢ (6), yiiksek hematokrit degerlerine ulasildigi (11,95,96)
gosterilmigtir. Mercer ve arkadaglarinin 2003 yilinda 24-32 haftalik prematiire
bebeklerde 30-45 sn KKG’nin ilk ortalama kan basincina olumlu etkisi oldugu ancak
yasamin ilk 4 saatinde bu etkinin anlamli olmadig: belirtilmistir (9). Bu calismada da
bizim ¢alismamizda oldugu gibi gruplar arasinda Hct farkinin anlamli bulunmadig:
belirtilmistir. Ancak, yasamin ilk giinii eritrosit kitlesinin/hacminin degerlendirilmesi
icin bakilan Hct’in her zaman ger¢egi yansitmadigi bilinmektedir. Ciinkii plazma
hacmini artiran veya azaltan etkenler toplam eritrosit kitlesi degismese de Hct
degerini degistirmektedir (97). Rabe ve arkadaglarinin 2008 yilinda yayimnlanan meta
analizine 10 randomize kontrollii calismadan toplam 454 preterm bebek dahil edilmis
ve KKG grubunda ilk 24 saat kan basicinin daha yiiksek oldugu ve bu grubun daha
az inotrop ihtiyact oldugu gosterilmistir (98). Ayrica, 2012 yilinda yayimnlanan
Cochrane meta analizinde plasental transfiizyonu arttirici bir yontem olarak 30-120
sn KKG’nin prematiire bebeklerde dogum sonrasi gegis siirecine daha olumlu etkileri
oldugu belirtilmistir (15).
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Plasental transfiizyonu artirici diger bir yontem olan KS, ilk olarak Beck (99)
tarafindan 1941 yilinda onerilse de prematiire bebeklerde bu konuda yapilan ilk ve
tek randomize kontrollii ¢alisma 2008 yilinda Hosono ve arkadaslarina aittir (12). Bu
calismaya 29 hafta alt1 toplam 40 prematiire bebek dahil edilmistir. Calismadaki KS
grubunda dogum Hb’leri ve baslangig sistolik, diyastolik ve ortalama kan basinglari
daha yiiksek olarak saptanmistir (12). Ayni ¢aligmanin devami niteligindeki 2009 yili
yayininda ise KS olgularinin yasamlarinin ilk 12 saatinde sistolik ve diyastolik kan
basinglariyla birlikte ve ilk 72 saatteki idrar ¢ikislarmin anlamli olarak yiiksek
oldugu belirtilmistir (80). Umbilikal kordun sivazlanmasi ile ilgili bir diger ¢alisma
da 2011 yilinda Rabe ve arkadaslari tarafindan 33 haftadan kiiciikk 58 bebek ile
yapilan, KS ve KKG yontemlerinin karsilastirildig: arastirmadir (16). Bu ¢alismanin
yapildig1 tinitede KKG rutin uygulandig: i¢in kontrol grubu alinmamais ve olgular KS
ve KKG gruplari igin randomize edilmislerdir. Sonug olarak ilk Hct degerleri benzer
(swrastyla %52 ve %51, p= 0.65) bulunmus fakat ilk 4 saatlik ortalama kan basinct
KS grubunda yiiksek olmasina karsin (sirastyla, 35+8 ve 3146, p= 0.07) istatistiksel
anlamli fark saptanmadigi belirtilmistir (16). Takami ve arkadaglarinin 2012 yilinda,
gebelik yasi 29 haftadan kiiciik olan prematiire bebeklerde KS’nin serebral
oksijenizasyon ve perflizyon {lizerine etkilerini arastirdiklari randomize olmayan
calismada, baglangi¢ ortalama kan basinci ve Hct degerlerinin KS grubunda belirgin
olarak daha yiiksek oldugu saptanmistir. Yine bu ¢aligmada, yasamin ilk 72 saatinde
‘near infrared spektroskopi’ (NIRS) yontemi ile bakilan serebral oksijenizasyon ve
perfiizyonun daha iyi oldugu, buna sol ventrikiil preload’unun artirilmasi ile sol
ventrikiil diastolik fonksiyonunun iyilestirilmesinin neden olabilecegi belirtilmistir
(22).

Ozet olarak, plasental transfiizyonu artiric1 yontemlerden KKG’nin prematiire
bebeklerde dogum sonrasi gegis donemi hemodinamisine katkis1 randomize kontrollii
calismalar ve meta analizler ile belirlenmistir. Ancak plasental transfiizyonu artirict
diger bir yontem olan KS’nin olumlu hemodinamik etkilerini gdosteren yalnizca bir
randomize kontrollii ¢alisma vardir. Bizim ¢alismamiz, bu miidahalenin prospektif
randomize kontrollii olarak arastirildigi ikinci ¢alisma olarak goriilmektedir.
Sonuglarimiz Hosono ve arkadaslarinin sonuglarini destekler nitelikte olup; yasamin

1. ve 24. saatinde bakilan Hb degerlerinin KS grubunda belirgin daha yiiksek oldugu,
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Hct’in ise KS grubunda daha yiiksek olmasina karsin aradaki farkin istatistiksel
anlamliliga ulasmadig saptanmistir. Hemodinamik degiskenlerden, yasamin ilk saati
icinde bakilan ortalama kan basinci degeri KS grubunda daha yliksek saptansa da
aradaki farkin istatistiksel anlamliliga ulasmadig1 goriilmiistiir. Yine, ilk 24 saatte
idrar ¢ikist miktar1 KS grubunda daha yiiksek olsa da aradaki farkin istatistiksel
olarak anlamli olmadig1 saptanmistir. Yasamin ilk giiniindeki ES gereksinimi orani

ise her iki grupta birer olgu ile benzer bulunmustur.

Prematiire anemisinde doku oksijenlenmesinin bozuldugu durumlar
disinda transfiizyonun yararlarinin tartismali oldugunun bilinmesine karsin ES
transfiizyonlar1 ¢ok sik kullanilmaktadir (7). Dogum agirligi 1 kg’nin altinda
ve/veya gebelik yas1 29 haftanin altinda olan prematiire bebeklerin neredeyse
tamami yasamlarinin ilk haftasinda ES transflizyon gereksinimi gostermektedirler
(23). Strauss ve arkadaslari, dogum agirligi <1 kg’in altindaki bebeklerin en az 1
transflizyon alma oranmnin 5 yillik izlemde %77-91 arasinda degistigini, ayni
gereksinimin 1-1.5 kg dogan bebeklerde ise %35-54 arasinda oldugunu
gostermislerdir (30).

Rabe ve arkadaslarmmin 2008 yilinda yaymlanan meta analizinde KKG
yonteminin ES transfiizyon gereksinimini anlamli olarak azalttigi gosterilmistir (98).
Yine 2012 yilinda yayinlanan Cochrane meta analizinde de 30-120 sn’lik KKG
yonteminin transfiizyon gereksinimini azaltmada etkin oldugu belirtilmistir (15).
Prematiire bebeklerde umbilikal kordonun sivazlanmas: ile plasental transfiizyonun
arttirildigi Hosono ve arkadaslarinin (12) galismasinda KS yontemi; dogum sirasinda
bebek plasenta ile ayni seviyede veya daha asagida tutularak, umbilikal kordun 20
cm’lik boliimiine iki veya ti¢ kere kuvvetlice sivazlama seklinde uygulanmistir. Bu
yontemle, hastanede yatis siiresi boyunca ES transfiizyon sayist ve hacmi KS
grubunda anlamli olarak daha diisiik saptanmistir. Rabe ve arkadaslar1 tarafindan
2011 yilinda KS ve KKG yontemlerinin karsilastirilmas: arastirilmasinda, KS
yontemi bebegi sezaryenle dogum sirasinda plasenta ile ayni seviyede veya vajinal
dogumlarda 20 cm asagida tutarak, 20 cm’lik kord boliimii 4 kere kuvvetlice bebege
dogru sivazlama seklinde uygulanmistir. Yasamin ilk 6 haftast ES transflizyon

miktart 30 sn KKG grubu ile KS grubunda benzer bulunmustur (16). Bizim
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calismamizda ise KS teknigi digerlerinden farkli olarak, bebegi sezaryenle dogum
sirasinda plasenta ile ayni seviyede veya vajinal dogumlarda 30 cm daha asagida
tutarak 25 — 30 cm’lik kord boliimii 3 kere kuvvetlice bebege dogru 10 cm/sn hizinda
stvazlanarak uygulanmistir. Literatiirde KS yontemi uygulanan ¢ok az sayida ¢alisma
bulunmaktadir ve heniiz standart bir yontem tanimlanmamistir. Calismamizda her iki
grup birlikte ele alindiginda olgularin %61’inin 29 hafta altinda, %38’inin 1000 g
altindaki prematiireler oldugu goriilmekte olup, KS ve kontrol gruplar1 arasinda
gestasyon yasi dogum agirligr dagilimlar arasinda fark bulunmamaktadir. Literatiir
verileriyle uyumlu olarak calisma siiresince en az 1 kez ES transfiizyon gereksinimi
KS ve kontrol gruplarinda sirasiyla %78.9 ve %89.5 olarak bulunmustur. Calisma
donemi boyunca en az 1 kez ES transflizyon gereksinimi olan hasta oran1 Hosono ve
arkadaglarinin yayinlariyla uyumlu olarak KS yapilan grup 1’de daha diisiik olmakla
birlikte, aradaki fark anlamli bulunmamistir. Aradaki farkin istatistiksel olarak
anlamli olmamasi sivazlama yoOntemimizdeki farkliliga bagli olabilir. Gruplar
arasinda, 7, 14, 21, 28, 35. giinlerde flebotomi miktarlar1 ve ES transflizyonu ile 2, 3,
4 ve 5. haftalarindaki nozokomiyal enfeksiyon oranlar1 arasinda fark bulunmazken, 7
ve 14. giinlerde Hb degerlerinin KS grubunda kontrol grubuna gore istatistiksel
anlamli olarak yiliksek bulunmasi dogum sirasinda KS ile yapilan plasental
transflizyonun olumlu etkisi olarak yorumlanabilir. Bu sonuglarimiz da literatiirdeki

tek KS ¢alismasi ve diger KKG ¢aligmalari ile uyumludur.

Prematiire yenidoganlarda, ES transflizyon oranin1 etkileyecek ve
standardizasyonun hala olmadig bir diger konu da ES transfiizyon endikasyonlaridir.
Hosono ve arkadaglarinin ¢alismasindaki ES transfiizyonu endikasyonlarina
bakildiginda; yasamin ilk haftasi igin Hb 12 g/dI’nin altindaki, yasamin 7-28 giinii
aras1 i¢in %30 ve istiinde FiO2 gereksinimi varsa 11 g/dI’nin yoksa 10 g/dI’nin
altindaki, yasamin 28. giiniinden sonra eger %30 ve lstiinde FiO, ve/veya solunum
destegi gereksinimi varsa 10 g/dI’nin, daha az oksijen gereksinimi varsa 9 g/dl,
oksijen gereksinimi yoksa 8 g/dI’nin altindaki olgularin ES transfiizyonu aldiklari

goriilmektedir (12).

Rabe ve arkadaglarinin ¢aligmasinda ise, ilk 7 giin solunum destek

gereksinimi var ise Hb degeri 11.5 g/dl, yoksa 10 g/dl, 2. hafta solunum destek
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gereksinimi varsa Hb degeri 10 g/dl, yoksa 8.5 g/dl, 14 giinden biiyiik bebeklerde
solunum destegi alanlar i¢in Hb degeri 8.5 g/dl, almayanlar i¢in 8 g/dl alt sinir olarak
belirlenmis ve bu sinirlara gore transfiizyon karari verilmistir (16). Bizim tinitemizde
kullandigimiz ES transfiizyon algoritmasi (bakiniz sayfa 32) bu iki ¢alismaya gore
daha liberal bir endikasyon yaklagimini yansitmaktadir. Biiyiik olasilikla bu nedenle,
bizim ¢alismamizda hi¢ ES transfiizyon gereksinimi olmayan olgular, KS grubunda
%21.1 (4/19), kontrol grubunda %10.5 (2/19) olarak bulunmusken, Hosono ve
arkadaslarinin c¢alismasinda bu oran KS grubunda %65 (13/20), kontrol grubunda
%30 (6/20) olarak bildirilmistir (12). Rabe ve arkadaslarinin g¢aligmasinda ise
yasamin ilk 42 giinii hi¢ transfiizyon almayanlarin orani, KS grubunda %37 (10/27),
KKG grubunda %52 (16/31) olarak bildirilmistir (16). Bu iki c¢alismayla
karsilastirildiginda bizim ¢alismamizda, ¢alisma siiresince hig transfiizyon almayan
olgularin oran1 her iki grupta da ¢ok diisiik olmakla birlikte, bu oranin KS grubunda
kontrol grubunun iki kati1 kadar olmasi, yine de dogum sonrasinda KS ile yapilan

plasental transfiizyonun olumlu etkisi olarak yorumlanabilir.

Iyatrojenik flebotomiler prematiire bebeklerin ES transfiizyon gereksinimini
arttiran en Onemli faktorlerdendir. Flebotomilerin azaltilmasi i¢in kullanilan
yontemler ile kaybin yaklagik %50 oraninda azaltildigi belirtilmektedir (28).
Unitemizde 2010 yilinda tamamlanan otolog kordon kaninin etkinliginin aragtirildig
calismadaki, cok diisiik dogum agirlikli bebeklere yapilan yasamin ilk 14 giiniindeki
flebotomi miktarina bakildiginda ortanca degerin 1.32 ml/kg/giin oldugu saptanmistir
(32). Bizim galigmamizda ise ilk 14 giin flebotomi miktari ortancasi 1.74 ml/kg/giin
idi. Literatiirde 2000°1i yillardan 6nce yapilan ¢aligmalarda, yenidogan yogun bakim
tinitelerinde, durumu stabil olmayan kritik hasta prematiire bebeklerde ortalama 0,8-
3,6 ml/kg/giin kanin laboratuvar testleri i¢in kullanildigi belirtilmektedir (27,28).
Mercer ve arkadaslarinin gebelik yasi 32 hafta ve daha kiiciik olan 72 bebek ile
yaptigt KKG ¢aligmasinda, yasamin ilk haftasinda toplam flebotomi kayiplarit KKG
uygulanmayan grup i¢in ortalama 11.4+5.8 ml, KKG grubu i¢in 11.3+5.7 ml olarak
belirtilmistir (9). Hosono ve arkadaslarinin ¢alismasinda ise, yasamin ilk 4 haftasinda
flebotomi kayiplar1 KS grubu i¢in ortalama 16+3 ml/kg, kontrol grubu i¢in 16.7+4.8
ml/kg olarak belirtilmistir (12). Rabe ve arkadaglarinin KS ile KKG’yi karsilastirdigi

calismada, yasamin ilk 6 haftasinda KS grubunun toplam flebotomi kaybi ortancasi
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19 ml (3-107), KKG grubunun ise 23 ml (4-85) olarak belirtilmistir (16). Bizim
calismamizda yasamin ilk haftasinda KS grubunda 21+13 ml, kontrol grubunda 17+7
ml flebotomi yapilmistir. ilk 4 haftalik flebotomi kaybi, KS grubunda ortalama
41.4+21 ml/kg, kontrol grubunda 39.6+20 ml/kg ve ilk 5 haftalik toplam flebotomi
kayb1 ise KS grubunda ortanca 38 ml/kg (11-108), kontrol grubunda ortanca 38
ml/kg (15-92) olarak saptanmistir. Son yillarda yapilan bu ¢alismalarla
karsilastirdigimizda bizim ¢alismamizdaki olgularin flebotomi kayiplarinn literatiiriin
yaklastk 2 kati oldugu goriilmektedir. Yine c¢oklu regresyon analizi ile
calismamizdaki olgularin 15 ml/kg’dan daha fazla ES almalarindaki en 6nemli
etkenin flebotomi kayiplari oldugu gosterilmistir. Bizim ¢aligmamiza benzer sekilde,
Madsen ve arkadaslari da 32 hafta altindaki 99 CDDA bebegin flebotomi
kayiplarinin en sik yasamin ilk haftasinda oldugunu saptamis ve 4 haftalik izlem
sonunda bu bebeklerden 37.1 ml/kg kan alindigin1 ve 33.1 ml/kg kan transfiizyonu
yapildigini1  bildirmislerdir (100). Flebotomi oranlarindaki bu heterojenitenin

calismalarin diger sonuclarini da farkl etkileyecegini diisiinmek yanlis olmayacaktir.

Mercer ve arkadaglarinin 2006 yilinda yayinladiklari randomize kontrollii
caligmada nozokomiyal enfeksiyon sikligt KKG grubunda anlamli diisiik oranda
saptanmistir ~ (10).  Ancak  meta-analiz = ¢alismalarinda  bu  sonugtan
bahsedilmemektedir (12). Bizim c¢alismamizda ise yasamin ilk haftasinda KS
grubunda nozokomiyal enfeksiyon orani daha az bulunsa da, aradaki fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir. Bizim ¢alismamiz disinda, umbilikal kordon

stvazlama calismalarinda nozokomiyal enfeksiyon oranlar1 karsilastirilmamastir.

Calismamizda prematiirelik morbiditeleri olan PDA, NEK, IVK, ROP ve
BPD ile diger morbiditelerin ve mortalitenin degerlendirilmesinde gruplar arasinda

anlaml fark saptanmamustir.

Mercer ve arkadaglarinin ¢alismasinda KKG yonteminin IVK’y1 azaltmada
etkin oldugu belirtilmistir (10). Ayrica, 2012 yilinda yaymlanan Cochrane meta
analizinde KKG’nin prematiire morbiditelerinden her evre IVK oranmi azaltmada
olumlu etkileri oldugu belirtilmistir (15). Ancak diger prematiire morbiditelerine

etkisi net degildir. Hosono ve arkadaglarinin yiiksek Hb ile dogmanin etkilerinin
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arastirlldigr retrospektif calismada, 54 asirt diisiik dogum agirlikli bebek dogum
Hb’lerinin 15 g/dI’'nin altinda ve istiinde olmasina gore iki gruba ayrilarak
karsilastirilmis (diisiik Hb ortalamasi 12.9 ve yiiksek Hb ortalamasi 16.3), yiiksek Hb
ile doganlarin daha az ES transflizyonu aldigi, baslangigtaki ortalama kan basincinin
bu grupta daha yiiksek oldugu, ayrica prematiire morbiditelerinden IVK’nin da
yiikksek Hb grubunda anlamli oranda daha diisiik goriildiigi bildirilmistir (5). Ancak
bu ¢alismanin retrospektif olmasi, olgulara neonatal mortalite riski i¢in herhangi bir
skorlama sisteminin kullanilmamasi ve antenatal Ozelliklerden plasenta kaynakli
kanamalarin belirtilmemesi sonuglar1 sadece yliksek Hb ile dogmaya baglamayi

giiclestirmektedir.

Umbilikal kord sivazlanmasi yontemi ile polistemi veya eritrositlerin
hasarlanmasi nedenleriyle yiiksek serum potasyum ve bilirubin diizeyleri olabilecegi
diisiiniilerek bu yontemi kullanan ¢alismalarda potasyum, total bilirubin diizeyleri ve
fototerapi siiresi gibi parametreler de incelenmistir. Hosono ve arkadaslarinin
calismasinda en yiiksek total bilirubin ve hiperpotasemi saptanan olgularin oran1 KS
uygulanan ve uygulanmayan gruplarda benzer bulunmustur (12). Rabe ve arkadaslari
ise fototerapi stiresi ile en yiiksek total bilirubin diizeylerini KS ve KKG gruplarinda
karsilastirmig, her iki grupta benzer oldugunu gostermislerdir (16). Bizim
calismamizda da yasamin ilk giinii ve ilk 7 glinii en yiiksek serum potasyum ve total
bilirubin diizeyleri gruplar arasinda benzer bulunmustur. Kordon sivazlama yontemi
uygulanan grupta bakilan diger biyokimyasal parametrelerde ek anormal bulgu
saptanmamustir. Ayrica KS yOnteminin resiisitasyonu engelledigi bir durumla
karsilasilmamistir. Ancak bir olguda umbilikal kordon riiptiire olmus ve olgu calisma

dist kalmistir. Bu bulgular 15181inda KS yonteminin giivenilir oldugu sdylenebilir.

Sonug olarak, ¢alismamizda dogumdan sonraki ilk 1 ve 24. saatlerdeki Hct
degerleri, yasamin ilk 1 saaati i¢indeki ortalama kan basinci ve ilk 24 saatlik idrar
cikisinin anlamli bir fark olusturmasa da, KS grubunda daha yiiksek olmasi
caligmadaki gii¢ analizinin bu degiskenler i¢in hesaplanmamasi nedeniyle olabilir.
Unitemizde daha dnce yapilan pilot calismaya gore yapilan giic analizinde hedef ES
gereksinimlerini say1 ve hacim olarak %350 azaltacak minimum olgu sayisini

saptamak idi. Ancak ES gereksinimi bakimindan gerek haftalik olarak, gerekse ilk 35
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giinliik toplamda gruplar arasinda fark saptanmamistir. Gebelik yas1 ortalama 30+1.8
haftalik 39 olgunun dahil edildigi pilot ¢alismada, toplam ES transfiizyon sayisi
ortancasi 3 (0-11), verilen ES hacmi ortancas1 48 ml (0-131) idi. Bu sonuglar bizim
elde ettigimiz toplam sonuglara olduk¢a yakindi [ES transfiizyon say1 ortancasi 3(0-
8) ve ES hacim ortancasi 43.5 (0-116)]. Ancak flebotomi miktarlar1 arasindaki fark
belirgindi. Flebotomi miktar1 pilot ¢alismada ortanca 33 ml (15-82) iken, bizim
calismamizda 56 ml (16-145) olarak bulundu. Iki calisma arasinda, flebotomi
miktarindaki bu biiyiik fark, KS ile uyguladigimiz plasental transfiizyonun olumlu

etkilerini daha belirgin olarak gdsterebilmemizi engellemis olabilir.
Iki ¢alisma donemi arasinda flebotomide bu kadar fazla farkin olmast;

1.Altas ve ark’larmin ¢aligmasidaki (32) olgularin bizim ¢aligmamizdaki
olgulara gore daha biiyiik gebelik yasina sahip olmasi (sirast ile 30 hafta ve 28.2
hafta) ve

2.Altag ve ark’larinin ¢alismasinin (32) yapildigi donemden sonra, yenidogan
olgularinin bakiminda en 6nemli paya sahip personel olan iinitede c¢alisan toplam
hemsire sayisinin 14’den 8-10’a azalmasi nedeniyle olgularin yeterince yakindan
gozlenememesi, tehlike isaretlerinin zamaninda ve dogru algilanamamasi ile
gereksiz, nozokomiyal enfeksiyon oraninin artmasi ile de gerekli laboratuvar
ornekleri i¢in daha fazla sayida ve miktarda kan alinmasi ile agiklanabilir.
Unitemizdeki hemsire/hasta oraminin diizelmesiyle azalacak olan nozokomiyal
enfeksiyonlar nedeniyle ortaya ¢ikan enfeksiyona bagli anemi oranlarn da
azalacagindan, bu durumun flebotomi miktarlariyla birlikte ES transfiizyon oranlarini

da azaltacag diisiincesini tagiyoruz.

70



6. SONUCLAR - ONERILER

1. Calismamizda KS yoOntemi; plasenta ayrilmadan Once, bebegi sezaryan
dogumlarda anne hizasinda, vajinal dogumlarda ise anneden 30 cm asagida
tutarak, gobek kordonunun 25-30 cm’lik kismi plasental ugtan bebege
dogru, 3 kez kuvvetlice sivazlamak seklinde uygulandi. Bu yontemin
uygulandig1 Grup 1°de, baslangi¢c Hb’lerinde anlaml1 yiikseklik (16.7 £ 1.3
ve 15.5 £ 1.6 g/dl, p <0.05) tespit edildi.

Plasental transfiizyonu arttirici bir yontem olarak uygulanan KS tekniginin
yapilacak daha ileri arastirmalar ile standart hale getirilmesi

gerekmektedir.

2. Yasamin 1. ve 24. saatinde bakilan Hct’in KS grubunda daha yiiksek
olmasma karsin aradaki farkin istatistiksel anlamliliga ulasmadig:
saptanmigtir. Hemodinamik degiskenlerden, yasamin ilk saati icinde
bakilan ortalama kan basinci degeri KS grubunda daha yiiksek saptansa da
aradaki farkin istatistiksel anlamliliga ulasmadig goriilmiistiir. Yine, ilk 24
saatte idrar ¢ikis1 miktar1 KS grubunda daha yiiksek olsa da aradaki farkin

istatistiksel olarak anlamli olmadig1 saptanmustir.

Calismamizda olgu sayisini belirleyen giic analizi bu degiskenler i¢in
hesaplanmadigindan aradaki farki gosterecek giice ulasilamamis, bu
nedenle de KS yonteminin olumlu etkileri gosterilememis olabilir.
Planlanacak ¢alismalarda gii¢ analizinin her degisken igin ayr1 yapilmasi

gerektigini diisiinliyoruz.

3. Yasamm ilk haftasinda nozokomiyal sepsis kontrol grubunda iki kat

yiiksek saptanmig olsa da bu fark istatistiksel anlamli degildi. Plasental
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transflizyonun ge¢ neonatal sepsisi azalttigi daha onceki calismalarla

saptanmis olsa da bu konuda meta-analiz ¢aligsmalarina ihtiyag vardir.

4. Yasamin 1, 2, 3, 4, 5. haftalarinda ayr1 ayr1 degerlendirilen ES transflizyon
ve flebotomi hacimlerinin KS ve kontrol gruplarinda farkli olmadigi
saptanmigtir. Ayrica ilk ES alma giinii ve ¢alisma siiresinde en az bir kere
ES alma orani agilarindan gruplar arasinda belirgin fark gosterilememistir.
Yasamin ilk 35 giinii kayit edilen toplam ES transfiizyon sayisi, hacmi ve
flebotomi hacimleri benzer saptanmistir. Bizdeki flebotomi hacimlerini
literatiir bilgileri ile karsilagtirdigimizda oldukca yiliksek oldugu dikkati
cekmistir.  ES  transfiizyon  endikasyonlarirmiz  ise literatiirle

karsilastirildiginda daha liberal bulunmustur.
Flebotomi miktarlarimizin azaltilabilmesi igin;

a- Invaziv olmayan monitorizasyon yéntemlerinin daha sik kullanilmasini,

b- Laboratuvar tetkiklerinin daha dikkatli planlanmasin1i ve mikro-
laboratuvar ~ yontemlerinin  kullanilabilmesi i¢in  alt  yapinin
gelistirlmesini,

c- Alinan her kan 6rnegi hacminin kaydedilmesini ve bu kayitlarin haftalik
degerlendirilmesini,

d- Hastalarin tiim bakim ve tedavi islerini yiiriiten hemsirelerin ideal

saylya ulagsmasini 6nermekteyiz.

Ayrica, ES transfiizyon protokoliimiiz yeniden gbézden gegirilmeli ve
endikasyonlar literatiir 15181nda daha kisith hale getirilmelidir. Giincel
oneriler 15181inda yasamin ilk haftast solunum destegi alanlar i¢in Hb’i
11.5 g/dI’nin, solunum destegi almayanlar i¢cin 10 g/dI’nin {izerinde
tutmak, yasamin ikinci haftasinda sirasiyla 10 ve 8.5 g/dI’nin lizerinde
tutumak ve 3. haftadan itibaren sirasiyla 8.5 ve 7.5 g/dI’nin {izerinde

tutmak hedeflenirse ES transfiizyonu daha az liberal hale getirilebilir.

5. Prematiirelik morbiditeleri olan PDA, NEK, IVK, ROP ve BPD ile diger

morbiditelerin ve mortalitenin degerlendirilmesinde gruplar arasinda
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anlamli fark saptanmamistir. Literatiirde plasental transfiizyonu artirict
yontemlerin bu morbiditelerden yalnizca IVK iistiinde olumlu etkilerinin
gosterildigi belirtilmistir. Bu konuda daha ileri arastirmalara gereksinim

vardir.

. Umbilikal kordonun sivazlanmasinin yol agabilecegi yan etkilerden
polistemi, hiperbilirubinemi ve hiperpotasemi oranlar1 ¢alisma
grubumuzda kontrol grubundan farkli  bulunmamistir.  Kordon
stvazlanmasi teknigi ile iliskili riiptiir yalnizca bir olguda gézlenmistir. Bu

bulgular KS yonteminin bu agilardan giivenli oldugunu gostermektedir.
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7. OZET

Dogumda Gobek Kordonu Sivazlamanin Prematiire Yenidoganlarda
Hematolojik, Hemodinamik Parametreler ve Prematiirelikle Tliskili
Morbiditeler Uzerine Etkilerinin Degerlendirilmesi

Prematiire anemisinde doku oksijenlenmesinin bozuldugu durumlar diginda
allojenik eritrosit silispansiyonu (ES) transfiizyonunun yararlar1 tartismalidir.
Ozellikle ¢ok diisik dogum agirlikli (CDDA) bebeklerin ES transfiizyonu
gereksinimleri ¢ok fazladir. Bu nedenlerle prematiire anemisini engelleyici
yaklagimlar giindeme gelmistir. Bu yaklagimlarin temeli bu bebeklerin yiiksek Hb
diizeyi ile dogmalarin1 saglamaktir. Boylece transflizyon ihtiyaglarinin azaltilmasi
veya engellemesi planlanmaktadir. Preterm bebekler dogum sirasinda kordon hizlica
klemplendiginde c¢ok az plasental transfiizyon aldiklar1 i¢in daha hipovolemik
dogabilmektedirler. Bu da dogum sonrasi gegis siirecine olumsuz etki etmektedir. Bu
calismanin amaci, CDDA prematiirelerde plasental transfiizyonu arttirict
yontemlerden biri olan umbilikal kordonun sivazlanmasi (KS) yonteminin, dogum
sonrasi hemotolojik, hemodinamik parametreler ve ES gereksinimi tizerine etkilerini
degerlendirmekti.

Calisma, tek merkezli, randomize kontrollii olarak gestasyon yasi 32 hafta
ve/veya daha kiiglik olan prematiire bebeklerde Nisan 2011 ile Subat 2013 tarihleri
arasinda yapildi. Bebekler dogumdan hemen o6nce randomize edilerek iki gruba
ayrildilar: Grup 1, kordon sivazlama grubu ve Grup 2, kontrol grubu. Kordon
stvazlama (KS) grubuna, plasenta ayrilmadan once, bebegi sezaryen dogumlarda
anne hizasinda, vajinal dogumlarda ise plasentadan 30 cm asagida tutarak, gobek
kordonunun 25-30 cm’lik kismi plasental ugtan bebege dogru, 3 kez kuvvetlice
stvazlama teknigi uygulandi. Gruplar yasamin ilk giinii hematolojik ve hemodinamik
ozellikleri ve ¢alisma siiresince ES transfiizyon gereksinimi ve neonatal morbiditeler
acilarindan degerlendirildi.

Her iki grupta 22’ser olmak lizere toplam 44 bebek calismaya dahil edildi.
Gruplarin gebelik gebelik yast (sirasi ile 28.4 = 1.8 ve 28.0 = 1.9 hafta) ve dogum
agirlign (sirast ile 1103 £ 236 ve 1232 + 291 g) ortalamalari, demografik ve prenatal
ozellikleri benzerdi. Gruplar arasinda yasamin 1. saatinde ve 1, 7, 14. giinlerinde
bakilan Hb degeri ortalamalarinin Grup 1’de belirgin yiiksek oldugu saptandi.
Yasamin ilk 1 saati i¢cinde bakilan ortalama kan basinci ortancalar1 Grup 1’de daha
yiiksek saptansa da [sirasi ile 38 (25-49) mmHg ve 32 (24-44) mmHg] arasindaki
farkin istatistiksel anlamliliga ulasmadig goriildii. Caligma sliresince ES
transfiizyon gereksinimi hi¢ olmayan olgularin orant Grup 1’de 2’ye gore iki kat
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fazla olmasma karsin (sirast ile %21.1, %210.5) aradaki bu fark istatistiksel
anlamliliga ulagsmadi. Olgularin yasamlarmin ilk 35 giinii toplam ES transfiizyon say1
ve hacimlerinin ortancalar1 ile flebotomi kayiplarinin ortancalari gruplar arasinda
farkli degildi. Gestasyon yasi ne olursa olsun flebotomi hacminin ES gereksinimini
etkileyen 6nemli bir degisken oldugu saptandi.

Sonu¢ olarak, CDDA’li1 bebeklerde KS’nin erken donem hematolojik,
hemodinamik parametreler ve ES gereksinimi tizerine olumlu etkileri gosterilmistir.
Flebotomi kayiplarinin Onlenememesi bu olumlu etkilerin ortaya ¢ikmasini
engellemis olabilir.

Anahtar Sozciikler: Cok disiik dogum agirlikli, prematiire, umbilikal kordon
sivazlamasi, prematiire anemisi, plasental transfiizyon.
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8. SUMMARY

Evaluation of the effects of umbilical cord milking on hematologic and
hemodynamic parameters and premature-related morbidities in premature
neonates

The benefit of transfusing allogenic erythrocyte suspension (ES) for anemia
of prematurity is a controversial issue except for disturbances of tissue oxygenation.
The need for ES transfusion in very low-birth-weight (VLBW) premature infants is
very high. Therefore, preventive approaches of premature anemia have been raised.
The basis of these approaches is providing high Hgb levels for the infants. Immediate
cord clamping during the delivery of premature infants results in hypovolemia due to
insufficient placental transfusion, which in turn can cause disturbances in postnatal
adaptation. The aim of this study was to evaluate the effects of umblical cord milking
(UCM) on hematologic and hemodynamic parameters in postnatal period and the
need for ES transfusion in VLBW.

The study was designed as a single center, randomized, controlled trial,
conducted from April 2011 to February 2013 in infants born at or before 32 weeks
gestation. The infants were randomized to two groups: Group 1 (UCM) and Group 2
(control). In the milking group, the infants were positioned at the same level with the
mother in cesarean delivery or 30 cm below the level of placenta in vaginal delivery.
About 25-30 cm of the umblical cord was milked vigorously toward the neonate for
three times. The groups were evaluated for hematologic and hemodynamic
parameters on the first day of life, and the need for ES transfusion and neonatal
morbidities during the study period.

A total of 44 infants were included with 22 infants in each group. There were
no significant diffirences in gestational age (28.4+1.8 and 28.0+1.9 weeks,
respectively), birth weight (1103£236 and 12324291 g, respectively), and
demographic and prenatal features between the two groups. The levels of Hgb on the
first hour and 1, 7, 14 days were significantly higher in group 1. Mean blood pressure
at the first hour after birth and urine output in first day of life were higher in group 1,
but the difference did not reach statistical significance. The percentage of infants
without any need of ES transfusion was two times higher in the UCM group than the
control group (21.1% and 10.5%, respectively), but the difference was statistically
insignificant. There was no difference in the number and median volume of ES
transfusions, and median volume of phlebotomy losses between the groups.
Phlebotomy loss was found to be an important determinant for the need of ES,
regardless of the gastational age.
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In conclusion, UCM in VLBW infants is associated with potentially
beneficial effects on hematologic, hemodynamic parameters during the first day of
life, and on the need for ES transfusion. The emergence of these beneficial effects
may have been prevented due to phlebotomy losses that can not be eliminated.

Key Words: Very low-birth-weight, premature, umbilical cord milking, anemia of
prematurity, placental transfusion.
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EKLER

EK 1. BILGILENDIRILMIS GONULLU OLUR FORMU - GRUP 1

Arastirmanin  adi:  Dogumda Gobek Kordonu Sivazlamanin Prematiire
Yenidoganlarda Hematolojik, Hemodinamik Parametreler ve Prematiirelikle Iliskili
Morbiditeler Uzerine Etkilerinin Degerlendirilmesi.

Arastirmanin kolay anlagihr adi: Zamanindan Once Dogan Bebeklerde Goriilen
Kansizlikta Disaridan Kan Vermeyi Onleyici Yontemlerinin Faydasinin  ve

Giivenilirliginin Belirlenmesi
Sorumlu arastirmaci: Uzm. Dr. Serdar ALAN
Sayin Vel,

Zamanindan 6nce dogan bebeklerde kansizlik (tip dilinde ‘anemi’) ¢ok sik
goriilen bir durumdur. Ozellikle viicut agirligi 1000 gr'in altinda dogan bebeklerin
%80’inden fazlasina yasamlarinin ilk 3 haftasinda ve kalanin da daha sonraki siirecte
kan verilmesini gerektiren kansizlik goriilmektedir. Bir bebek zamanindan ne kadar
erken dogarsa kansizligin o kadar fazla oldugu bilinmektedir. Erken dogma disinda
kansizlik yapan nedenlere baktigimizda, bagirsak sistemi yeterince gelismedigi icin
1yi beslenememeye bagli protein, vitamin ve mineral eksikliklerini, kanamaya yatkin
damar ve viicut yapisi olmasini, enfeksiyonlarin araya girmesini ve kan tahlili

yapilabilmesi i¢in alinan 6rnekleri gdrmekteyiz.

Bu bebeklerde kansizlik gelistiginde tek tedavisi kan bankasinda hazirlanmis
kanlar1 bebege vermektir. Ancak 6zellikle tekrarlayan kan verilmelerinin enfeksiyon
basta olmak iizere bir¢ok zararli yan etkileri bildirilmistir. Giiniimiiz kosullarinda bu

yan etkiler azalmigtir ancak halen dnemlidir.

Bu arastirmamizda zamanindan 6nce dogan bebeklerin dogumlari sirasinda,
heniiz gébek bagi kesilmeden gdbek kordonunda kalan kan kordun sivazlanmasi ile
bebege verilecektir. Bu sekilde dogumda daha yiiksek kan miktarina sahip olmalari

ve kansizligin gelismemesi veya daha hafif gelismesi amaglanmistir.
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Bu islemin bebeginize herhangi bir yan etkisi olacagini beklemiyoruz.

Yabanci iilkelerde yapilan benzer arastirmalarda ciddi bir yan etki goriilmemistir.

Birazdan bebeginiz dogacak, oncelikle tebrik ediyoruz, fakat bebeginiz
zamanindan oldukg¢a erken dogmaktadir. Biz de kansizlig1 dnlemeyi amagladigimiz
bu arastirma kapsaminda bebeginizin kendi kordonunda kalan kani dogar dogmaz
bebeginize sivazlayarak gonderecegiz. Sizin bebeginizle beraber 32 bebek (16 bebek
arastirma grubunda, 16 bebek ise kontrol grubunda) bu arastirma kapsaminda
degerlendirilecektir.

Bu arastirma {iniversitemizde 30.01.2012 ile 01.12.2012 tarihleri arasinda
1500 gr viicut agirligindan diisiik veya 32. gebelik haftasindan 6nce dogan bebekleri
kapsayacaktir.

Aragtirma kapsaminda yer alan miidahale herhangi bir ek maliyet
getirmeyecektir. Daha sonra yapilacak tetkik ve tahliller tim erken dogmus

bebeklere de yapildiklar1 i¢in hicbir ek girisim ve maliyet olmayacaktir.

Bu aragtirma Prof. Dr. Saadet Arsan danismanliginda Uzm. Dr. Serdar Alan
tarafindan yuritiilmektedir. Arastirma ile ilgili her tiirli sorularinizi Uzm. Dr. Serdar

Alan’a yoneltebilirsiniz. Her an ulagabileceginiz cep numarasi 0532-599 12 59°dur.

Bilgilendirilmis Goéniillii Olur Formundaki tiim agiklamalar1 okudum. Bana, yukarida
konusu ve amaci belirtilen arastirma ile ilgili yazili ve sozlii agiklama asagida adi
belirtilen hekim tarafindan yapildi. Arastirmaya goniillii olarak bebegimin
katildiginin, istedigimiz zaman gerekceli veya gerekcesiz olarak arastirmadan
alabilecegimi ve kendi istegimize bakilmaksizin arastirmaci tarafindan bebegimin
arastirma dis1 birakilabilecegini biliyorum.

S6z konusu aragtirmaya, hicbir baski ve zorlama olmaksizin kendi rizamla bebegimin
katilmasini kabul ediyorum.

Goniilliintin Ad1 / Soyad1 /
Aciklamalar1 Yapan Kisinin Ad1/ Soyad: / Imzas1 / Tarih
Gerekiyorsa Olur Islemine Tanik Olan Kisinin Ad1/ Soyad1 / imzas1 / Tarih

Velinin (Yasal Temsilcinin) Ad1/ Soyadi / Imzas1 / Tarih

89




EK 2. BILGILENDIRILMiS GONULLU OLUR FORMU - GRUP 2

Arastirmanin  adi:  Dogumda Gobek Kordonu Sivazlamanin  Prematiire
Yenidoganlarda Hematolojik, Hemodinamik Parametreler ve Prematiirelikle iliskili

Morbiditeler Uzerine Etkilerinin Degerlendirilmesi.

Arastirmanin kolay anlasihr adi: Zamanindan Once Dogan Bebeklerde Goriilen
Kansizlikta Disaridan Kan Vermeyi Onleyici Yontemlerinin Faydasinin  ve

Giivenilirliginin Belirlenmesi
Sorumlu arastirmaci: Uzm. Dr. Serdar ALAN
Saymn Veli,

Zamanindan 6nce dogan bebeklerde kansizlik (tip dilinde ‘anemi’) ¢ok sik
goriilen bir durumdur. Ozellikle viicut agirligi 1000 griin altinda dogan bebeklerin
%80’inden fazlasina yasamlarinin ilk 3 haftasinda ve kalanin da daha sonraki siirecte
kan verilmesini gerektiren kansizlik goriilmektedir. Bir bebek zamanindan ne kadar
erken dogarsa kansizligin o kadar fazla oldugu bilinmektedir. Erken dogma disinda
kansizlik yapan nedenlere baktigimizda, bagirsak sistemi yeterince gelismedigi i¢in
iyi beslenememeye bagli protein, vitamin ve mineral eksikliklerini, kanamaya yatkin
damar ve viicut yapist olmasini, enfeksiyonlarin araya girmesini ve kan tahlili

yapilabilmesi i¢in alinan 6rnekleri gormekteyiz.

Bu bebeklerde kansizlik gelistiginde tek tedavisi kan bankasinda hazirlanmis
kanlar1 bebege vermektir. Ancak ozellikle tekrarlayan kan verilmelerinin enfeksiyon
basta olmak iizere bebegin kan degerlerini etkileyecek zararli yan etkileri

bildirilmistir. Giiniimiiz kosullarinda bu yan etkiler azalmistir ancak halen 6nemlidir.

Bu arastirmamizda zamanindan once dogan bebeklerin dogumlar: sirasinda,
heniiz gobek bag1 kesilmeden gobek kordonunda kalan kan kordun sivazlanmasi ile
bebege verilecektir. Bu sekilde dogumda daha yiiksek kan miktarina sahip olmalari
ve kansizli§in gelismemesi veya daha hafif gelismesi amacglanmustir.

Yabanci tilkelerde yapilan benzer arastirmalarda bebeklerde ciddi bir yan etki
goriilmemistir. Yapilan ¢aligmalar kordon kaninin bebege verilmesinin bebegin kan
degerlerinde bozukluk olusturmadigi belirtilmistir. Bu aragtirmada bebegin kendi
kordon kani sivazlanarak verilecektir, boylece bebeklerin kan ihtiyaci azalacak ve

kansizliga bagli ve kan vermeye bagli olumsuzluklarin 6niine geg¢ilmis olacaktir.

Birazdan bebeginiz dogacak, Oncelikle tebrik ediyoruz, fakat bebeginiz

zamanindan oldukca erken dogmaktadir. Bebeginiz kontrol grubuna dahil edilecek
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kordonu sivazlanmayacaktir. Sizin bebeginizle beraber 32 bebek (16 bebek arastirma
grubunda, 16 Dbebek ise kontrol grubunda) bu arastirma kapsaminda

degerlendirilecektir.

Bu arastirma tiiniversitemizde 30.01.2012 ile 01.12.2012 tarihleri arasinda
1500 gr viicut agirligindan diisiik veya 32. gebelik haftasindan 6nce dogan bebekleri
kapsayacaktir.

Arastirma kapsaminda yer alan miidahale herhangi bir ek maliyet
getirmeyecektir. Daha sonra yapilacak tetkik ve tahliller tiim erken dogmus

bebeklere de yapildiklari i¢in higbir ek girisim ve maliyet olmayacaktir.

Aragtirmaya  katilacak  goniillillerin ~ kimlik  ve  tibbi  bilgileri

aciklanmayacak, gizlilik esaslarina 6zen gosterilecektir.

Bu arastirma Prof. Dr. Saadet Arsan danigmanliginda Uzm. Dr. Serdar Alan
tarafindan yiiriitilmektedir. Aragtirma ile ilgili her tiirlii sorularinizi Uzm. Dr. Serdar

Alan’a yoneltebilirsiniz. Her an ulasabileceginiz cep numarasi 0532-599 12 59°dur.

Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formundaki tiim agiklamalar1 okudum. Bana, yukarida
konusu ve amaci belirtilen aragtirma ile ilgili yazili ve sozlii aciklama asagida adi
belirtilen hekim tarafindan yapildi. Arastirmaya gonillii olarak bebegimin
katildigimin, istedigimiz zaman gerekceli veya gerekcesiz olarak arastirmadan
alabilecegimi ve kendi istegimize bakilmaksizin aragtirmaci tarafindan bebegimin
arastirma dig1 birakilabilecegini biliyorum.

S6z konusu arastirmaya, higbir baski ve zorlama olmaksizin kendi rizamla bebegimin
katilmasin1 kabul ediyorum.

Goniilliiniin Ad1 / Soyadi /

Aciklamalar1 Yapan Kisinin Adi / Soyadi / Imzas1 / Tarih:
Adres/Telefon Numarasi:

Gerekiyorsa Olur Islemine Tanik Olan Kisinin Ad1/ Soyadi / Imzas1 / Tarih:
Adres /Telefon Numarast:

Velinin (Yasal Temsilcinin) Ad1/ Soyad1 / imzas1 / Tarih:
Adres /Telefon Numarasi:

Arastirmanin Esas Yiiriitiiciisiiniin Adi/ Soyadi/ Imzas1/ Tarih:
Adres/ Telefon numarasi:
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