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Ozet

PREMATURE BEBEKLERDE EKSTRAUTERIN BUYUME GERILiGi VE
BESINSEL FAKTORLERIN ROLU

Giris-Amac: Son yillarda yenidogan yogun bakim tUnitelerindeki (YDYBU)
tibbi ve teknikolojik gelismeler sonucunda sag kalim oranlari artmis ve
prematiiritenin getirdigi morbiditeler de artmistir. Artik YDYBU’lerinin temel
hedefi, hayata tutunan bu bebeklerin yasam kalitesini arttirmak,
morbiditeleri en aza indirmek ve zamaninda dogan bebeklerle esit kosullara
kavusturmaktir. Bu hedefin temelinde de yeterli ve uygun beslenmeyi
saglamak yer almaktadir. Prematlire bebekler icin en uygun beslenme
kosullarinin arayisi ve gelisimi sirmekteyken, ekstrauterin bliylime geriligi
(EUBG) halen o6nemli bir sorun olarak varligini devam ettirmektedir.
Ulkemizdeki prematiire bebeklerde EUBG’ne neden olan besinsel faktérleri
arastiran bir calisma hentz literatirde mevcut degildir. Dolayisiyla
calismamiz; kendi tinitemizde takip ettigimiz prematiire bebeklerdeki EUBG
prevelansini ve bu EUBG’ne sebep olan besinsel faktorleri ortaya koymay:

amaclamaktadir.

Gerec-Yontem: Istanbul Medeniyet Universitesi, Goztepe Egitim ve
Arastirma Hastanesi Yenidogan Yogun Bakim Unitesi'nde 01 Ocak 2018- 01
Ocak 2019 tarihleri arasinda yatarak izlenmis 137 prematiireden, calisma
kriterlerine uyan 101 bebek ile restrospektif kesitsel bir calisma planlandi.
Bilgiler (bebeklerin antenatal perinatal ve maternal ozellikleri, yatis
slUirecinde gelisen morbiditeler ve klinik uygulamalar, antropometrik 6l¢ciim
ve beslenme 6zellikleri) hastanemizin arsiv dosya kayitlar1 ve elektronik bilgi
islem sisteminden elde edildi. Bebeklerin dtizeltilmis 36. ve 40. gestasyon
haftasi ile taburculuk viicut agirliklarinin 2013 Fenton egrilerine gore <10.
persantilin altinda olmasi; EUBG olarak tanimlandi. EUBG prevalansi, risk

faktorleri belirlenerek; besin alimlariyla olan iliskisi arastirildi.

Bulgular: Calismaya alinan 101 prematiire bebegin ortalama gestasyon
haftas1 31,1 (¥2,9) ve ortalama dogum agirligt 1630,6 (£716,9) saptandi.
Bebeklerin %54,51 kiz, %17,81 asinn preterm, %35,6’s1 cok preterm,
%46,5’s1 ise orta ve gec pretermdi. Dogum agirligina gére bebeklerin %21,8’

1000 gramin altinda, %24,81 1000-<1500 gramin arasinda idi. Dogumda
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SGA 17 bebekte saptandi (%16,8). Tim bebeklerde 36. GH, 40.GH ve
taburculuk EUBG orani sirasiyla %42,4, %33,3, %32,7 olarak bulundu.
SGA bebeklerde EUBG orani anlamli derecede yuksek goéruldu (%94,1)
.Besinsel olmayan risk faktérleri arasinda SGA dogmak, antenatal durum
ve patolojiler (GHT, preeklamsi, eklampsi, HELLP sendromu, hipotiroidik
anne bebegi olmak), kultir kanitli sepsis ile taburculuk EUBG arasinda
anlamh iliski oldugu saptandi. Besinsel faktérlerin bliytime hizi ile iligkisi
degerlendirildiginde diger besin oOgeleri ile bliylime hiz1 arasinda pozitif bir
iliski bulunmakla birlikte, en kuvvetli korelasyonun 2. ve 3. haftalardaki
protein alimi ile bu haftalardaki btiylime hizi arasinda oldugu saptanda.
Ayrica 3. hafta karbonhidrat, protein, enerji alimlar1 arttikca viicut agirlig: z
skor farkinin azaldigi, boy z skoru farkinin ise 2. hafta lipid, anne stuta ve
enteral alim artis1 ile azaldigi saptandi. Karistirict faktorlerin etkisi
giderildikten sonra yapilan analizde ise 1. ve 2. hafta protein aliminin
taburculuk EUBG olanlarda anlamli derecede ytliksek, 1. hafta AS alim

miktarinin ise anlamli derecede dustik oldugu goéruldu.

Sonuc: Yillar icerisindeki prematiire beslenmesindeki 6nemli gelismelerin
sayesinde EUBG oranlar1 azalmis olsa da, énemli bir sorun olmaya devam
etmektedir. Bu calismada buylUme hizi ve blylme z skor farkinin besin
alimlar arttikca olumlu yonde etkilendigi, bliyime hizini arttiran en énemli
ve sabit faktdériin ise protein alimi oldugu gosterilmistir. Karistirict risk
faktorleri dislandiginda ise EUBG olanlarda protein aliminin daha yuksek,
anne sUtd aliminin ise daha az oldugu gosterilmistir. Sonuclarin
tekrarlanabilirligini sinamak ve son sonucu irdelemek acisindan bu

calismanin genisletilerek stirdtirilmesi planlanmaistir.

Anahtar Kelimeler: Prematiire, Yenidogan, Ekstrauterin biytme geriligi

(EUBG), Nutrisyonel faktorler
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Abstract

EXTRAUTERINE GROWTH RETARDATION IN PREMATURE BABIES AND
THE ROLE OF NUTRITIONAL FACTORS

Introduction: During the last decades, survival of premature babies has
increased due to the medical and technical developments in the neonatal
intensive care units (NICU). Now, the main goal in NICU care is to increase
the quality of life of these babies, to minimize the morbidity and to provide
equal health conditions with counterpart term babies. An adequate and
appropriate nutrition is the core of this goal. Although the research to
develop of the optimal nutritional conditions for premature babies
continues, the extrauterine growth retardation (EUGR) continues to be an
important problem. To our knowledge there isn’t a published study
addressing relationship between nutritional factors and EUGR in Turkish
NICUs . Therefore, our study aims to find out the prevalence of EUGR among
the premature babies in our NICU and related nutritional and non-

nutritional factors.

Material and Methods: A restrospective cross-sectional study was planned
with 101 out of 137 infants who were hospitalized in the Istanbul Medeniyet
University Goztepe Training and Research Hospital NICU between 01
January 2018 and 01 January 2019, and meeting the criteria of the study.
The data (antenatal, perinatal and maternal features of babies, clinical
management and morbidities developed during hospitalization,
anthropometric measurements and nutritional features) was obtained from
our archive files and electronic data information processing system. EUGR
was defined a body weight <10.percentile according to 2013 Fenton curves
at corrected 36th and 40th gestational weeks and at discharge EUGR
prevalence and risk factors were determined, and the relationship of EUGR,

growth rates, z score differences with nutritional intake was investigated.

Results: The average gestational week of 101 premature babies included
in the study was 31.1 (+ 2.9) and the average birth weight was 1630.6g
(x 716.9). Females made up 54.5% of the babies; 17.8% were extremely

preterm, 35.6% were very preterm, 46.5% were medium and late preterm.
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According to birth weight, 21.8% were ELBW and 24.8% between 1000-
<1500 grams. At birth 17 babies were found to be SGA (16.8%). EUGR
ratios at 36th, 40th gestational weeks and at the discharge were 42.4%,
33.3%, 32.7% respectively, in all babies. EUGR ratio was significantly
higher in SGA babies (%94,1). There was a relationship between culture-
proven sepsis and EUGR (p:0,028), but no significant relationship was
found between discharge EUGR and gender, IVH, ROP, NEC, BPD, H-PDA,
invasive or non-invasive respiratory support duration, antibiotic use,

surgical operations, and postnatal steroid therapy.

Among the non-nutritional risk factors SGA at birth, antenatal patologies
and culture-proven sepsis were found to be associated with EUGR at
discharge. When the association of nutritional factors with the growth rates
were evaluated, although almost all nutritional intakes were correlated with
an improved growth; the strongest positive correlations were between the
protein intakes in the 2nd and 3rd weeks of life and respective growth rates.
Furthermore it was shown that the higher carbohydrate, protein, and
energy intakes in the 3rd week were correlated with a decrease in body
weight z score differences. A similar correlation was found between the
length z score difference and lipid, enteral, and human milk intakes in the
second week. Following the adjustment of confounding factors, it was
shown that 1st and 2nd week protein intakes were higher, and 1st week

human milk intakes were lower in the group with EUGR at discharge.

Conclusion: Although EUGR is decreasing due to the improvements in
preterm infant feeding, it scontinues to be a problem. In this study it was
shown that growth rate and the growth z scores were affected positively with
higher nutritional intakes. The most constant and stronger nutritional
intake improving the growth rate was the protein intake. When the non-
nutritional factors were adjusted, it was show that infants with EUGR had
higher protein and lower amount of human milk. This study is planned to
be enlarged and continued to ensure the replicability of the results and

analyze further the latter finding.

Keywords: Premature, Neonate, Extrauterine growth retardation (EUGR),

Nutritional factors
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GIRIS ve AMAC

37. gestasyon haftas1 (GH) tamamlanmadan 6énce (<36 hafta+6glin) dogan
bebekler prematiire olarak adlandirilmaktadir. Zaman icerisindeki
prematire dogum sayisinin artis1 ve prematire bebeklerin yasam
sltirelerinin uzamasi, beraberinde bir takim morbiditilerde de artisa neden

olmaktadar.

Yenidogan Yogun Bakim Unitelerinde son 20 yilda beslenme pratiginde cok
onemli gelismeler oldugu ve “erken yogun beslenme” tizerinde yogunlasildig:
halde, premattirelerde, o6zellikle de cok dustk dogum agirlikli (CDDA)
bebeklerde beslenme yetersizligi ve buna bagli olarak da prematire
morbiditelerinden biri olan “Ekstrauterin BuylUme Geriligi” (EUBG) halen
6nemini korumaktadir (1-3). Beyin ve diger organlarin gelisimi icin cok
kritik olan bu erken postnatal dénemde yetersiz beslenme ve blylme
geriliginin, ileride uzun vadede buyume geriliginin devami, ndrobilissel
gelisim geriligi ve renal fonksiyon bozukluguyla iliskili oldugu gésterilmistir
(3-8). Ayrica premattlire bebeklerde anne siittl ile beslenmenin, ekstrauterin
donemdeki buylme ve gelisimleri sirasinda karsi karsiya kaldiklar
morbiditelerden ROP, NEK, BPD ve sepsis insidansini azalttigi, uzun
donemde noérokognitif gelisimi destekledigi ve taburculuk sonrasi yeniden
hastane basvuru sayisini azalttigi bilinmektedir (9-16). Anne sutuinin
adolesan donemde, lipid profilini, leptin ve insllin metabolizmasini
iyilestirici, hipertansiyondan koruyucu etkileri oldugu da gésterilmistir (16).
Amerikada YDYBU’nde emzirmeye baslama oranlarinin yaklasik %35 ve
YDYB taburculugunda anne sttt ile besleme oranlarinin yaklasik %50-60
civarinda oldugu tahmin edilmektedir (14). Bu sebeplerle prematire
bebeklerin beslenmesinin erken ve yogun bir sekilde baslatiimasi, temelde

anne sUtl icerigiyle devam etmesi, emzirmenin desteklenmesi gereklidir.
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Buyltme geriliginin varligini tespit etmek ve Onlemek icin bebeklerin
bluylime parametrelerinin (vicut agirligi, bas cevresi ve boy) duzenli takibi
ve cesitli yontemlerle degerlendirilmeleri gereklidir. Prematurite arttikca ve
dogum agirlhigi dtisttikce, postnatal seyir daha karmasik hale gelmekte,
besin gereksinimleri ile alimlar arasindaki fark artmakta ve bunun da bir

sonucu olarak EUBG siddeti artmaktadir (4).

Preterm infantlarin duzeltilmis yaslarn terme wulastiginda, vicut
agirhiklarinin term dogmus akranlarindan daha dustk oldugu ve term
bebeklerin aksine; viicut kompozisyonlarinda yag kitlesinin fazla, protein
kitlesinin daha az oldugu kanitlanmistir (2, 17). Hayatin ilk haftalarinda
yetersiz miktarda protein alimi premattire bebeklerin ekstrauterin biiytime
hizin1 yavaslattigi, kismen buna bagli olarak da hastane yatis1 stiresince
kazanilan yagsiz kuitle oranindaki azalmanin nérokognitif gelisim geriligi ile
direkt iliskili oldugu kanitlanmistir (18-20). Oysa mevcut Oneriler;
prematire bir bebegin, ayni gestasyonel yastaki bir fettis ile denk bir
buytme hizi ve kompozisyona sahip olmas: icin gereken tim besinleri
saglamaktir. Bu nedenle yeterli miktarda beslenme, prematiire bebeklerde

EUBG’ i 6nlemek icin oldukca énemlidir (4, 21).

Premattire bir bebegin annesine ait anne sutl, her ne kadar term bir
bebegin anne stitiinden daha fazla miktarda protein ve enerji icermekte olsa
da, bu icerik tek basina yeterli olmamaktadir (22, 23). Premature bir bebegi
anne sutinden mahrum birakmadan kendi persantiline uygun cizgide
buytme ve gelismesini stirdlUrebilmesi amaciyla anne sttt guclendiricileri
(ASG) ile desteklenmeli her bir bebek icin 6nerilere uygun ayr1 bireysel

beslenme stratejisi izlenmelidir (1).

Ulkemizdeki prematire bebeklerin EUBG’ni etkileyen bazi faktérleri
saptamaya yo6nelik birkac calisma olsa da, hangi besinsel faktérlerin
etkiledigine dair halen bir literatlir verisi mevcut degildir. Calismamiz, kendi
Unitemizde takip ettigimiz premattire bebeklerdeki EUBG prevelansini ve bu

EUBGne sebep olan besinsel faktorleri ortaya koymay: amaclamaktadir.
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Prematutirite bir diinya sorunudur. World Health Organization (WHO)nun
2018’deki aciklamasina gore her yil tim diinyadaki dogumlarin yaklasik
%11’ini olusturmak Uizere 15 milyona yakin prematiire dogum olmakta ve
bu say1 her yil artis gostermektedir (24, 25). Amerika’da da son 10 yil
icerisinde her 10 bebekten birinin prematiire oldugu aciklanmistir (26).
Chawanpaiboon ve arkadaslarina ait 2019’da Lancet’te yayinlanan, 1990-
2014 yillarina ait 170 ulke ve 1241 veri noktasinin dahil edildigi calismaya
ait sonuclara gére 2014 yilindaki dogumlarin diinyada %10,6 ve Turkiye’de
%12,4’sinin prematiire dogum oldugu tahmin edilmektedir (27, 28). WHO,
UNICEF ve London School of Hygiene & Tropical Medicine tarafindan, 2019
da Lancet’te yayinlanan calismada ise 2015 yilina ait tahmini DDA
(<2500gr) dogum sayisinin 20,5 milyon ve prevelansinin yaklasik %14,6
oldugu belirtilmistir (29).

Dtiinyada cesitli maternal, fetal ve cevresel faktérlerin sonucunda prematiire
ve DDA bebek dogum sayisindaki artisa ek olarak; antenatal steroid
kullaniminin yayginlasmasi ile YDYBU’lerindeki teknik ve tibbi ilerlemeler

sayesinde hayatta kalan premattire ve DDA bebek sayis1 da artmaktadir.

Artik YDYBU’lerinin temel hedefi, hayata tutunan bu bebeklerin yasam
kalitesini arttirmak, morbiditelerini en aza indirmek ve zamaninda dogan
bebeklerle esit kosullara kavusmalarina imkan yaratmaktir. Bu hedefin
temelinde de yeterli ve uygun beslenmeyi saglamak yer almaktadir.
Premattire bebekler icin en uygun beslenme kosullarinin arayis: ve gelisimi
stiredursun, EUBG halen o6nemli bir sorun olarak varligini devam

ettirmektedir.
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PREMATURITE

37. GH tamamlanmadan (<36 hafta+6giin) dogan ve prematiire olarak
adlandirilan bebeklerin degiskenlik gdsteren morbidite ve mortaliteleri
nedeniyle ortaya cikan ihtiyaclar sonucunda, ayni zamanda prematuirite

derecelerine gore de siniflandirilmaktadir (Tablo-2.1) (30-33).

Tablo 2.1: Prematiire Bebeklerin Dogum Gestasyon Haftalarina Goére Prematurite
Derecelerinin Siniflandirilmasi

Prematiirite tanimi Gestasyon Haftasi Gestasyon yasi (giin)
Asir1 preterm <28+0/7 140-195
Cok preterm 28+0/7 - 31+6/7 196-223
Orta preterm 32+0/7 - 33+6/7 224-238
Gec preterm 34+0/7 - 36+6/7 239-259

Premattire doguma sebep olabilen risk faktorleri oldukca cesitlidir. Anneye
ait pregestasyonel, gestasyonel veya reproduktif éyktstyle iliskili sebeplerin

yani sira, fetal nedenler de suclanabilmektedir (32).

PrematUritenin bir sonucu olarak; basta EUBG olmak Uzere RDS, apne,
PDA, IVK, NEK, ROP gibi kisa vadede ve BPD, reaktif havayolu hastaliklari,
isitme ve gorme kaybi, noérokognitif gelisimsel patolojiler, metabolik
sendromlar gibi orta ve uzun vadeli komplikasyonlar gelisebilmektedir (9-

14, 31, 34, 35).

2.1.1 Prematiire Bebeklerin Dogum Agirligina Gore Siniflanmasi

Dustuk dogum agirligi (DDA), <2500gr altinda dogan bebekleri tanimlar ve
prematiritenin ve/veya SGA dogumun bir sonucu olarak karsimiza
cikabilmektedir. 2011 yilindaki verilere gére tim dinyada prevelansi %15,5
civarinda olmakla birlikte, bunun da %96,6’s1 gelismekte olan tulkelerde
dogmaktadir. Premattire = bebeklerin  dogum  agirliklarina  gore

smiflandirilmasi asagida gosterilmistir (Tablo-2.2) (36).
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Tablo 2.2: Prematiire Bebeklerin Dogum Agirliklarina Goére Siniflanmasi

Tanim Dogum agirlig:
Iri Bebek > 4000 gr tizeri
Normal Dogum Agirligi 2500 - 4000 gr arasi
Dustik Dogum Agirligs (DDA) < 2500 gr alt1
Cok Dustk Dogum Agirligi (CDDA) < 1500 gr alt1
Asir1 Dustk Dogum Agirligi (ADDA) < 1000 gr alt1

2.1.2 Prematiire Bebeklerin Dogum Agirliklarinin Gestasyon Haftasina

Gore Siniflanmasi

Fetlisin anne karnindaki blylUme ve gelisiminin, kendi potansiyelinin
gerisinde kalmasi, intrauterin bUylUme egrilerine goére <10. persantilin
altinda seyretmesi “Intrauterin Bliyiime Geriligi” (IUBG) olarak ifade
edilmektedir (37). Kucuk bir ntansla; yeni dogmus infantin dogum
agirhiginin, standart bliytime egrilerine gére degerlendirildiginde gestasyonel
yasina gore <10. persantilin altinda kalmas1 ise “Small for Gestational Age”
(SGA) olarak tanimlanmaktadir. Ayrica Lubchenco ve Battaglia tarafindan
gelistirilen bu siniflandirmaya goére 10. ila 90. persantil arasinda dogan
bebekler “Appropriate for Gestational Age” (AGA) ve > 90. persantilin
lUzerinde doganlar ise “Large for Gestational Age” (LGA) olarak

adlandinlmistir (Tablo-2.3) (Sekil-2.1) (38, 39).

Dogum agirliklarinin gebelik yasina goére siiflandirildigt bu bebeklerin
mortalite ve morbiditeleri; tipk: prematirite derecesine goére ayrilan gruplar

gibi birbirinden farkliliklar géstermektedir (8, 34, 40).

Lubchenco ve Battaglia sonrasinda 20ye yakin yayinlanmis intrauterin

bliytime egrisi mevcut olup bazilar1 Tablo-2.4’te paylasilmistir.

Tablo 2.3: Prematire Bebeklerin Dogum Agirliklarinin Gestasyon Haftasiyla
Uyumuna Goére Siniflanmasi

Tanim Gestasyon I-ll,a;t:::;rtlialigbre Agirhik
SGA < 10. persantil
AGA 10-90. persantil
LGA > 90. persantil
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Tablo 2.4: Intrauterin Bliylime Egrileri

Biiyiime Egrisi Tarih Say1 Siire (Hafta) Merkez
Lubchenco 1941 - 1961 5,635 24-43 hafta | Denver (A.B.D.)
Babson - Benda 1959 - 1963 300 26-78 hafta Kanada
Zang 1989 3,427,000 22-44 hafta A.B.D.
Thomas 1996 - 1998 27,229 22-42 hafta A.B.D.
Karna 1992 - 1997 975 23-29 hafta A.B.D.
Ovali 1999 - 2002 2,481 25-42 hafta Tuarkiye
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Sekil 2.1: Lubchenco Intrauterin Biiytime Egrisi
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PREMATURE BEBEKLERDE EKSTRAUTERIN BUYUMENIN
DEGERLENDIRILMESI

Lucas ve arkadaslar tarafindan 1998 de yayinlanan ve 1982-1984 yillar
arasinda <1850gr dogup hayatta kalabilen 360 preterm bebegi inceleyen
randomize kontrolli calismada; erken donemde yetersiz beslenme ile
YDYBU ve sonrasindaki bliyime trendindeki geriligin, cocukluk
dénemindeki nérokognitif islevleri kalic1 olarak azalttigi kanitlanmistir (7). O
giinden sonra da bu konu TUlzerinde yapilan calismalar, EUBG’ in
norokognitif islevlerin yani sira, diger prematiire morbiditelerini ve

mortaliteyi de arttirdigin1 kanitlamaya devam etmistir (8, 34, 41-43).

Tam tersi bir durum olarak, gereginden hizli ve fazla miktarda buylyen
preterm bebekler de gelecekte farkli mobiditelerin (hipertansiyon, insulin
direnci ve metabolik sendromlar, kardiyovasktiler patolojiler) riskini
tasimaktadir (44, 45). Bu nedenle blUylUmenin yakin izlemi son derece

Oonemlidir.

Otorler, unitelerde yatmakta olan premattire bebeklerde buytimenin
izlenmesi, degerlendirilmesi icin Onerilerde bulunmus, EUBG in
engellenmesi icin en uygun beslenme stratejilerini gelistirmis ve en glincel

yaklasim olarak erken yogun beslenmenin énemini vurgulamislardir (1).

Buytume izlemi icin cesitli ydntemler mevcuttur; standart btiylime egrileri

kullanilabilir, ortalama bliytime hizlar1 veya z skorlar1 hesaplanabilir.

Buylume egrileri ilk olarak 1963-1966°da Lubchenco ve arkadaslarn
tarafindan intrauterin buUylUmeyi gosterecek sekilde gelistirilmis ve
kullanilmaya baslanmistir. Ardindan Babson ile Bendanin egrileri
yaymlanmis ve bu egriler Fenton tarafindan gelistirilerek 2003 Fenton
egrileri ortaya cikmistir (46). 2013 yilinda WHO’nun verileri ile 4 milyon gibi
buytk miktarda prematiire bebege ait bilgilerin dahil edilmesi sonucunda
kendi Unitemizde de kullanmakta oldugumuz kiz ve erkek cinsiyetler icin

ayr1 ayri revize dilen Fenton egrilerinin en son hali yayinlanmistir (47).

Bunca calismaya ragmen prematureler icin optimum bliylime paterni halen
net olarak bilinmemektedir. Bir yenidogan prematirenin, intrauterin

doneme uygun olarak buylUmesinin dogru oldugunu dustnenler kadar,
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dogru olmadigini savunanlar da vardir (17). Bu bakis acisiyla ortaya cikan
INTERGROWTH-21 (The International Fetal and Newborn Growth
Consortium for the 21st Century) calismasi, postnatal donemde standart
beslenme ve bakim ile saglikli bir sekilde buylyen bebeklerin 6l¢ctimlerini
kullanarak ekstrauterin bliylime egrilerini olusturmayir amaclamistir. Bu
calismanin isimleri, INTERGROWTH-21 egrilerinin kullanimi ile EUBG tani
insidansinin azalacagini belirtmektedir. Bu ifadeyle uyumlu olarak Tuztn
ve arkadaslarinin 2017’de yayinladig: kiyaslamada; Fenton standartlarina
gore EUGR olarak degerlendirilen her bes durumdan neredeyse birinin
INTERGROWTH-21 standartlarina gére normal aralikta oldugunu
gosterilmistir. Ayrica INTERGROWTH-21 standartlarina gére SGA olarak
degerlendirilen her dért durumdan birinin de Fentona gdére normal aralik
icinde oldugu tespit edilmistir (48). Fetus, prematire ve term
yenidoganlarin intra ve ekstrauterin blylme izlemini uluslararasi olarak
standardize edebilmek amaciyla yola ¢cikan INTERGROWTH-21 calismasinin
2014 ve 2015te yaymlanan sonuclari da kimi calismalarda
kullanilmaktadir. Ancak standart egrilerden biri olarak kabul gérmesi icin
uzun vadeli ve mevcut standart egrilerle kiyaslayan calismalara ihtiyac¢

duyulmaktadir (49, 50).

Uluslararas1 standartlarin yani sira, her toplumun demografik, genetik ve
cevresel 6zelliklerindeki cesitlilik dikkate alindiginda, topluma 6zgi bliylime
egrilerinin olusturulmas: da gereklidir. Ulkemizde bu konuya yonelik ilk
calisma Ovali tarafindan, 1999-2002 yillarinda ve 25-42 GH’lar1 arasinda
dogan 2481 bebegin taranmas: ile gerceklestirilmis ve 2003te Turk

infantlarini yansitan intrauterin bliyime egrileri olarak yayinlanmistir (51).

Premattire bebeklerin ekstrauterin blyltme izleminde; dogduktan sonra
intrauterin blUylUmeyi ayni nicelik ve nitelikte disarida strdirememeleri,
hayatin ilk glnlerinde fizyolojik tarti kaybi1 yasamalarn ve viicut
kompozisyonlarinin fetustan daha farkli gelisiyor olmas: gibi nedenlerle,
intrauterin buUylUme egrileri yerine ekstrauterin buytme egrileri tercih

edilmesinin daha akilci bir yaklasim olabilecegi diistinulmektedir (50).

Buytume hizi; ginltik veya haftalik olarak vicut agirhigi, haftalik bas cevresi

ve boy 6lctimleri ile takip edilebilmektedir.
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Bugline dek ortalama kilo alma hizini hesaplamaya yoénelik olusturulan
yontemlerin kullanildig: ilk makaleler; 1947'de gr/kg/glin, 1966’de gr/gin
ve 1979’da z skorlari icin yayinlanmistir (52-54).

Simdiye kadar cesitli calismalarda farkli formtulasyonlar ile gr/kg/giin
hesaplamalar1 olusturulmus ve kullamilmistir (19, 55, 56). Fakat bu
yontemlerden hangisinin daha pratik ya da guvenilir olduguna yonelik
kesin ortak bir karar mevcut degildir. Bizim calismamizda, bir sonraki
haftanin ilk glintine ait viicut agirhigindan, 6énceki haftanin ilk glintine ait
vucut agirhigr cikarilarak, 6énce haftanin glin sayisina, ardindan haftanin
aritmetik vicut agirlik ortalamasina boélinerek gr/kg/glin cinsinden kilo

alma hizlar1 hesaplanmistir (Sekil-2.2).

Fenton’un 2017’de yayinladigi kapsaml literatiir arastirmasinda géruldigt
lUzere; preterm bebeklerin ekstrauterin bliyiime izlemleri ile ilgili yapilan
1543 calismada: kilo alma hizini hesaplamak i¢in en sik kullanilan yéntem
gr /kg /gtin (% 40) ve bunu takiben gr /gtin (% 32) olmus; calismalarin %
29'unda ise intrauterin veya buylUme tablolarina gére hesaplanan z

skorundaki degisiklikleri bliytime hizi olarak kullanilmistir (S7).

Z skorlari ise; bebekte oOlctilen degerin (viicut agirligi, boy veya bas cevresi
olarak), ortalama 6l¢ciim degerinin Utizerinde veya altinda saptanan standart
sapma degerini goésteren bir yontemdir. Standart bUylUme egrilerinde
belirtilen 3.persantilin ne kadar altinda veya 97.persantilin ne kadar
lUzerinde oldugunu bize gostererek, bliyimenin daha net
degerlendirilmesine olanak saglayabilmektedir (58). Fentonun 2017’de
yayinladigt ayni literatir arastirmasina goére; yapilan calismalarda z
skorlarinin hesaplanmasi i¢cin kullanildigl en sik bildirilen referans egrileri:
2003 yilinda Fenton (%25), 1969'da Usher ve McLean (%12), 2013'te Fenton
ve Kim (%8), 2010°’da Olsen ve ark. 2010 (%7), Babson 1976 (%7) ile
1998’de Cole ve arkadaslar1 (%7) tarafindan yayinlanan egriler olmustur
(57). Premattire bir bebekte, fizyolojik tarti1 kaybi1 sonrasi dogum agirhigina

ulastiktan sonraki hedeflenen tahmini btiytime hizlar::
e Vucut agirhigi: 15-20gr/kg/gun
e Boy: lcm/hafta

e Bas cevresi: 0,7cm/hafta olarak belirtilmektedir (1, 59-62).
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W (n) - W (1)

D@-D(1)]x [ (W(n-1)+Wn-2) +.+W (1))
D (n) - D (1)

Sekil 2.2: Ortalama Biytume Hizi Hesaplanmasi
(W: Agirlik, D: Giin, n: Son guin 1: ilk giin)

2.2.1 Fenton Egrileri

Preterm bebeklerin ekstrauterin buyume takibinde en sik kullanilan
standart egri, Babson ve Benda egrileri esas alinarak gelistirilen ve 2013
yilinda yenilenen Fenton bliyiime egrileridir (Sekil 2.3 ve 2.4) (46, 47, 57).
Calismaya alinan o6rnek sayisinin fazlaligns g6z Ontne alindiginda
guvenilirligi artan ve 20 ila 50. gestasyon haftalar1 arasinda eksrauterin
blytmeyi degerlendirebilmemizi saglayan bu egrilerin yenilenmesi ile kiz ve
erkekler icin ayri egriler olusturulmustur. Bu egrilere gére <10.persantilin

altinda kalan bebekler EUBG olarak kabul edilmektedir (47).

Turk Neonatoloji Dernegi (TND), 50. GH’ya kadar bliytime izleminde Fenton
egrilerinin kullanilmasini, 50.GH’dan sonra “Olcay Neyzi” ve WHO
egrilerinin  kullanilmasint  desteklemektedir. @ Premattire  bebeklerin
ekstrauterin bliyime izlemi taburculuk sonrasinda da devam etmeli, viicut
agirhg icin 24, bas cevresi icin 18 ve boy icin 4 yasina kadar dizeltilmis yas
(DY) kullanilmalidir (63).
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Fenton preterm growth chart - girls
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growth chart - boys
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2.3

Genel Bilgiler

PRETERM BiR BEBEGIN BESLENMESIi VE ONEMIi

Premattire bebekler, son trimesteri uygun sekilde anne karninda
yasayamadiklar1 icin, oldukca az miktarda besin depolarina sahiptir.
Vicutlarinin buyldk bir yldzdesinin sudan olusmasinin yani sira, kalan
kismin biyuk miktar1 da proteindir (64). Organ ve kas yapilarini olusturan
bu protein, sahip olduklar1 en buylk enerji deposudur. Fakat yapisal
proteini enerji amacl kullandiklar1 takdirde, fonksiyonel kayip yasamalar:

kacinilmaz olmaktadir (65).

Dogduktan sonra anneden ayri gecirecekleri bu slrecte, gastrointestinal
sistemlerinin immaturitesinin de etkisiyle enteral beslenmeye baslamak ve
devamliligini saglamak gulctlir. Pretermlerde postnatal dénemde ihtiyac
duyulan besin maddelerini (protein, lipid, karbonhidrat, enerji, sivi,
elektrolit, eser element ve vitaminler) saglayabilmek amaciyla; tam enteral
beslenmeye ulasana kadar veya ulastiktan sonra bile gastrointestinal
disfonksiyon,NEK gibi sebeplerle ve perioperatif donemlerde tek basina ya
da enteral beslenmeye ek olarak parenteral beslenmeye ihtiyac

duyulmaktadir (19, 65).

Literatlirde parenteral beslenen ilk yenidogan vakas1 1968’de “Ttim besinleri
ven yoluyla alan bir bebek” adiyla yayinlanmistir (66). GUnUmitzde
cogunlukla <32 GH ve <1500gr bebeklerde (bazi Unitelerde <30 GH veya
<1250gr) dogduktan sonra parenteral beslenme baslanmaktadir (63, 65).
Parenteral uygulamalar yayginlasip, yeni gelismelerin artarak devam
etmesine ragmen; halen intravendz beslenme iceriklerinin dozlar1 ve izlemi
ile ilgili tam bir fikir birligi mevcut degildir. Ancak en guncel ve 6nemli
gelismelerden biri, parenteral beslenme baslanirken, kritik hasta olmayan,
stabil bir bebek oldugu ve major bir kontrendikasyon bulunmadig stirece,
dogar dogmaz ilk tercih olarak anne sttd ile birlikte “minimal enteral
beslenme” (MEB veya trofik beslenme) nin de baslatilmasidir. Enteral
beslenmenin gastrointestinal sistemin gelisimine yo6nelik etkisinin aslinda
fetal dénemde amniyon sivisinin yutulmas: ile basladigina dair goérusler
trofik beslenmenin amacini desteklemektedir. Ornegin; 3. trimester

sonlarinda fetus tarafindan yutulan amnion sivisinin, term bir bebegin
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anne suUtunden aldigi ginltik sivinin tamamini ve proteinin %?25’ini

saglayabildigi gértlmustir (67)

Dogduktan sonraki ilk glinlerde MEB baslanan CDDA bebeklerde NEK ve
beslenme intolerasinda artis olmadigi ve Ustelik anne sttd ile baslanan

MEB’nin ise NEK’ten koruyucu oldugu bilinmektedir (68, 69).

Asfiksi, tedavi gerektiren PDA, arteryel umblikal katater varlign ve
hemodinamik instabilite gibi, klinisyenlerin enteral beslenmeyi ertelemeye
yatkin oldugu durumlarda enteral beslenmenin ertelenmesinin; sanildiginin
aksine NEK riskini azaltmadigl ve hatta gastrointestinal olgunlasmanin da
gecikmesine, parenteral beslenme sUresi ile hastane yatis suresinin
uzamasina ve beraberinde parenteral beslenmeyle iligkili sepsis dahil pek
cok mortalite ve morbiditenin riskinde artigsa sebep oldugu kanitlanmistir

(6, 70).

Enteral beslenmenin baslangici kadar, stirdtirtilmesi ile ilgili de tartismalar
ve farkli calismalar mevcuttur. Bir donem yapilan calismalarda enteral
beslenmenin yavas attirilmasinin NEK ve mortalite Uizerine iyilestirici bir
etkisi olduguna yo6nelik sonuclar elde edilmis, ancak bu kanitlarin devami
gelmemis, hatta tam enteral beslenmeye gecisin gecikmesi ve hastane yatis
suresinin uzayip enfeksiyon riskini artmasz ile iliskili oldugu, malnutrisyon,

EUBG ve norokognitif gerilikle sonuclanabildigi gértlmustir (43, 71).

Tam yenidoganlar icin enteral beslenmede 1. tercihin anne sttd oldugu
diinyaca kabul goérmus bir gercektir. Uluslararas: bilimsel otoriteler
(ESPGHAN 2013, AAP 2012, WAPM 2010, Milano ESPGHAN/AAP/EMBA
konsensusu 2015) tarafindan da belirtildigi tizere; tiim prematiire bebekler
icin ilk tercih edilecek enteral besin, her bebegin kendi anne sttudur. 2.
tercih (6zellikle CDDA bebekler icin) “Anne Sttt Bankalari”’ndan elde edilen
dondér anne sutd, 3. ve son tercih ise prematiire mamasidir (16, 72-74).
Ulkemizde hali hazirda aktif calismakta olan bir anne sttil bankasi

bulunmamakta ancak kurulum asamasi devam etmektedir (75).

Ozetle; prematiire bebeklerde dogduktan sonra erken ve yogun bir sekilde
parenteral beslenmeye, minimal enteral beslenme ile birlikte baslamak;

enteral beslenmeyi ilk tercih olarak anne sutu ile, ADDA bebeklerde 15-
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25ml/kg/guin ve CDDA bebeklerde ise 20-40ml/kg/gin arttirarak en yakin

zamanda tam enteral beslenmeye ulasmak hedeflenmektedir (75).

Premattire bebeklerin beslenmesinde uygulanabilecek makrobesin ve bazi
mikrobesinlerin verilme 6nerileri, 6nemleri, enteral beslenmeye gecildiginde
anne sutu ile birlikte hedeflenen makrobesin alimina ulasma stratejileri;

asagida basliklar halinde incelenmistir.

Uluslararas1 bilimsel otoritelerin 6nerileri dogrultusunda hazirlanan
parenteral ve enteral makrobesin ve enerji alim hedefleri sirasiyla Tablo 2.6

ve Tablo 2.12 de gOsterilmistir.

32-34 GH’nin altindaki prematiire bebeklerde hentiz emme yutma
koordinasyonu gelismemistir. Bu nedenle enteral beslenmeye cogunlukla
gastrik sonda ile baslanmaktadir. Sonda ile beslenme sirasinda emzik,
sagilmis anne memesi gibi ydntemlerle besleyici ama¢ glitmeyen (non-
nutritif) emmenin; gastrointestinal motiliteyi gelistirdigini, kilo alimim
arttirdigini, hastanede kalis suresini azalttigini kanitlayan calismalar
sonucunda bu konudaki destekleyici gortisler giderek gliclenmistir (76).
Besleyici olmayan emmenin etkisine iliskin 19 deneysel ve yari deneysel
calismanin yakin tarihli bir sistematik incelemesinde, hastanede yatis
sUresinde azalmaya egilim oldugu goérilmus, herhangi bir olumsuz sonug¢

tespit edilmemistir (77).

2.3.1 Preterm Bebeklerde Protein Destegi ve Onemi

Plasentanin gelismekte olan fetusa anabolizma icin gerekenden daha fazla
miktarda protein akisi sagladigi bilinmektedir. 3,5 gr/kg/gin protein
akisina karsin, fetis ginde yalnizca 1,8-2,2gr yapisal protein
olusturmaktadir. Geri kalan proteini ise okside ederek enerji Uretiminde
kullanmaktadir (67). Dolayisiyla erken dénemde yuksek miktarda protein
destegi saglanmazsa, katabolizma nedeniyle yapisal proteinlerin

kaybedilmesi kacinilmazdir.

PrematUrite arttikca, prematiire bebeklerin anne sUtlindeki protein
miktarinin da artiyor olmasi, prematiire bebege postnatal protein destegini

yuksek tutmamiz gerektiginin bir kaniti olarak gosterilebilir (22, 23).
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Ziegler 2007’de prematuirelerin ihtiyaci olan protein ve enerji duzeylerini
vicut agirliklarina goére hesaplamistir. Ziegler’e goére 500-1200gr arasi
prematiire bebeklerin giinltik enteral protein ihtiyaci 4gr/kg/gtindtr, vicut
agirhgt  arttikca  protein ihtiyact  3,4/gr/kg/gline kadar azalma
gostermektedir (78). AAP Beslenme Komitesinin ilk 2005te yayinlanip
ardindan 2014’te glincellenen oOnerileri, hayatin ilk 4-7 giintinden itibaren
ADDA ve CADDA bebeklerin stabil olduklar1 dénem icin sirasiyla 3,5-4
gr/kg/gin ve 3,2-3,8 gr/kg/gin protein aliminin uygun olacagini
belirtilmistir (79). Hali hazirda intravenéz protein desteginin distuk baslanip
yavas arttirilmasi gerektigini ya da yuksek miktarda baslanmasinin bir

zarar1 oldugunu kanitlayan bir kaynak mevcut degildir (67).

Dogumdan sonra erken donemde yUksek protein destegi saglanarak,
protein katabolizmas1 engellenmeli ve yagsiz viicut kitlesinde artisa destek
olunmalidir. Aksi takdirde EUBG ve noérokognitif gelisim gerilikleri ortaya
cikmaktadir (18-20).

Bu dogrultuda uluslararasi otoritelerin 6nerilerine gére; CDDA bebeklere
dogumdan hemen sonra =22gr/kg/glin parenteral protein destegi
baslanmali, 2.gtinde 3,5gr/kg/giine ve ADDA bebeklerde 4.gtinde
4gr/kg/gline ulasilmalidir (80).

2.3.2 Preterm Bebeklerde Glukoz Destegi ve Onemi

Anne karninda iken fetusun kan glukoz diizeyi tamamen anneye bagimlhidir.
Glukojenoliz ve glukoneogenez katkis1 yok denecek kadar azdir. Umblikal
kord klemplenerek anne ile arasindaki akis ortadan kaldirildiktan sonra,
kan glukoz diizeyini sabit tutabilmek icin glukojenoliz ve glukoneogenez
dongtleri devreye girer. Term bir bebegin viicut glukojen ve kahverengi yag
deposu enteral beslenme baslayana kadar 2-3 saat boyunca kan glukozunu
yeterli dizeyde tutabilmektedir. Ancak preterm bebekler, viicutta besin
depolanmasi icin gereken son trimesteri anne karninda yasayamadiklar: ve
dolayisiyla karaciger glukojen ve kahverengi yag doku depolar: son derece
az miktarda olmasi1 nedeniyle glukoz homeostazini bir term kadar
saglayamazlar. Eksojen glukoz saglanamadigi durumda glukojen ve depo
yag dokusunun da yetersizligi nedeniyle; yapisal protein ve aminoasitler

yikilarak glukoz dengesine katilir (80).
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Noral dokunun primer yakitinin glukoz oldugu bilinmektedir. Yenidoganda
vicuttaki glukozun cogunu noéral doku kullanmakta ve vicut noéral doku
orani diger yas gruplarina gore cok daha yuksek oldugundan, glukoz
oksidasyon hizlar1 da daha yuksektir. Glukoz oksidasyon hizi term bir
yenidoganda 3-5mg/kg/dk iken, prematlrite arttikca 8-9mg/kg/dk’ya
kadar ytukselmektedir (81, 82).

Yenidoganlarda hedeflenen kan glukoz diizeyi 60-150mg/dL’dir. Bu duzeyi
sabit tutabilmek icin de strekli glukoz infuzyon destegi gereklidir.
Parenteral glukoz destegine 6 mg/kg/dk ile baslayip, gerekli oldukca
maksimum 12mg/kg/dk’yva kadar cikilabilmektedir. ADDA bebeklerde
dogumdan sonraki ilk glinlerde hiperglisemi gelisebildigi icin baslangic
olarak 4mg/kg/dk glukoz infuzyonu oOnerilmektedir (63). Hipergliseminin
prematire bebeklerde artmis mortalite, IVK, sepsis ve kronik akciger

hastalig ile iliskili oldugu goésterilmistir (65).

Ek olarak erken déonemde yogun parenteral protein destegi, endojen insulin
salinimini uyararak, bu bebeklerde ilk gunlerde goértilen hiperglisemi
sikligin1 da azaltmaktadir. >200mg/dL nin Uzerinde seyreden ciddi
hiperglisemi durumlarina bolus ve infuzyon seklinde instilin ile mtidahale

gerekebilmektedir (63).

Premattire bir bebegin hem hipoglisemi/hiperglisemi yasamasini
engellemek, hem glukoneogenez ile katabolizma surecine girip yapisal
protein ve yag doku kaybini engellemek icin yeterli miktarda protein ve
lipidin yani sira muhakkak kan glukoz diizey takibi ile uygun miktarda

glukoz da saglanmasi gereklidir.

2.3.3 Preterm Bebeklerde Lipid Destegi ve Onemi

Ucglincti trimestera kadar fetusa lipid gecisi minimaldir. Endojen yag doku
birikimi son trimesterda gerceklesmektedir. Bu nedenle bu doneme dek
fetusun esas enerji kaynaklar1 glukoz ve proteindir. Prematiire dogmus bir
bebege verilecek lipid desteginin o6ncelikli amaci, enerjiden ziyade néral
doku gelisiminin saglikli bir sekilde devam edebilmesi icin uzun zincirli
coklu-doymamis yag asitlerinin esansiyel 6nctllerini (linoleik ve linolenik
asit) saglamaktir (83). Dogum sonrasinda prematiire bir bebege esansiyel

yag asitleri verilmezse, eksiklikleri nedeniyle 72 saat icerisinde biyokimyasal
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bulgular1 gelismektedir. Esansiyel yag asitlerinin eksikligini 6nlemek icin
0,5-1 gr/kg/gln intravenotz lipid destegi yeterli olabilmekte; ancak erken
donemde yuksek miktarda lipid desteginin saglanmasi da nérolojik gelisimi

uzun dénemde iyilestirmektedir (67, 84).

Ote yandan erken doénemde intravenéz lipid desteginin, kronik akciger
hastaligi, pulmoner vasktller diren¢c artisi, alveoler gaz degisiminde
yetersizlik, alblminin yag asitlerince kullanilmasina ikincil bilirubin
toksisitesi, sepsis, serbest oksijen radikalleri gibi potansiyel yan etkileri
olabilecegi yonunde cekinceler olmustur (83). Fakat 5 bluytk randomize
kontrolli calismanin ele alindigi bir Cochrane incelemesinde erken
donemde lipid desteginin akciger ile ilgili olumsuz bir etkisi bulunmadig:

gorulmustuir (85).

Sonug¢ olarak beyin ve diger néronal doku gelisiminin saglikli bir sekilde
devami ve protein disi enerji kaynagi olmasi agisindan, CDDA bebeklerde ilk
ginden 2gr/kg/gun intravendz lipid destegi vermenin guvenli oldugu,
ozellikle ADDA bebeklerde 2gr/kg/gin ile baslayip 3-4gr/kg/gtine kadar
cikilmasi gerektigi belirtilmistir (80).

2.3.4 Preterm Bebeklerde Enerji Destegi ve Onemi

Normalde anne karninda gecirmeleri gereken son trimester dénemini
disarida klinisyene bagimli olarak yasamakta olan prematiire bebeklerin,
mevcut durumunu  koruyabilmesi icin gereken enerji miktan
70kcal/kg/gindur (78). Preterm bir bebek, nonprotein enerji kaynaklarini
(lipid ve karbonhidrat) yetersiz miktarda aldigi takdirde; meydana gelen
negatif enerji dengesi nedeniyle katabolik stirece girerek, buyltmesi icin
verildigi zannedilen proteini ve bazen de yapisal proteinlerini enerji Uiretimi

icin kullanmak zorunda kalabilmektedir (80).

Yapilan calismalarda protein alimi sabit iken non-protein kaynakli enerji
alimi arttinldiginda, vicuttaki protein birikimin arttigi, kilo aliminin ve
uzun doénemde noérolojik gelisimin olumlu yénde etkilendigi gértulmustir
(20, 84). Hiltunen ve arkadaslari, ADDA bebeklere hayatin ilk 7 gininde
verilen enerji miktarinin, duzeltilmis 2 yasa kadarki buyume ile iligkili

oldugunu belirtmislerdir (86).
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Premattire bir bebek buytdiikce protein gereksinimi azalmakta ve enerji
ihtiyac1 artmaktadir. Ziegler, fetuslarin viicut agirliklarina gore ihtiyag
duyduklar1 protein, enerji miktarlar1 ile protein/enerji oranlarindaki
degisikleri 2011 yilinda yaptig calisma ile acikca gostermistir (Tablo 2.5) .
Dolayisiyla bu bebekler, erken ve yogun protein destegi saglansa bile
mutlaka enerji miktarini bazal ihtiyacin tizerine c¢ikacak sekilde nonprotein

enerji kaynaklari ile desteklenmelidir.

Tablo 2.5: Fetusun Vicut Agirhigina Goére Kilo Alim Hizi ile Protein, Enerji
Gereksinimleri (87)

Viicut agirlig: (gram)
500-999 1000-1499 | 1500-2199 | 2200-3000

Fetusun kilo alim 19 17 4 16.4 13.4
(gr/kg/giin) ’ ’ ’
Protein (gr/kg/giin) 4 3,9 3,7 3,4
Enerji

. 106 115 123 130
(gr/kg/giin)
Protein/Enerji
(gr/ 100kcal) 3.8 S 8 2,6

Tablo 2.6: Yenidogan Unitelerinde Prematiire Bebeklerde Onerilen Parenteral
Enerji, Protein, Lipid ve Karbonidrat Alimlar: (80)

ADDA CDDA

Ik Gecis Biiyiime | ;. . Gecis | Biiyiime

giin* | donemi** | donemi*** g donemi | donemi
ﬁ{’::‘i’;kg/gﬁn) 60-80 | 80-100 | 105-115 | 60-70 70-90 | 90-100
p 2.g0n:3,5,
rotein . s
(gr/ke/giin) =2 4.gtin:4’e 4 >2 3,5 3,2-3,8

ulasilacak
Lipid
) >2 3-4 3-4 1-2 1-3 3-4

(gr/kg/giin)
Karbonidrat 7 8-15 13-17 7 5-12 9,7-15
(gr/kg/giin)

* [k giin: Bebegin dogdugu giin

**  Gegis donemi: Fizyolojik tart1 kaybindan sonra, dogum agirhiginin yeniden yakalandigi,
4-7 glin arasinda degisen donem

***  Buyume dénemi: Bebegin fizyolojik ve metabolik olarak stabil hale geldigi, postnatal 4
ile 7 giinden sonraki dénem
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EKSTRAUTERIN BUYUME GERILIiGi

2.4.1 Tanimi ve Insidansi

EUBG tanimi genellikle taburculuktaki antropometrik 6l¢ctimlerin (vicut
agirhigl basta olmak Uizere, boy, bas cevresi) standart bliiylime egrilerine gére
<10. persantilin altinda olmasi ve/veya <-1,28 z skorunun altinda olmasi
olarak ifade edilmektedir (8, 41, 88, 89). Kimi calismalarda postnatal 28
gliinde veya bebek 36, 37, 40. gestasyon haftalarina ulastiginda da EUBG
acisindan degerlendirildigi goértlmustir (90). Literatiirde ekstrauterin
blytme geriligi ya da kisitliligi, postnatal bltiytime geriligi veya yetersizligi
gibi es tanimlar mevcuttur (86, 88, 91). EUBGni degerlendirmek icin
kullanilan standart buyltme egrilerinden en kabul géreni, 2013’te revize

edilmis olan Fenton egrileridir (57).

EUBG cogunlukla prematiire ve CDDA bebeklerin sorunudur. 2003 yilinda
Clark ve arkadaslari; 124 YDYBU’ne ait, 23-34 GH’lar1 arasindaki 24,371
prematire bebekte EUBG insidansini agirlik, uzunluk ve bas cevresi icin
sirasiyla %28, %34 ve %16 olmak Uzere oldukca sik olarak
degerlendirmistir. Ayni1 ¢calisma gebelik yasi ile dogum agirliginin azalmasi

sonucunda EUBG sikliginin arttigini cok net géstermistir (88).

Vermont Oxford Network veri tabanindan elde edilen 2000-2013 yillarinda
501 ile 1500 gram arasinda dogan 362.833 bebege ait verilerin arandigi
buytk capli bir calismada taburculukta EUBG olan bebeklerin ytzdesi,
ginumuze yaklastikca gerileme gostermis ve %64,5'ten %50,3'e diusmustir
(90).

2017 yiinda ulkemizde Suleymaniye Kadin Dogum ve Cocuk
Hastanesinden 1500 gram altindaki 108 bebekte EUBG™ni %75 gibi yuksek
bir oranda saptamislardir (92). Kavurt ise ayni yil Diyarbakir'da 124
prematiire bebekten 46’sinda %36,5 gibi bir oranla EUBG oldugunu ve
dustuk dogum agirliginin EUBG ile iliskisini gdstermistir (93).
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2.4.2 EUBG ile Iligkili Prematiire Morbiditeleri

2.4.2.1 Beslenme intoleransi ve NEK

Premattire bebeklerin enteral beslenmesi, gastrointestinal sistemlerinin
(GIS) immatiiritesi nedeniyle kritik bir konudur. Ozellikle 28 GHndan
erken dogan (asir1 preterm), ADDA ve SGA bebekler, enteral beslenme icin
yuksek risklidir (63). Kanitlara dayali gincel oneriler MEBye erken
baslayip, bebek tolere ettigi stirece gtivenli ve hizli arttirislarla tam enteral
beslenmeye ulasilmas: yéntindedir. Ancak beslenme intoleransi ve NEK, bu
hedefin éntinde duran ve YDYBU’ndeki mortalite ve morbiditelerde artisa
neden olan O6nemli bir sorundur (94). Minimal enteral beslenmenin
baslanmasini izleyen bu zorlu strecte, prematiire bir bebekte goériilebilecek
cesitli klinik bulgular, klinisyenleri beslenme intoleransi ve daha da

onemlisi NEK acisindan uyarmalidir.

Kusma, gastrik rezidilerde artis ve diskilama aligkanliklarindaki
degisiklikler, premattirenin GIS immatiiritesinden kaynakli fizyolojik
durumlar olabilmektedir. Fakat rezidulerin ya da diskinin kanli olmasi,
abdominal cevre O6lcimlerinde artis veya gozle gortintir abdominal
distansiyon, apne/bradikardi/desatlirasyon sikliginda belirginlesme ve
letarji bulgularinin varliginda; bebekler patolojik beslenme intoleransi ve

NEK acisindan degerlendirilmelidir (6, 95).

Yenidogan déneminin en sik karsilasilan acillerinden biri NEK olup, NEK’e
sebep olan en buytk risk faktérii de prematuritedir. Insidansi dogum
agirhigy ve ozellikle de GH ile ters orantili olmakla birlikte, gértilen vakalarin
%90 enteral beslenmekte olan prematiirelerdir (94, 96). ilk kez 19.ytizyilin
sonlarina dogru tanimlanan bu gastrointestinal sorunun klinik evrelemesi
Bell ve arkadaslar1 tarafindan yapilmis, 1986’da modifiye edilerek bugiin
kullanilmakta olan Modifiye Bell Kriterleri olusturulmustur (tablo 2.7).
NEK’li olgularin 1/30 Evre IA ve IB olup yalnizca sUphelidir ve hizla
duizelir. Evre I ve II siklikla medikal tedavi ile duizelebilmekteyken, Evre III

genelde cerrahi tedavi gerektirir (96).

Premattire bebeklerin enteral beslenmesinin; >1250gram bebeklerde 3

saatte bir, <1250 gram bebeklerde 2-3 saatte bir yapilmasinin ve ADDA
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bebeklerde 15-25ml/kg/gtin, CDDA bebeklerde ise 20-40ml/kg/giin hizla

arttirilmasi 6nerilmektedir (75, 97).

Enteral beslenme, gastrointestinal mukozayr da beslemekte, yenilenme
kabiliyetini glclendirmekte, mukozal buytime faktdrlerinin ve lokal
hormonlarin salinimini arttirarak gastointestinal sistemin noérolojik
gelisimini uyarmakta, emilim ve motilitesini duzenlemektedir (6, 98).
Dolayisiyla enteral beslenmenin mimkiin mertebe devamliligini saglamak,
gastrointestinal sistemin olgunlagsmasini desteklemek icin son derece

gereklidir.

Beslenme intoleransi ve NEK bulgularina hakim olmak, gereksiz yere
enteral beslenmenin kesintiye ugramamasi icin 6nem arz eder. Yapilan
calismalara gore; eger klinik olarak stabil bir bebekte, beslenme
intoleransina ait belirtiler bulunmuyor, bakilan mide reziduleri <4-
Sml/kgin altinda veya bir 6nceki 6giintiin <%50’sinden az ise; enteral

beslenmeyi azaltmak, 6glin atlamak ya da kesmek gerekli degildir (6, 97).

NEK korkusu ile enteral beslenmeye baslamanin ertelenmesi ya da mevcut
beslenmenin yavas arttirilmasi, sanildiginin aksine NEK’e yo6nelik bir
koruma saglamamakla birlikte; tam enteral beslenmeye gecme zamanini
geciktirip hastanede yatis sliresini de uzatarak sepsis sikligini arttirmakta,
bebeklerde malnutrisyona yol acarak EUBG ve no6rokognitif geriliklere

neden olmaktadir (43, 70, 71, 99).

Antenatal steroidlerin kullanimi, formtl mamalar yerine anne sutinun
tercih edilmesi, standardize beslenme protokollerinin uygulanmasi, gereksiz
antibiyotik kullanimindan kac¢inilmasi preterm bebekleri NEK’ten ve NEK’in

getirecegi sonuclardan korumak icin 6nerilmektedir (96).
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Tablo 2.7: Modifiye Bell Kriterlerine Gére NEK Evrelemesi (96)

NEK Sistemik Abdominal Radyolojik
bulgular bulgular bulgular
Is1 Ar.tn:ng"mlde. Normal veya
. likleri rezidtisd, hafif - Kl
IA Stipheli duzensizlikleri, abdominal bagirsaklarda
apne, bradikardi, . . hafif dilatasyon,
letarji distansiyon, kusma, Jleus
GGK pozitifligi
IB Stupheli Evre IA ile ayn1 Gaytada asikar kan Evre IA ile ayni1
Evre IA ile aym +
) Bagirsak seslerinin Intestinal
A Kesin NEK Evre IA ile avni yoklugu, belirgin dilatasyon, ileus,
hafif hasta Y abdominal nomatozis
( ) p
distansiyon, intenstinalis
+/-hassasiyet
Evre IIA ile ayni1 + Evre IIA ile ayni
~ . . +
Kesin NEK | Evre IIA ile ayni1 + Bag1r§ak seslerl}'lln
i yoklugu, abdominal Yaygin
IIB (orta Haﬁf metabqhk hassasiyet, pnoématozis,
derecede as1doz,' hafif . abdominal seltilit, assit
hasta) trombositopeni .
+/- sag ust +/- portal vende
kadranda kitle gaz
Evre IIB ile ayn1 +
Ileri NEK Hipotansiyon, | EyreIlIBile ayn1+ | Evre IIB ile ayni
(ciddi b;ailekz‘grlr’l];lggl Peritonit bulgulari, +
IIT A hasta, E,le t:abolik ve karin duvarinda Belirgin assit,
perforasyon solunumsal 6dem, eritem, sabit barsak
yok) asidoz. DIK endurasyon ansi
nétropeni
fleri NEK . .
(ciddi Evre IIL‘-XF ile aymi Evre IITA ile ayni + Evre III/}_ ile aym
e hasta, Artmis sok Perforasyon némoperitoneu
perforasyon bul Elzn bulgular: P Ii'n
var) g

DIK: Damar ici koagiilasyon, GGK: Gaytada gizli kan

2.4.2.2 RDS ve BPD

Surfaktan adi verilen ve tip 2 alveollerde Uretilerek salinan fosfolipidden
zengin bir madde, allveollerde yUlzey gerilimini azaltarak kollapsi o6nler
(100). Mikroorganizmalarin opsonizasyonunu da 6nledigi bilinen surfaktan,
Ozellikle son trimesterde yeterli miktarda turetilebilmektedir (101). Bu
nedenle RDS (Respiratuvar Distres Sendromu) sikligi GH ile ters orantilidir
ve prematire bebekler, 6zellikle de 28 GH altindaki asir1 pretermler, siklikla

surfaktan yetersizliginin basrol oynadigi RDS icin yuksek risk altindadir
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(33, 102). Klinige hayatin ilk birkac¢ saati icerisinde gelisen takipne, burun
kanadi solunumu, interkostal cekilmeler, inleme, siyanoz gibi solunum
yetmezligi bulgulan ile yansiyip, akcigerde radyografik buzlu cam ve hava

bronkogram goértintimleri ile desteklenerek tani koyulur (103).

Invaziv ve non invaziv mekanik destek ihtiyaci gerektirebilen bu tablo; hava
kacaklarina, hipotansiyona ve EUBG’ne de neden olmakta ve antenatal
steroid uygulamalar ile cogu prematiire bebekte engellenebilmektedir (101,
104, 105). 2016 Avrupa Konsensus Rehberi; erken dogum tehdidi olan ve
<34GH’dan kucuk tim gebelere antenatal steroid uygulanmasini
onermektedir. = Antenatal  steroidlerin  kullaniminin  yayginlasmasi
sonucunda prematiire bebeklerde RDS gértilme sikligi ve mortalite azalmas;
fakat yasam oranlarinin artmasiyla BPD (Bronkopulmoner Displazi) siklig

artmistir (106, 107) .

RDS gelisen premattirelerde; patofizyolojinin temelindeki strfaktan
maddesinin intratrakeal olarak akcigere verilmesi, oldukc¢a ytiz gtildtiiren bir
tedavi yontemidir. 2016 Avrupa Konsensus Rehberi; hedef saturasyonu
%90-94 arasinda tutmak icin eger; <26 GH daki bebeklerde >%30, >26 GH
bebeklerde >%40 fiO2 ihtiyaci varsa erken dénemde surfaktan kullanimini
onermektedir. Surfaktan kullaniminin; ventilasyon iliskili hava kacagi
sendromlarini, BPD gelisimini ve mortaliteyi azalttigi, taburculuk sonrasi

EUBG gelismesine karsi 6nleyici oldugu kanitlanmistir (91, 108).

Fetus ya da yenidogan bir prematiirenin akciger maturasyonunu bozabilen
her durum (IUBG, fetal enfeksiyonlar, koryoamnionit, maternal sigara
kullanimi, ventilasyon desteklerine bagli travmalar vb) BPD’ye neden
olmaktadir (107). 2001 yilinda National Institute of Child Health and
Human Development/ National Heart, Lung and Blood Institute/Office of
Rare Diseases tarafindan olusturulan yeni BPD tani kriterleri, TND
tarafindan da kabul gérmus olup ulkemizde uygulanmaktadir (Tablo 2.8)
(109, 110).

BPD, EUBG ve norolojik gelisim geriligine sebep olabilmektedir (43, 106,
111). Radmacher ve arkadaslarinin 2003teki calismasinda EUBG olan
prematire bebeklerde, bUyltme geriligi olmayanlara gore daha fazla

miktarda BPD saptandigi gosterilmistir (41). Tozzi'nin 2018 de yayinladig:
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calismasinda ise anlamli bir fark saptanmasa da BPD’nin EUBG ile iliskili

oldugu gosterilmistir (112).

Ote yandan BPD tedavisinde kullanilmakta olan steroidlerin de yan etkisi
olarak EUBG go6rilmekte, kisa ve wuzun vadede noérolojik gelisim
kisitlanabilmektedir (43, 110). 2007°de yayinlanan bir calisma, BPD
nedeniyle deksametazon alan CDDA bebeklerin, prepubertal boylarinin

daha kisa oldugu gértulmusttr (113).

Tablo 2.8: Yeni BPD Tani Kriterleri (110)

Dogum gestasyon <32 GH >32 GH
yasi1
Degerlendirme PM 36. haftada veya PN >28- <56.gtinde veya
zamamni (hangisi taburcu olurken taburcu olurken
erkense) 228 giin, >%21 oksijen ile tedavi edilmis olmak VE
PM 36. haftada veya PN 56.gtinde veya taburcu
Hafif BPD taburcu olurken olurken
Oda havasinda olmak Oda havasinda olmak
PM 36. haftada veya PN 56.glinde veya taburcu
Orta BPD taburcu olurken olurken
<%30 oksijen ihtiyac1 <%30 oksijen ihtiyac1
PM 36. haftada veya PN 56.gtinde veya taburcu
taburcu olurken
. oo . olurken
Agir BPD 2%30 oks‘l;]:;laveya PBV 2%30 oksijen veya PBV veya
N-CiPAP ihtiyact N-CIPAP ihtiyaci

PM: Postmenstriiel, PN:Postnatal, PBV:Pozitif Basinch Ventilasyon, N-CIPAP: Nazal-
surekli pozitif havayolu basinci

2.4.2.3 PDA

Intrauterin dénemdeki 3 énemli fetal sant vardir. Fetal dénemde hayati
6nem arz eden santlardan biri; pulmoner arter ve aort arasindaki kan
akisini saglayan Duktus Arteriozus’un (DA), cesitli nedenlerle postnatal 3.
glinden itibaren kapanmamasi veya yeniden acilmasi ile ortaya cikan tablo,
Patent Duktus Arteriozus (PDA) olarak adlandirilmaktadir (114). Bu durum
PDA bagimh kalp hastaliklar: icin faydali olabilecek iken, diger bebeklerde
sorun olusturmaktadir. Term bebeklerde ilk 72 saat icerisinde %100
kapanmakta iken; 24.GHda dogan bebeklerin %90 inda DA acik
kalmaktadir (115). Bebeklerin prematiriteleri artip dogum agirliklan
azaldikca, PDA gelisme riski artmaktadir (115, 116).
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Ekstrauterin dénemde acik kalan DA’tan sistemik dolasimdan pulmoner
dolasima dogru kan kacis1 sonucunda, pulmoner hipertansiyon ve sistemik
hipotansiyon meydana gelir ve bu durum hemodinamik ya da klinik olarak
anlamli PDA olarak tanimlanir (117). Ufirtim, tarti aliminda yetersizlik,
oligiiri, metabolik asidoz, solunum destegi ile oksijen ihtiyaci, pulmoner
konjesyon bulgular1 ve muidahale gerektiren hipotansiyon gibi klinik
bulgular goértlebilir, grafi ve ekokardiyografi ile tani desteklenebilmektedir

(117, 118).

PDA’l1 prematiirelerin hangilerine, ne zaman ve ne sekilde tedavi verilmesi
gerektigine iliskin bir konsensusa varilamamaistir. Cesitli calismalardan elde
edilen ekokardiyografik bulgular, medikal ya da cerrahi tedavi secenekleri
halen tartisma konusudur (115, 117). Ulkemizde Turk Neonatoloji
Derneginin, prematirede hemodinamik anlamli PDA klinik bulgularin

varliginda, tani icin énerdigi ekokardiyografik tani élcttleri:

e Duktus cap1 21,4 mm/kg, Sol atrium capi/Aort kéku (La: Ao) >1,4
e Duktal santin yonu ve akim hizi

e Pulse Doppler akim paterni

e Duktal sant akiminin diger bulgularndir. Tekrarlayan él¢ctimler ve klinik

bulgularin takibi ile tedavi karar verilmektedir (114).

Pulmoner ve kardiyak yetmezlik bulgularn ile klinige yansiyan
“Hemodinamik anlamli PDA’un, BPD, NEK, IVK ve EUBG ile iligkili oldugu
bilinmektedir (5, 112, 118). PDA’su olup, bu sebeple medikal tedavi alan
prematureler, enteral beslenme icin riskli gruptadir, ancak calismalarda bu
sebeple Dbeslenmenin geciktirilmesi ile NEK sikliginda bir azalma
goérulmemistir (63). Lima ve arkadaslar1 2014’te, Lee ve arkadaslar1 2018’de
tedavi gerektiren PDA'nin EUBG’ni arttirdigini, Latal ve arkadaslar1 da
norolojik gelisimde gerilige yol acabildigini kanitlamislardir (5, 104, 105)
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Ductus

Left hepatic vein
Ductus venosus
Aorta

Portal sinus

Portal vein
Umbilical vein

Umbilicus B High

Umbilical
arteries

Lower Internal
extremities  jjjac arterty

Sekil 2.6: Ekstrauterin Hayatta DA Aciklig1 (119)

2.4.2.4 iVK

Germinal matriks 24-34. GH’larinda belirgin olup, glial hilicrelerin Giretimini
ve serebral kortekse gbéclini saglayan, yaygin ve hizli proliferasyon
gostermesi nedeniyle de oldukca frajil immattr vasktler bir yapidir.

Prematiirenin Onemli morbiditelerinden biri olan intraventrikiler
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kanamalar, en sik germinal matriksten kaynaklanmaktadir. CDDA
bebeklerde %25 kadar gériilen IVK’'nin, mental retardasyon, serebral palsi,
hidrosefali hatta psikiyatrik bozukluklar gibi ©6nemli sonuclan
olabilmektedir. Gecmisten bugline giderek artan prematiire dogum
sayisindaki artisa ragmen, IVK sikliginda belirgin bir artis gértilmemistir

(120).

Prematutiritenin artip dogum agirlhigi azalmasi, transport, RDS ve mekanik
ventilasyonla iliskili durumlar, PDA gibi faktérler IVK riskini arttirirken,
antenatal steroidlerin kullanimi, ge¢ kordon klemplenmesi, surfaktan
uygulamasinin VK icin koruyucu oldugu gértlmustir (33, 106, 118, 121,
122). Ciddi IVKnin (Papil siniflamasina goére evre 3 ve 4) EUBG (viicut
agirhigi, boy ve bas cevresi) ve norolojik gelisim geriligi icin risk faktorti

oldugu bilinmektedir (Tablo 2.9) (5, 43, 123).

Tablo 2.9: IVK’da Papile Evrelemesi (124)

IVK’da Papile Evrelemesi

Evre 1 Germinal matriks kanamasi

Ventrikullerin icerisine yayilan ve ventrikuler dilatasyon olmayan
Evre II

kanama

Ventrikullerin icerisine yayilan ve ventrikiler dilatasyonun eslik
Evre III o

ettigi kanama
Evre IV Ventrikullerin ve beyin parankimi icerisine yayilan kanama

2.4.2.5 Sepsis ve Antibiyotik kullanimi

Fetus, anne karninda son derece steril bir ortamda iken, dogumla birlikte
pek cok mikroorganizma ile tanisir. Bu tanisma, olmasi gerekenden ne
kadar erken gerceklesirse, o6zellikle CDDA olmak Ttizere prematire
bebeklerde immattrite, epitelyal mukozal bariyerin zayifligi ve de maruz
kaldiklar1 invaziv islemler nedeniyle, enfeksiyon ve sepsis riski de o kadar

fazladir (33, 125).

Klinik ve laboratuvar olarak tani koyulabilen bu enfeksiydéz kaynakli
inflamatuvar durum; prematliire bebeklerin enerji ihtiyacin1 ve
katabolizmay1 arttirmaktadir (126). Sepsis, 0Ozellikle klinik olarak stabil

olmayanlarda enteral beslenme kesilip parenteral beslenmeye gecilebilmesi

28



Genel Bilgiler

gibi sebeplerde rélatif malnutrisyona sebep olunmakta ve artmis

katabolizmanin da etkisiyle EUBG’ne neden olabilmektedir (41, 43, 105).

Klinik ve laboratuvar bulgularin olup etkenin gésterilemedigi durum “Klinik
sepsis”, klinik sepsise ek olarak etkenin kanitlanabildigi durum “Kanith
sepsis” olarak adlandirilmaktadir. Klinik belirtilerin varligindan bagimsiz
olarak bir bebekte risk etmenlerinin bulunmasi ya da izlemde sepsis
distindiren bulgularin goértilmesi durumu ise sUpheli sepsis olarak
adlandirilmakta, her tic durumda da muhtemel hedeflere yonelik antibiyotik
tedavisi baslanabilmektedir (125). Gastrointestinal sistem florasinin kilo
alimi tizerindeki arttirici etkisi bilinmekte ve antibiyotik kullanimi bu floray:

bozarak NEK ve btiytime geriligine neden olabilmektedir (127, 128).

2.4.2.6 ROP

Retina vaskularizasyonu anne karninda genelde 40.GH’ya dek devam eder
(129). Kan oksijen saturasyonunun sabit oldugu, karanlik ve dis ortamdan
izole olan anne karni, retinal gelisim icin optimum ortamdir. Ancak bu
gelisim tamamlanmadan taburcu olan prematiire bebekler, yuksek
miktarda oksidatif strese maruz kalir, uzun zincirli yag asit sentez
kabiliyetleri de zayiftir. Ozellikle solunum destegi sirasinda meydana gelen
saturasyon dalgalanmalarinin anjiogenez TUzerindeki etkileri nedeniyle
retina gelisimi risk altindadir (14, 129). Ekstrauterin dénemde retina
vasktlarizasyonun bozulmasi ROP olarak adlandirilmakta olup, WHO’nun
da belirttigi Utzere gelismis dinyada Onlenebilir koérligiin basta gelen
tctnci nedenidir (14). Uzun vadede en 6énemlisi gorme kayb:i olmak tlizere
pek kot sonuca sebep olabilmektedir. Premattirelerin diger pek cok
morbiditeleri gibi, ROP da gestasyon haftasi ve dogum agirhigi ile ters
orantili olarak gortilmektedir. Hangi bebeklerin ne zaman ROP acisindan
taranmasi gerektigine dair yaklasim farkhiliklar1 gorilebilmekle beraber,
temelde Amerikan Pediatri Akademisi ve Amerikan Oftalmoloji
Akademisinin 2013 Onerileri TND tarafindan kabul edilmektedir. Buna goére
dogum agirlign <1500 gram ve/veya <30 GH’da dogan bebekler ile >30
GHdan buytdk, dogum agirhigti 1500-2000 gram olup klinik olarak
problemleri olan, kardiyopulmoner destek gerektiren bebeklerin taranmasi

uygundur. Tarama zamani dogumda <27GH’dan kutictik olan bebeklerde PM
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31. haftada, 227GH olan bebeklerde ise PN 4. haftada yapilmasi
Onerilmektedir (Tablo 2.10) (130). Bu taramalarda tespit edilen muayene
bulgularinin siniflamasinda uluslararasi1 ICROP (International Classification
of Retinopathy of Prematurity) smniflamasi1 kullanilmaktadir (Tablo

2.11)(129, 130).

1989 ve 1997 yillann arasinda tek merkezde dogan 951 adet prematire
bebek tzerinde yapilan bir calismada, %21'inde ROP ve yuzde S'inde
siddetli ROP gelismistir (Evre 23) (131). TND’nin 2014 yilinda yaptig1 cok
merkezli bir calismada ise CDDA prematlire bebeklerde ROP siklig1 % 42,
siddetli ROP sikligi %8,2 olarak gortulmustir (130). ROP ile EUBG’nin
6nemli o6lctide iliskili oldugu goOsterilmistir. Sebebi net olarak
anlasilamamakla Dbirlikte, siddetli ROP saptanan bebeklerde kalori
ihtiyacinin arttig1 ve erken yogun beslenme ile 6nlenebildigine dair kanitlar

mevcuttur (89).

Tablo 2.10: Dogumdaki Gestasyon Haftasina Gére Onerilen i1k G6z Muayenesi
Zamani (130)

ilk tarama zamani

Dogumdaki Yas (GH) Postmenstriiel yas Postnatal hafta
<27 31 >4
28 32 4
29 33 4
30 34 4
31 35 4
232 236 4
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Tablo 2.11: ICROP Siniflamasi (130)

Zon Evre

Evre 1: Vasktler ve avasktler retinay:
ZonI: birbirinden ayiran beyaz demarkasyon
Optik siniri merkez alan 30 derecelik | hatti varhig
alan Evre 2: Demarkasyon hattinda beyaz-
Zon II: pembe renkli ytizeyden kabarik yapi
Optik siniri merkez alan, Zon I'in (ridge)
cevresinde nazalde ora serrataya Evre 3: Ridge tizerinde vitreusa uzanan
ulasip, temporalde ekvatora teget ekstraretinal fibrovaskitiler proliferasyon
gecen dairesel alan baslamasi
Zon III: Evre 4: Parsiyel retina dekolmani

Zon II'nin temporalinde yarimay 4A: Makulada dekolman yok
seklinde kalan alan 4B: Makulada dekolman var

Evre 5: Total retina dekolmani

2.4.3 EUBG’nin Onemi

Ekstrauterin blylmeyi, her ydntyle intrauterin blytme ile benzer hale
getirmek ve EUBG’ni o6nlemeye yonelik cabalarin en ©6nemli sebebi;
prematire bebeklerin sahip olduklari potansiyele uygun bir hayat
strdurebilmesini saglama arzusudur. Halen anne karninda bulunan
yasitlar: ile ayni kompozisyonda ve ayni hizda buyltmeleri; beraberinde
norolojik, kognitif, metabolik ve tiim organ sistemlerinin gelisiminin de
benzer olabilmesini saglayarak, onlar1 henitiz olgunlasmadan dlnyaya
gelmenin kot sonuclarindan koruyacaktir. Hayatin erken doénemlerinde
buytme geriligi yasayan prematire bebekler, ileri dénemde nérolojik ve
biligssel olarak geride kalabilmekte, antropometrik Olcim degerlerinde
yasitlarini yakalamakta zorlanmakta ve hatta yakalayamamaktadir (18, 43).
EUBG’nin noérolojik gerilige ek olarak, diger prematiire morbiditelerini ve

mortaliteyi de arttirdig: bilinmektedir (8, 34, 41-43).

Guellec ve arkadaslarinin ekstra ve intrauterin gelisim geriliginin uzun
donem etkilerini arastirdigi calismasinda, AGA olup postnatal dénemde
buytme kisithiligi olan ve SGA olup ayni blylme egrisinde devam eden
bebeklerde sepsis, noérolojik patolojiler, biligsel gerilik, BPD ve NEK gibi

morbiditelerin anlamli derecede arttig1 géortlmusttr (34).
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2.4.4 Prematiirelerde EUBG Gelismesini Onlemeye Yonelik Beslenme

Stratejileri

Oncelikle EUBG’nin en &énemli sebebinin prematirite ve diisik dogum
agirhgr oldugunu, EUBG™ i engellemek icin temelde mtidahale edilmesi
gereken Lkonunun prematiire dogum insidansini azalmak oldugunu
vurgulamak gereklidir (88). Engellenemeyen erken dogumlarla dinyaya
gelen premattlirelerde ise blUylme geriligini engellemek icin stiregelen pek

cok calisma ile gelistirilmekte olan 6énemli stratejiler mevcuttur.

Premattire ve ozellikle CDDA bebeklerin beslenmesi ile ilgili olarak AAP,
ESPGHAN ve World Association of Perinatal Medicine (WAPM) Working
Group on Nutrition gibi uluslararas: bilimsel otoritelerin vurguladig
hedefler;

e Ayni gestasyonel yastaki bir fetistin buUylime hizina ve vucut

kompozisyonuna esdeger fonksiyonel bir biiytime ve gelisme saglamak

e Kanda ve dokularda makro ve mikrobesin duzeylerinin surekli

yeterliligini saglamak
e Ekstrauterin biytme geriligini énlemek
e NEK ve diger prematuriteye bagli komorbiditelerin riskini azaltmak

¢ Hem kisa hem de uzun vadedeki saglhk goOstergelerini ve nérokognitif

gelisimi iyilestirmektir (67, 79, 80, 132).

Bu hedeflere ulasmak icin eskiden “agresif beslenme” olarak adlandirilan,
simdilerde ise “erken ve yogun beslenme” olarak glincellenen, yasamin ilk
doneminde daha yogun protein, enerji ve lipid destegi verme konusunda

giderek gliclenen bir gériis mevcuttur (1).

YDYBU’ler arasinda ve hatta tnitelerin kendi icerisinde dahi beslenme
uygulamalarindaki degisikliklerin, premattire bebeklerin blylime izlem
sonuclarinda farkliliklara neden oldugu bilinmektedir (123, 133, 134). Bu
farkliliklar1 en aza indirgeyebilmek icin, kanita dayali standardize beslenme
rehberleri olusturulmus ve TUnitelerde bunlarin kullanimlar1 ile olumlu
sonuclar alimmistir (135, 136). Standardize beslenme rehberlerinin

kullanimiyla birlikte; parenteral beslenme ve tam enteral beslenmeye
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ulasma suresinde kisalma, bebeklerin bliyiime hizlarinda ivmelenme ile

NEK ve sepsise karsi korunmada artis elde edilmistir (135, 137, 138).

2.4.4.1 Anne Siitii Giiclendiricileri

Premattire anne sUtUnlUn protein icerigi term anne sUtlinden daha
yuksektir. Ancak yine de ihtiyaci karsilayacak miktarda protein
icermemektedir (22, 23, 139). Ayrica laktasyonun ilerleyen gin ve
haftalarinda stutteki protein icerigi giderek azalmakta ve neredeyse term
anne sUtd icerigiyle benzer hale gelmektedir (140). Bu nedenle preterm
bebegin hem anne sUtll almaya devam edebilmesi ve anne sUtinin
faydalarindan mahrum kalmamasi, hem de ihtiyaci olan protein ve enerji
destegini (Tablo 2.12) verebilmek amaciyla multikomponent guiiclendirici ve
protein destekleyici preparatlar gelistirilmistir. Glincel olarak 3 cesit anne

sutd giclendirme teknigi mevcuttur:

1. Standart Anne Sttt Gugclendirmesi: En yaygin kullanilan anne sttd
glclendirme yontemidir (1). Klasik olarak enteral anne stitti alim miktari
50-100ml/kg/glin e ulastiginda, 100ml anne stitiine standart miktarda
“multikomponent (protein, karonhidrat/yag, kalsiyum, fosfor ile diger
mineral ve vitaminleri iceren) anne sUttd glclendiricisi” eklenerek
uygulanir. Yapilan calismalarda prematiire mamayla beslenen bebekler
ile karsilastirildiginda standart gliclendirilmis anne stitti alan bebeklerin
daha yavas buyudugti ve yaklasik yarisinda taburculukta EUBG
olustugu goérulmustir (141, 142). Bunun nedenleri irdelenmis; standart

glclendirme ile aslinda hedeflenen protein alimina ulasilamadigi

anlasilarak diger gliclendirme metodlar1 gelistirilmistir (143).
2. Bireysellestirilmis Anne Sttt Glclendirmesi:

a. Adjustuble Gugclendirme: Standart anne sUtd glclendiricisi
kullanilirken, o andaki anne sUtlindeki protein miktarinin aslhinda
varsayllandan daha dustk oldugunu, anne suUtd iceriklerinin
bireyden bireye degistigini ve her bir premattire bebegin ihtiyacinda
farkliliklar olabildigini g6z O6nune alarak gelistirilmis bir yontemdir

(144).
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Kendi Unitemizde ve pek cok merkezde daha glivenle kullanilan ve
etkinligi kanitlanan bu yéntemde; enteral anne stitti alim miktar1 50-
80ml/kg/gline ulastiginda 6ncelikle standart gliclendirme uygulanair.
Izlemde haftada iki veya bir kez kan tire azotu (BUN) élctilerek
multikomponent gliclendirici eklenen anne sttine, gereklilik halinde
izole protein destegi eklenir. Protein alim miktarinin uygun oldugunu
gosteren BUN duzeyi: 10-16mg/dL olarak kararlastirilmistir.
<10mg/dL ise protein destegi arttirilir, >16mg/dL ise azaltilir (1).

b. Targeted Guclendirme: ik kez 1999 da gelistirilip kullanilmaya

baslanan, anne sUtlinuUn analizi sonucunda hedeflenen protein
dizeyine ulasmak icin ne kadar miktarda protein eklemek gerektigini
gosteren yontemdir (145). Standart gliclendirme yonteminden daha
etkili olsa da, zaman ve teknik yeterlilik istemesi nedeniyle pahali ve
zahmetlidir. Guclendirme annenin st icerigine goére yapildig: icin,
tam anlamiyla bebegin protein ihtiyacini karsilayip karsilamadigi

kestirilemez (75).

Uluslararasi otorlerin 6nerisiyle; 1800 gram altindaki prematiire bebeklere

anne sUtd verilirken mutlaka oncelikle standart gliclendirme ve ardindan

bireysel giiclendirme seceneklerinden biri uygulanmalidir (1).

Tablo 2.12: Yenidogan Unitelerinde Prematiire Bebeklerde Onerilen Enteral Enerji,

Protein, Lipid ve Karbonidrat Alimlar (63, 132, 146-148)

AAP! ESPGHAN2 | Ziegler | yiin .
2009 2010 ve ark 20143 TND
2011
Enerji
(lkoal/ kg/giin) | 105130 110-135 105-127 | 110-130 120-140
3.0-
4.0-4.5 (<1 kg)
Protein 4.0(>1.2kg)
) 3,5-4 5-4.0 (1-1. 3.9-4.0 3,5-4,5
(g/kg/giin) 3.5 412«;)(1 1.8 3.5-4.5(<1.2
kg)
Lipid
3 - 4,8-6,6 - 4,8-6,6 4,4-6
(g/kg/ giin)
Karbonidrat - 11,6-13,2 - 11,6-13,2 10,5-12
(g/kg/ giin)
1-AAP: Amerikan Pediatri Akademisi, 2-ESPGHAN: Avrupa Pediatrik Gastroenteroloji,

Hepatoloji ve Beslenme Dernegi, 3-Muinih 2014: Muinih uzman konsensusu, 4-TND: Turk
Neonatoloji Dernegi
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3.2

BOLUM 3

GEREC ve YONTEM

CALISMANIN KURGUSU

Calismamiz; Istanbul Medeniyet Universitesi Goztepe Egitim ve Arastirma
Hastanesi Yenidogan Yogun Bakim Unitesi'ne 01.03.2016 - 28.02.2019
tarih araligindaki ¢ yillik donemde yatarak izlenen 223+0/7 ve <36+6/7
gestasyon haftasindaki prematiire bebeklerde EUBG prevelans: ve EUBG ile
iligkili beslenme faktorlerini saptamak amaciyla retrospektif tek merkezli
kesitsel bir arastirma olarak planland: ve arastirmaya, hastanemiz Yerel
Etik Kurulundan onay alindiktan sonra baslandi. 2016 ve 2017 yillarina ait
dosya kayitlarindaki yetersizlik, Unite icin standardize edilen beslenme
protokoliintin klinik uygulamaya tam anlamiyla yansimasinin vakit almasi
ve sUre kisitlamasi nedenleriyle tarih araligi 01.01.2018 - 01.01.2019

olarak yeniden diizenlendi.

CALISMA GRUBUNA DAHIL OLMA/DISLAMA KRITERLERI

01.01.2018 - 01.01.2019 tarihleri arasinda izlenen ve dosya taramasina
alinan 137 bebekten, hastanemiz Yenidogan Yogun Bakim ve Premattire
Unitesi'ne dogum sonrasi ilk 3 giin icinde kabul edilmis, 37 gestasyon
haftasindan kuctuik, 23 gestasyon haftasina esit veya buyuk, en az 7 gin
boyunca hastanede yatarak izlenmis olan ve kriterleri karsilayan toplam
101 bebek calismaya alindi ve bu hastalarin arsiv ve elektronik dosya

kayitlar1 tarandi.

e Dosya kayitlarinda glinltik beslenme degerleri ile ilgili eksik bilgiye sahip

olanlar,

e Postnatal ilk 3 ginden sonra Unitemize kabul edilenler
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e Hastane yatis1 sirasinda 7 glunlik streyi doldurmadan o6len veya

taburcu olanlar

e Yasamla bagdasmayan; sendrom, major konjenital anomali, agir

metabolik hastalik 6n tanisi olan bebekler calisma dis1 birakildi.

Bebeklerin 2 tanesi postnatal 3 glnden sonra yatis, 20 tanesi 7 gln
dolmadan taburculuk, 4 tanesi yasamla bagdasmayan durumlar, 10 tanesi
ise bebek arsiv ve/veya elektronik dosya kayit eksiklikleri nedeniyle

disland.

VERI TOPLAMA YONTEMI

Verilerimiz, Istanbul Medeniyet Universitesi Géztepe Egitim ve Arastirma
Hastanesi arsivinden alinan hasta dosyalarindan ve hastanemiz elektronik

bilgi islem sisteminden (Nucleus®) elde edildi.

Calismamizdaki tiim bebeklerin antropometrik 6lctimleri; Yenidogan Yogun
Bakim Unitemize ait elektronik hasta tartis1 (SECA® marka) ve mezurasi
kullanilarak, her bebegin kendi bakim hemsireleri tarafindan agirlik takibi

gunlik, boy ve bas cevresi takibi ise haftalik olacak sekilde yapild:.

Bebeklerin beslenme o6zellikleri (parenteral beslenme ve enteral beslenme
bilgileri), antropometrik 6lctimleri (dogum agirligina ulasma gint, dogum,
36. GH, 40.GH ve taburculuktaki agirlik, boy ve bas cevresi) dosyalarindan
kaydedildi. Gunltuk tarti takipleri kullanilarak haftalik blytme hizlar
gr/kg/gln olarak hesaplandi, boy ve bas cevrelerine ait haftalik élctimleri
kaydedildi.

Bebeklerin glinltik toplam protein (gr/kg/gin), karbonhidrat (gr/kg/gtn),
lipid (gr/kg/gun), enerji alimlar1 (kcal/kg/gun), enteral anne sutl/formul
mama kullanim oranlar1 (%) ve miktarlar (ml/kg/glin) dosyalardaki gtinlik
gozlemlerden elde edilen bilgilerle hesaplandi. Tam enteral ve oral
beslenmeye gecis, serbest anne emzirmesine baslama gulinleri, standart veya

adjustable ASG alip almadiklar ile iliskili bilgiler kaydedildi.

Bebeklerin annelerine ait pregestasyonel bilgileri (hipotiroidi, hipertansiyon,
sigara kullanimi, pregestasyonel diyabet, tekrarlayan diistik ve trombofili,

yardimci Ureme teknikleri, noropsikiyatrik hastaliklar1 ve diger sistemik

36



3.4

Gerec & Yontem

hastaliklar ile madde kullanimlari), gestasyonel bilgileri (cogul gebelik
varligi, gestasyonel hipertansiyon, preeklampsi, eklampsi, HELLP
sendromu, gebelik kolestazi, EMR, plasenta yerlesim anomalileri ve diger
gestasyonel durum ve patolojileri), bebege ait antenatal, natal ve postnatal
bilgileri (gestasyonel yasi, dogum agirligi, dogum boy ve bas cevresi,
cinsiyeti, dogum sekli, antenatal steroid tedavisi, dogum salonunda
resusitasyon gereksinimi), bebekle ilgili olan klinik uygulamalar (invaziv ve
invaziv olmayan ventilasyon destegi, cerrahi girisimleri, tedavileri), eslik
eden diger klinik durumlarin varhigi (BPD, NEK, IVK, ROP, PDA, sepsis),

yatis stireleri dosyalardan ve hastane elektronik yazilimindan elde edildi.

UNITEMIiZDE BESLENME PROTOKOLU

Unitemizde glncel veriler isiginda uyguladigimiz beslenme protokoliine
gore; parenteral beslenme baslanan premattire bebeklere ilk giinden
2gr/kg/gun protein, 1 gr/kg/gtn lipid ve 6 mg/kg/dakika (8,6 gr/kg/glin)
olacak sekilde glukoz baslanmaktadir. Parenteral beslenmedeki protein 3.5-
4 g/kg/gtn, lipid 3-3.5 g/kg/giine ulasacak sekilde kademeli olarak
arttirilarak 110-130 kcal/kg/glin enerji alimi hedeflenmektedir. ilk 48 saat
icerisinde ilk tercih anne sttu olacak sekilde 10-20 ml/kg minimal enteral
beslenme baslanmakta, beslenme tolerans:t takip edilerek miktar
arttinlmaktadir. >32-34 GH’da emme-yutma koordinasyonu gelismedigi icin
orogastrik sonda uygulanmaktadir. Klinik stabil bebeklere mtimkuin olan en
kisa strede kanguru bakimi verilmekte ve mnon nutritif emme
baslatilmaktadir. Dogum agirlign 1750 gramin altinda olan veya <34.
GH’dan kticik dogan bebeklerde anne sttu gulclendirilmektedir. Enteral
anne sutld alim miktar1 50-80 ml/kg/gln oldugunda, 25 cc sagilmis anne
sttine 1 o6lcek standart anne sttt glgclendiricisi eklenerek yapilmaktadir.
Haftada 1-2 kez kan ture azotu (BUN) olculmekte, gerekli gortilirse
adjustable giiclendirmeye gecilmektedir. Unitemizin uyguladigi anne suti
glclendirme semas: Tablo 2.9’da verilmistir. BUN <10mg/dL ise protein
desteginde bir tist diizeye, >16mg/dL ise bir alt diizeye gecilmektedir. Hedef
BUN duzeyine (10-16mg/dL) wulasilmis ise uygulamada degisiklik
yapilmamaktadir (75).
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Tablo 3.1: Adjustable Gliclendirmenin Uygulanis Semasi (Arslanoglu ve ark. 2012
Guncellenmis Adjustable Protokolti) (75)

Giiclendirme Diizeyleri ve Siite Eklenecek
Giiclendirici/Supleman miktari

Giiclendirici/suple (100 ml ‘Anne siitii’ icin)
man o
-2 -1 +1 +2 +3
Standart
Multikomponent
AS Giiclendiricisi: . . 4 olcek 4 olcek | 4 olcek | 4 olcek
. 2 oOlcek | 3 olcek
-Aptamil (4.4 g 4.4 g 4.4 g 4.4 g
Eoprotein®

Protein Suplemanai:

-Protein
Supplement®

-Protifar®

- 0.5g lg 1.5g

* Bu tabloda; 2006 yilinda etkinligi kanitlanan (144 ve 2012 yilinda guncellenen(149
‘Adjustable  Guclendirme  protokolti  tlkemizdeki Urltinlere uyarlanmis olarak
sunulmaktadir. Ulkemizde multikomponent AS Gfglendiricisi olarak tek {irtin
bulunmaktadir: Aptamil Eoprotein (Nutricia).

* Guncellenmis 2012 Adjustable Gugclendirme protokoltince(149): Standart gulgclendirme
yapilirken ek olarak protein ilavesi gerekiyorsa (BUN dtizeylerine gore); 100 ml anne stttine
1. dtizeyde 0.4, 2. duzeyde 0.8, 3. duzeyde ise 1.2 g protein eklenmesi onerilmektedir.
Ulkemizde bulunan ve prematiire bebeklerin beslenmesinde bu amacla kullandigimiz iki
preparat; ‘Protein Supplement’(Nutricia) ve ‘Protifar’(Nutricia) lgram toz preparatlarinda
sirasiyla 0.82 ve 0.87 gram protein icermektedirler. Bu nedenle 100 ml anne stitiine 'Diizey
1’de 0.5’,Dtizey 2’de 1’ ve ‘Dtlizey 3 ‘te 1.5 g’ protein suplemani eklenmesi 2012 o6nerilerini
tam olarak karsilayacaktir.

TANIMLAMALAR

3.5.1 Genel Ozellikler

Gestasyon haftasi (GH): Son adet tarihi (SAT) esas alinarak belirlendi. SAT
bilinmeyen ve USG Ol¢ctimleri ile SAT arasinda >2 hafta fark olan bebeklerde

Ballard skorlamasi esas alindai.

AGA/SGA/LGA: Fenton egrisi esas alindi. Dogum agirliklar1 gebelik yasina
gore 10. ve 90. persentil arasinda olan bebekler “appropriate for gestational
age (AGA)”, 10. persentilin altinda olan bebekler “small for gestational age
(SGA)” ve 90. persentilin tizerinde olan bebekler ise “large for gestational age

(LGA)” olarak tanimlandi (Tablo 2.3).

Dogumda resusitasyon: Dogum odasinda aktif canli olmayan veya

hedeflenen surede hedeflenen oksijen saturasyon dlizeyine ulasamayan
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bebeklerde; serbest oksijen, T-Parca veya ambu ile pozitif basinch
ventilasyon, entliibasyon, intratrakeal veya ven6éz adrenalin kullanimi

gerekliligi olarak tanimlandai.

Dogumda N-CPAP: Resusitasyon ihtiyacina bakilmaksizin, dogum
odasindan YDYBU’ne transferi sirasinda N-CPAP kullanilmas1 olarak

tanimlanda.

3.5.2 Antenatal, Perinatal, Maternal Durum ve Patolojiler

Antenatal steroid tedavisi: 34 GH’dan kicik premattirelerde dogumdan
once uygulanmakta olan 24 saat arayla 12 mg betametazonun
tamamlandigi bebekler “Komplet”, tek dozun yapilabildigi bebekler

“Inkomplet” olarak tanimlandi (102)

GDM (Gestasyonel Diabetes Mellitus): Daha 6ncesinde olmayip, ilk kez
gebelikte ortaya cikan diyet veya insulinle reglile olan glukoz tolerans

bozuklugu olarak tanimlandi.

EMR: Dogumdan eylemi baslamadan énce gerceklesen amniyotik membran
rupttrd olarak tanimlandi. Calismaya 18 saatten uzun suren uzamis

EMR’ler alindi.

GHT: Daha 6nce olmayip, ilk kez gebelikte ortaya cikan sistolik 2140mmHg

ve diastolik 290mmHg seyreden kan basinci degerleri olarak tanimlanda.

Preeklampsi/Eklampsi/HELLP sendromu: GHTna gebelikte gelisen
proteintirinin  eslik etmesi “Preeklampsi”, Preeklampsiye norolojik
bulgularin eslik etmesi “Eklampsi” olarak tanimlandi. GHTye eslik ettigi
gorulen hemoliz bulgulari, karaciger enzim yuksekligi ve trombositopeninin
bulundugu HELLP (hemolysis, elevated liver enzymes, low platelet)

sendromlu anneler de bu gruba alinda.

Gebelik kolestazi: Daha 6ncesinde olmayip ilk kez gebelikte gelisen, serum
bilirubin ve karaciger enzimlerinin artis gosterdigi intrahepatik kolestaz

olarak tanimlanda.

Plasenta yerlesim anomalileri: Bir kadin dogum hekimi tarafindan

ultrasonografik olarak belirlenmis plasenta previa olarak tanimlanda.
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Plasenta dekolmani: Plasentanin dogum eyleminden ©6nce uterus

duvarindan spontan ayrilmasi olarak tanimlanda.

Akut fetal distress (AFD): Anne karninda iken kan oksijen miktar ve
sunumunun yetersizligine yanit olarak fetusta gelisebilecek durumlarin, bir
kadin dogum hekimi tarafindan ultrasonografi ve non-stress test (NST)

araciligiyla belirlenerek tani koyulmasi ile tanimlandi.

Prezentasyon anomalileri: Bebegin oksiput haricindeki herhangi bir viicut

bolim1 ile dogum kanalina girmis olmasi olarak tanimlandi.

3.5.3 Yatis Sirasinda Gelisen Major Morbiditeler, Klinik Uygulama ve

Tedaviler

Intraventrikiiler Kanama (iVK): Bir radyoloji hekimi tarafindan yapilan
transfontanel ultrasonografide saptanan bulgularla Papile siniflamasina

gore tanimland: (Tablo 2.9). Tim evreler calismaya alindi.

Nekrotizan Enterokolit (NEK): Modifiye Bell kriterlerine gére tanimlandi
(Tablo 2.7).

Bronkopulmoner Displazi (BPD): Tablo 2.8’deki tani kriterleri g6z 6ntine

alinarak tim evreler calismaya dahil edildi.

Patent Duktus Arteriyozus (PDA): Bir pediatrik kardiyoloji hekimi
tarafindan ekokardiyografide saptanan soldan saga veya iki y6nli santh
duktus acikligr olarak tanimlandi. Duktus c¢ap1 >1,4mm, sol atrium capinin
aort kok capina orani (LA/Ao) >1,4 olan, hastanin klinik durumunu bozan,
medikal veya cerrahi tedavi gerektiren; hemodinamik olarak anlamli PDA’lar

calismaya alindi.

ROP: <28. GH da dogan premattireler PM duzeltilmis 31. GHda ve 228.
GHda dogan prematireler postnatal 4. haftada oftalmolojik olarak
taranmakta olup, taranan bu prematlirelerde saptanan vazoproliferatif
retinal hastalik olarak tanimlandi. Hastalar1 muayene eden gbz hekimin

bulgular esas alinarak, yatis stiresince saptanan zon ve evre olarak en agir

ROP bulgusu kabul edildi (Tablo 2.10 ve 2.11).
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Sepsis: Sepsis ile uyumlu klinik bulgulart olan bebeklerden; kan/BOS
kultirinde Ureme olanlar “Kultir kanith sepsis”, kultir tUremesi

olmayanlar “Klinik sepsis” olarak tanimlanmaistir.

Postnatal steroid tedavisi: BPD nedeniyle intravendéz deksametazon

protokol tedavisi alan bebekler dahil edildi (107).

3.5.4 Beslenme Ozellikleri

Parenteral beslenme: Intravenéz olarak protein ve/veya lipid desteginin

alinmasi kabul edildi.

Enteral beslenme: Oral veya gastrik sonda ile anne sttt ya da formul

mama alinmasi olarak kabul edildi.

Tam enteral beslenmeye gecis giinii: Bebeklerin parenteral nutrisyon ve

swv1 alimlarinin tamamen kesildigi ilk gtin kabul edildi.

Oral beslenmeye kismi/tam gecis giinii: Bebeklerde oral beslenmenin ilk
kez basarili en az bir 6g0n olarak verilebildigi ilk giin “kismi”, tim 6glinlerin
basarili olarak oral verilebildigi ilk giin ise “tam” gecis gtinii olarak kabul
edildi.

Serbest anne emzirmesi (SAE): Nutritif veya nutritif olmayan, anne

memesi ile bebek temasinin saglandigl emzirme olarak tanimlanda.

Anne siitii giiclendirme siiresi (ASG): Standart (STD) ve standarda ek
olarak adjustable giiclendirme (ADJ) yapilan toplam giin alinda.

3.5.5 Biiyiime Parametreleri

Ortalama biiyiime hizi: Gunltuk vicut agirhigi verilerinden, Sekil 2,2’ deki

formul kullanilarak haftalik olarak gr/kg/gtn cinsinden hesaplandi.

EUBG: Postmenstriiel 36, 40. haftalar ve taburculuktaki vicut agirlik
Olctimleri Fenton egrisine gore degerlendirildiginde <10. persentilin altinda

olmasi olarak tanimlanda.

Z skorlari: Dogum ve taburculuktaki vicut agirlik, boy, bas cevresi
olctimleri, Calgary Universitesinin Fenton egrilerine gére hesaplama yapan

programlari kullanilarak elde edildi (150).
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ISTATISTIKSEL ANALIZLER

Istatistiksel —analizler ~SPSS versiyon 17.0 programi yardimiyla
gerceklestirilmistir. Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu histogram
grafikleri ve Kolmogorov-Smirnov testi ile incelendi. Tanimlayici analizler
sunulurken ortalama, standart sapma, ortanca degerler kullanilmistir. 2x2
gozlerde Pearson Ki Kare ve Fisher’s Exact Testleri ile karsilastirildi. Normal
dagihm go6stermeyen (nonparametrik) degiskenler gruplar arasinda
degerlendirilirken Kruskal Wallis ve Mann Whitney U Testleri kullanilmistir.
Tekrarh 6l¢ctimlerin grup ici degisimi Friedman Testi ile yapilmistir. Tekrarh
dlctimlerdeki degisimin gruplar arasinda karsilastirilmasi Tekrarli Olctimler
Analizi ile yapilmistir. Karistiric1 faktorleri dislamak amaciyla multiple
binary lojistik regresyon modeli kullanilmistir. Analizlerde P-degerinin
0.05’in altinda ve regresyon modelinde ise 0,1’in altinda oldugu durumlar

istatistiksel olarak anlamli sonuclar seklinde degerlendirildi.
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BOLUM 4

BULGULAR

4.1 GENEL OZELLIKLER

Bu calismaya 01.01.2018 — 01.01.2019 tarihleri arasinda dogan, Istanbul
Medeniyet Universitesi Tip Faktiltesi Goztepe Egitim ve Arastirma Hastanesi
Yenidogan Yogun Bakim Unitesi’nde yatan ve calisma kriterlerini karsilayan
S5 kiz (%54,5) ve 46 erkek (%45,5) olmak Uzere toplam 101 prematiire
bebek alindi. Bebeklerin gestasyon haftasi ve dogum agirliklarina gore
dagilimi Tablo 4.1, Sekil 4.1, 4.2 ve 4.3’te de 6zetlenmistir. Gortuldugu gibi
calisma grubundaki bebeklerin 541 (%53,5) asirt ve cok preterm, 47’si
(%46,5) CDDA idi. Dogumda SGA 17 (%16,8) bebekte saptand.

Tablo 4.1: Calismaya Alinan Bebeklerin Gestasyon Haftas1 ve Dogum Agirliklarina
Gore Dagilimi

N %

Gestasyon haftasina gore prematiirite

Asir1 Preterm 18 17,8

Cok Preterm 36 35,6

Orta Preterm 26 25,7

Gec Preterm 21 20,78
Dogum agirligina gore dagilim

ADDA (<1000 g) 22 21,8

1000 - <1500 g 25 24,8

1500-2500 g 41 40,6

22500 g 13 12,9
Gestasyon haftasina gore dogum agirlig:

AGA 74 73,3

SGA 17 16,8

LGA 10 9,9
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Gestasyon Haftalarina Gére Dagilimi

[ Asiri preterm 1 Cok preterm [ 0Orta preterm [ Geg preterm

Sekil 4.1: Calismaya Alinan Bebeklerin Gestasyon Haftalarina Gére Dagilimi

Dogum Agirliklarina Gére Dagilim

50,00%

<1000gr 1000-1500gr 1500-2500gr  >2500 gr
(ADDA)

40,00%
30,00%
20,00%

10,00%

0,00%

Sekil 4.2: Premattirelerin Dogum Agirliklarina Goére Dagilimi

Dogum Agirliklarinin Gestasyon
Haftalari ile Uyumu

LGA
AGA

SGA

0,00% 20,00% 40,00% 60,00% 80,00%

Sekil 4.3: Prematurelerin Dogum Agirliklarinin Gestasyon Haftalar: ile Uyumuna
Gore Dagilimi
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Calisma grubunun demografik 6zellikleri ve dogum bilgileri Tablo 4.2’de yer

almaktadir.

Tablo 4.2: Bebeklerle lgili Demografik Ozellikler ve Dogum Bilgileri

Ortalama s.s
Dogum kilosu (g) 1630,6 +716,9
Dogumda bas cevresi (cm) 28,4 3,4
Dogumda boy (cm) 40,0 +5,3
Gestasyon yasi (hafta) 31,1 +2.,9
Taburculukta gestasyon yasi (hafta) 36,9 2,2
N %
Cinsiyet
Kiz 55 54.5
Erkek 45 45.5
Cogul gebelik 15 14,9
Dogum sekli
NSV 15 14,9
C/S 86 85,1
Dogumda resusitasyon 63 63,6
Dogumda N-CPAP 39 59,6

Kruskal Wallis Testi/Ki-Kare Testi; NSV: Normal spontan vajinal yol, C/S: Sezaryen dogum,
N-CPAP: Nazal suirekli pozitif havayolu basinci, s.s: Standart sapma

Calismaya alinan bebeklerde saptanan antenatal, perinatal ve maternal
durum ve patolojiler Tablo 4.3’te 6zetlenmistir. Tim bebeklerde en sik
gortilen antenatal,perinatal durum ve patoloji Preeklampsi/eklampsi/
HELLP sendromu (%26,7), maternal durum ve patoloji ise sigara

kullanimidir (%10,9).

Premattirelerin %82,6’s1 antenatal steroid uygulanmis olarak, %55,4 ise
antenatal steroid dozlar1 tamamlanmis olarak dogmustur. 9 bebegin

antenatal steroid bilgisine ulasilamamaistir.
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Tablo 4.3: Antenatal, Perinatal ve Maternal Durum ve Patolojiler

N %
Antenatal steroid tedavisi
Komplet 51 55,4
Inkomplet 25 27,2
Yok 16 17,4
Antenatal durum ve patolojiler 82 81,2
Eklampsi, preeklampsi, HELLP 27 26,7
Erken membran rupttri 15 14,9
Plasenta yerlesim anomalisi 12 11,9
Gestasyonel diyabet 9 8,9
Gestasyonel kolestaz 5 5,0
Gestasyonel hipertansiyon S 5,0
Diger* 39 38,6
Maternal hastalik ve durumlar 44 43,6
Sigara 11 10,9
Hipertansiyon 6 6,0
Hipotiroidi S 5,0
Noropsikiyatrik hastaliklar 4 4,0
Trombofili 4 4,0
Diger** 20 19,8

Ki-Kare Testi;

*: Koryoamnionit, koryoanjiom, IVF (in vitro fertilizasyon), poli/oligo/anhidroamnios, [UBG,
cogul gebelik, antenatal kardiyak ve pulmoner patolojiler

**: Kronik enfeksiyonlar (Hepatit B,Hepatit C vb), nefrotik sendrom, madde veya alkol
kullanimi, hemato-onkolojik hastaliklar, diyabet ve diger endokrinolojik hastaliklar, kardiyak
ve pulmoner hastaliklar

UNITEDE YATIS SURECINDE GELISEN MAJOR
MORBIDITELER VE UYGULAMALAR

Tablo 4.4 ve 4.5’te sirasiyla Unitede yatis surecinde gelisen bUylUmeyi
etkileyebilecek major morbiditeler ve 6énemli klinik uygulamalar verilmistir.
Bu tablolarda veriler hem tim grupta ele alinmakta, hem de bebekler
prematuritenin agirligina goére 3 gruba ayrilarak (asir1 preterm, cok preterm

ve orta/gec preterm bebekler) ayr1 ayr1 degerlendirilip karsilastirilmaktadair.

Tablo 4.4’te verilen majér morbiditeler degerlendirildiginde; beklendigi gibi
asir1 pretemlerde BPD, IVK ve ROP (sirasiyla %88,9, %22,2, %82,4) orta/gec
pretermlere gore (sirasiyla %2,1, %2,4, %9,1) anlamli derecede yuksek
oldugu goértlmustir. Yine asirn preterm grupta, H-PDA, klinik ve kulttr
kanitli sepsis oranlarn (sirasiyyla %61,1,%100, %77,8) diger gruplardan
anlaml sekilde ytiksektir.
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Tam bebeklerde yatis stirecinde en sik gelisen morbidite klinik sepsis
(%063,4), ardindan ROP (%61,0) olmustur. Calismaya alinan hicbir
prematiirede Evre 2 ve lizeri NEK gelismemis olup yalnizca 9 bebekte (%8,9)

Evre 1 stipheli NEK saptanmistir.

Tuam bebeklerde BPD oranit %25,7°dir. BPD’lerin % 57,7’°si hafif, 11,5% agir
olarak degerlendirilmistir. Bebeklerin %90,6’da IVK gézlenmemis, gelisen
IVK’larin ise yalnizca birinin Evre 3 oldugu saptanmis, Evre 4 kanama da

goérulmemistir (Tablolarda yer almayan veri).

Tablo 4.4: Yatis Stirecinde Gelisen Major Morbiditeler

Dogum haftasina gore prematiirite
Asin Cok Orta/Gec Total P
N % N % N % N %

NEK (Evre >2) 0 0 0 0 0 0 0 0 ok
NEK (Evre 1) 5 | 278 | 3 8,3 1 2,1 9 8,9 w
BPD 16 | 889 | 9 | 250 1 2,1 26 | 25,7 |<0,001
H-PDA 11 | 61,1 5 13,9 1 2,1 17 | 16,8 |<0,001
IVK 4 22,2 4 11,1 1 2,4 9 9,4 | 0,049
ROP 14 | 82,4 | 21 | 67,4 1 9,1 16 | 61,0 |<0,001
Sepsis 18 |100,0| 26 | 72,2 20 | 42,6 | 64 | 63,4 |<0,001
Kaltar kanith 14 | 77,8 | 11 |306| 9 |192]| 34 | 33,7 |<0,001
SEPS1S

Ki-Kare Testi; NEK: Nekrotizan Enterokolit, BPD: Bronkopulmoner Displazi, H-PDA:
Hemodinamik anlamli Patent Duktus Arteriozus, IVK:intraventrikiiler Kanama, ROP:
Premattire retinopatisi

Tablo 4.5: Klinik Uygulama ve Tedaviler

Dogum haftasina gore prematiirite

Asin1 Cok Orta/Gec Total P

N % N % N % N %
Surfaktan 18 [100,0| 27 | 75,0] 19 | 40,4 | 64 | 64,4 |<0,001
CPAP 17 | 94,4 | 36 |100,0] 45 | 957 | 98 | 97,0 |0,400
Konvansiyonel 17 | 94,4 | 19 | 52,8 | 16 |34,0| 52 | 51,5 |<0,001
ventilasyon
HFO 5 [278] 0 0,0 1 2,1 6 5,9 0,001
PDA tedavisi 11 |61,1| 5 |139] 1 2,1 | 17 | 16,8 k0,001
Cerrahi 4 222 | 2 5,6 2 43 8 7,9 10,045
operasyon
Antibiyotik 18 |100,0| 31 |86,1| 29 | 61,7 | 78 | 77,2 |0,001
tedavisi

Postnatal steroid

.. 9 50 2 5,6 0 0 11 10,9 | 0,621
tedavisi

Ki-Kare Testi; CPAP: Stirekli Pozitif Havayolu Basinci, HFO: Ytiksek frekanslh osilasyon, PDA:
Patent Duktus Arteriozus
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Surfaktan, konvansiyonel ventilasyon, HFO, PDA tedavisi, cerrahi
operasyon ve antibiyotik kullanma orani asir1 pretermlerde digerlerine gére
daha yuksek saptanmistir (Tablo 4.5). Tim grupta ortalama CPAP,
konvansiyonel ventilasyon, HFO ve antibiyotik uygulama stireleri sirasiyla
233,5. 89,8, 190,3 saat ve 13,7 gindir. Asin preterm bebeklerde CPAP,
konvansiyonel ventilasyon ve antibiyotik kullanma sureleri digerlerine goére

daha ytksek saptanmistir (p<0,001). (Veriler tablo halinde verilmemistir).

BESLENMEYE ILiSKIN VERILER

Tablo 4.6 ve 4.7’de beslenmeye iliskin genel o6zellikler tim grupta ve
prematiritenin agirhigina gore ayirdigimiz 3 farkli grupta karsilastirilmali

olarak verilmistir.

Tablo 4.6: Beslenmeye Iliskin Genel Ozellikler - 1

Dogum haftasina gore prematiirite
Asir1 Cok Orta/Gec Total P
N | % | N | % | N | % | N | %

Parenteral beslenme 18 [100,0| 36 |100,0f 41 |87,2| 95 |94,1 | 0,03
Anne Stti ile Beslenme| 18 |100,0| 36 [100,0 46 |97,9 | 100 | 99,0 | 0,56
éilsrlléf; JApne St ile | 18 |100,0| 36 |100,0] 41 |87,2| 95 |94,1| 0,03
‘é?ﬁrg‘ferslgitfmesi 17 |94,4| 34 |94,4| 25 |53,2| 76 |75,3 [<0,001
Adjustable Guiclendirme| 15 | 83,3 | 14 | 38,9 5 10,6 | 34 | 33,7 0,001
Taburculukta AS 14 |77,8| 30 |83,3| 40 |85,1| 84 [83,2]0,779

<%50 | 5 [357| 9 |30,0| 9 |22,5| 23 |27,4
zeslburcumkta %50-99| 3 [21,4| 5 |16,7] 10 |250]| 18 | 17,8 0,815

%100 | 6 |42,9| 16 [53,3| 21 |52,5| 43 | 42,6
Taburculukta ASG 14 |[77,8| 23 |63,9| 22 |46,8| 59 |58,4 |0,054
Taburculukta | STD | 5 |357| 19 |82,6| 22 |100,0| 46 | 78,0
ASG ADJ | 9 |64,3| 4 |174] 0 | 0,0 | 13 |22,0 0,001

Ki-Kare Testi; AS: anne sutd, ASG: Anne sttt glclendirme, STD: standart ASG, ADJ:
Adjustable ASG, *:dominant (yatis stirecinin %50’sinden daha uzun stirede sadece AS ile
beslenme)

Calismaya alinan bebeklerin beslenmelerine ait genel 6zellikler Tablo 4.6 ve
4.7'de gosterilmistir. Parenteral beslenme, yalnizca anne sttt ile beslenme

oranlar ile ASG, STD, ADJ oranlar1 orta/gec preterm grubunda digerlerine
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gore daha dustktir. Taburculukta ADJ orani asir1 pretermlerde digerlerine

gore daha yuksektir. (p:<0,001).

Calismaya alinan bebeklerden %94,1’inde (n:95) parenteral beslenme
gerekmistir. Dis merkezden YDYBU’mize ilk Uic giin icerisinde transfer
edilen ve annesi farkli bir hastanede yatmakta olan yalnizca bir bebek yatisi
stresince AS ile beslenemeyip sadece formiil mama almistir. Diger
bebeklerin hepsi AS ile beslenmis olup, taburculukta AS ile beslenme orani
%83,2°dir. Bebeklerin %42,6’s1 yalnizca AS ile beslenerek taburcu olmustur
(n:43/101). Bebeklerin %75,3’ine ASG ve %33,7’sine ADJ gliclendirme
uygulanmis ve %58,4 bebek (n:59) ASG ile taburcu edilmistir. Bunlarin
%22’si taburculukta ADJ gliclendirme almaktadir (n:13/59).

Serbest anne emzirmesi (SAE) baslatilabilen bebek sayisit 85 olup, bu
bebeklerin 69’'unda taburculukta da SAE devam edilmistir. Taburculukta
SAE orani asir1 pretermlerde daha dusuktir (Tablolarda yer almayan veri;

p:0,02)
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Tablo 4.7: Beslenmeye liskin Genel Ozellikler - 2

Dogum haftasina gore prematiirite

Asin1 Cok Orta/Gec¢ Total P
Ort S.S. Ort s.S. Ort S.S. Ort S.S.
Parenteral beslenme baslangi¢c zamani (giin) 1,3 +,5 1,3 +,5 1,4 +,7 1,4 +,6 0,579
Parenteral protein baslama zamani (giin) 1,3 +,5 1,3 +,5 1,4 +,7 1,4 +,6 0,579
Parenteral lipid baslama zamani (glin) 1,3 +,5 1,3 +,5 1,4 +,7 1,4 +,6 0,579
Parenteral karbonhidrat baslama zamani (glin) 1,0 +,00 1,0 +,0 1,0 +,0 1,0 +,0 1,000
Parenteral beslenme suresi (toplam giin) 24,8 16,2 17,1 10,5 6,7 +5,4 13,6 +10,4 | <0,001
Enteral beslenme baslangic ginti 1,9 +,9 2,2 2.1 2,1 2.4 2,1 2.1 0,563
Anne sttt baslangi¢c glini 2,0 +,8 2,1 +1,6 2,2 +2.1 2,1 +1,8 0,694
;(gg;izca anne sUtu ile beslenme stresi (toplam 51,1 26,2 28,2 £16,9 11,3 +10,9 24.4 1921 |<0,001
AS alinan toplam gtin 63,2 +25,7 36,9 13,5 18,7 11,8 33,1 +22.5 |<0,001

Standart anne sttt glclendirme baslangic
zamani (gin)
Adjustable anne stiti gliclendirici baslama
zamani (gin)

15,8 +5,29 11,7 +6,6 9,2 +4.2 11,8 +6,0 |<0,001

46,6 | +13,4 35,9 +15,3 19,2 +6,9 38,2 +16,2 | 0,002

ASG baslanan AS alim miktar (ml/kg/gln) 70,5 14,3 66,4 16,3 82,1 36,1 72,4 25,0 0,386
Anne sUtd gliclendirme suresi (toplam gtn) 45,4 24,5 24,8 +13,1 7,4 +10,0 20,4 +20,2 |<0,001
Tam enteral beslenmeye gecis zamani (gin) 25,2 7,2 17,2 18,3 8,8 15,3 14,6 19,1 <0,001
Oral beslenmeye kismi gecis zamani (glin) 50,0 +15,9 21,3 +14,7 6,6 +5,7 19,3 +19,3 | <0,001
Tam oral beslenmeye gecis zamani (giin) 68,3 14,4 34,5 16,6 11,4 19,9 29,4 +24.5 |<0,001
SAE baslama zamani (glin) 64,2 17,5 33,4 +15,5 14,5 +10,7 28,8 +22,1 |<0,001

Kruskal Wallis Testi; AS: Anne stitli, ASG: Anne sttt giclendirici, SAE: Serbest anne emzirmesi, Ort: Ortalama, s.s:Standart sapma, *:dominant (yatis
stirecinin %50’sinden daha uzun stirede sadece AS ile beslenme)
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Besin ve Enerji Alimlar:

Tablo 4.8’ de tim gruplarda 4 haftalik karbonhidrat, protein, lipid, enerji,
anne sutd (ml/kg/gln ve %) ve enteral beslenme miktarlarindaki (ml/kg/g)
degisim incelenmistir. Tim prematirelerde 1. haftada ortalama 8,5
gr/kg/gin karbonhidrat, 3,0 gr/kg/giin protein, 2,9 gr/kg/gun lipid ve
68,7 kcal/kg/glin enerji alim1 saglanmistir. Tim bebeklerde ilk hafta %71,6
oranda anne sutt ile ortalama 20,2 ml/kg/giin MEB uygulanmistir. 4
haftalik incelemede karbonhidrat, lipid, enerji, anne sUtld ve enteral
beslenme miktarlarinda diizenli bir artis oldugu goértilmustir (p<0,001).
Protein miktar1 ve anne stitliyle beslenme orani ilk haftaya gére ikinci hafta
artmis sonrasinda azalma gdstermistir (p<0,001). 4. haftada ortalama 13,6
gr/kg/giin karbonhidrat, 3,7 (+0,62) gr/kg/giin protein, 5,8 gr/kg/gun
lipid, 120,2 kcal/kg/gtin enerji alimina ulasilmistir. Enteral beslenme
miktar1 ortalama 129,7 ml/kg/giin ve anne sutd alimi %76,1’e ulasmistir
(Tablo 4.8).

Tim prematirelerde ilk giin ortalama 6,8 gr/kg/gun karbonhidrat, 1,5
gr/kg/glin protein, 0,8 gr/kg/glin lipid ve 36,4 kcal/kg/glin enerji alimi

saglanmistir (Tablolarda yer almayan veri).

SGA bebeklerde 1. Haftada ortalama 9,3 gr/kg/gtin karbonhidrat, 3,3
gr/kg/gin protein, 2,9 gr/kg/gin lipid ve 72 kcal/kg/gin enerji alimi

saglanmistir (Tablolarda yer almayan veri).

Tablo 4.8: Besin ve Enerji Alimlar1 (Tim Prematureler)

1. hafta 2. hafta 3. hafta 4. hafta

Ort | s.s. | Ort s.S. Ort | s.s. Ort | s.s. P
Karbonhidrat (g/kg/g)| 8,5 |*1,6| 11,7 | £2,9 | 12,7 | #2,1 | 13,6 | +2,2 [<0,001
Protein (g/kg/g) 3,0 | £6 | 3,8 1,0 | 3,7 +,7 3,7 | £,6 [<0,001
Lipid (g/kg/g) 29 | +6 | 50 | *x1,2 | 5,5 | #1,3 | 5,9 | *1,4 <0,001
Enerji (kcal/kg/g) 68,7 [£10,7|104,6 | +24,4 |113,4| £20,6 [120,2(+22,1 <0,001
Anne sttu (ml/kg/g) | 20,2 £18,1| 74,5 | #49,4 | 89,5 | £53,6 | 98,9 |+58,5|<0,001
Anne st (%) 71,6 #24,0| 83,4 | +24,6 | 77,9 | +31,1 | 76,1 |£30,9|<0,001
Enteral (ml/kg/g) 28,8 #27,2| 93,6 | £52,7 |117,9| £50,8 |129,7|+50,7 |<0,001

Friedman Testi; Ort: Ortalama s.s:Standart sapma
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BUYUME PARAMETRELERI

EUBG, dogum ve taburculuk z skor farklari ve ortalama btiylime hizlari,

tim grupta ve prematiritenin agirligina gére ayri ayri degerlendirildi.

4.4.1 EUBG

Tam bebeklerde taburculukta %32,7 (n:33) oranda EUBG saptanmistir. 36.
GH’da o6lctimleri yapilabilen 59 bebegin % 42,4"inde (n:25) ve 40.GH’da
6lcimt yapilabilen 9 bebegin %33,3"unde (n:3) EUBG saptanmistir.
Taburculukta EUBG gortlenlerin %45,5 ’inin ¢ok preterm ve %48,5%nin
SGA oldugu goérulmutsttr.

Asinnt  pretermlerin  %22,2°sinde, c¢ok pretermlerin %41,7’sinde, AGA
bebeklerin %23.0’inda ve SGA bebeklerin %94,1’inde taburculukta EUBG
saptanmistir. Cok ve asir1 preterm bebekler kendi aralarinda degerlendi-
rildiginde toplam taburculuk EUBG orani %35,2(n:19/54), 1500 gram
altindaki tim prematirelerde ise taburculuk EUBG oranmi %51 ‘dir

(n:24/47)(Tabloda verilmeyen veri).

Tablo 4.9°da 36. GH, 40.GH ve taburculuk EUBG oranlar1 dogum haftasina
gore prematulrite gruplar: arasinda karsilastirilmis ve anlaml iliski olmadigi

gorulmustir (Tablo 4.9).

Tablo 4.10’da EUBG oranlart dogum haftasina goére agirlik gruplari arasinda
karsilastirilmistir. SGA bebeklerde 36.GH, 40.GH ve taburculuk EUBG

orani AGA ve LGA olanlara gére anlamli derecede ytiksektir.

Tablo 4.9: EUBG - Premattiriteye Gore

Dogum haftasina gore prematiirite
Asin Cok Orta/Gec¢ Total P

N % N % N % N %
EUBG 36.GH 5 33,3 9 56,3 | 11 [39,3| 25 | 42,4 (0,39
EUBG 40.GH 1 33,3 1 50,0 1 25,0 3 33,3 10,83
4

EUBG taburculuk
Ki-Kare Testi

22,2 15 | 41,7 14 | 29,8 | 33 | 32,7 10,30
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Tablo 4.10: EUBG - Dogum Agirhg ile Gestasyonel Haftanin Uyumuna Gore

Dogum haftasina gore agirlik siniflamasi
AGA SGA LGA Total P
N % n % n % n %
EUBG 36.GH 11 | 26,8 | 14 | 93,3 0 ,0 25 | 42,4 |<0,001
EUBG 40.GH 1 16,7 2 |100,0f O ,0 3 33,3 | 0,07
EUBG taburculuk 17 | 23,0 16 | 94,1 0 ,0 33 | 32,7 |<0,001

Ki-Kare Testi

4.4.2 Z Skorlar1

Tum bebeklerde dogum ve taburculuk arasindaki ortalama vicut agirhg
(VA), boy ve bas cevresi (BC) z skor farklan sirasiyla -0,8 (+0,5), -0,8 (+1,0), -
0,8 (,9) saptanmistir (Sekil 4.4). Taburculuk ortalama viicut agirligi, boy ve
bas cevresi z skorlar ise sirasiyla -0,8 (+1,0), -1,0 (£1,3) ve -0,7 (£1,1) olarak
izlenmistir. Boy ve bas cevresi z skor farklar1i sepsis ile iliskili olarak

saptanmistir (Tablolarda yer almayan veri).

Z skorlarindaki Degisim

Dogum Taburculuk
0,2
-0,4
-0,6
-0,8
-1

Sekil 4.4: Dogum ile Taburculuk Arasindaki Z skor Degisimi

4.4.3 Ortalama Biiyiime Hizlar1

Buyume hizindaki 4 haftalik degisim Tablo 4.11°de incelendiginde 2.
haftaya kadar artis, 2. haftadan sonra azalma ve 3. haftada tekrar artig
oldugu goérilmustir. Ortalama buUylme hizlarn ile prematirite, dogum
agirhgn ya da AGA/SGA/LGA gruplan icerisinde anlamli degisiklik

gorulmemistir (Tablolarda yer almayan veri).
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Tablo 4.11: Ortalama Buytme Hiz (g/kg/glin)

Ort s.s. Medyan Min Max P
1. hafta -3,8 +11,4 -4,3 -31,2 26,3
2. hafta 17,5 11,5 17,1 -21,8 54,7
<0,001
3. hafta 16,4 19,5 16,7 -6,6 54,9
4. hafta 17,8 11,1 18,1 -16,2 52,1

Friedman Testi; Ort: Ortalama, s.s: Standart sapma, Min: En dustk, Max: En ytksek

BUYUME PARAMETRELERI ILE BESIN ALIMLARININ
ILISKISI

Buyltme hizi ve z skoru farklari ile besin degerleri arasindaki korelasyon

Tablo 4.12°de verilmistir.

1. hafta karbonhidrat, enerji alim miktar1 ve anne stitii alim orani arttikca
1. hafta buUyuime hiz1i ayni yoénde artis gostermektedir. 2. hafta
karbonhidrat, protein ve enerji alimi ile 2. hafta bliiyime hizi ayni yonde
koreledir. 3. hafta karbonidrat, protein, lipid, enerji, anne sttt alim
miktarlar ile 3. hafta bliyime hizi ayn1 yénde korele gérilmustir. 4. hafta
protein alimindaki artis ile ayni haftadaki buylime hizinda da artis
gorulmustir. VA z skor fark: ile 3. hafta karbonhidrat, protein, enerji
alimlar1 ayn1 yoénde koreledir (Karbonhidrat, protein, enerji alimlar arttikcai
z skor farki pozitiflesmekte, fark azalmaktadir.). Boy z skoru fark: ile 2.
hafta lipid, anne stti alim miktarlari, 1. 2. ve 3. hafta enteral beslenme
miktarlar1 ayni yénde korele gérulmustiur. 2. ve 3. haftada protein alimi,
ayn1 haftalardaki ortalama bliyime hiziyla ayni1 yonde kuvvetli korelasyon

gOstermistir.

Taburculukta EUBG olanlarda 1. hafta ve 2. hafta protein alim miktarlari
daha yuksek iken 2. hafta enteral alim miktar1 (ml/kg/gtin) daha dusuktur
(Tablo 4.13).

Pareteral beslenme stiresinin uzunlugu ve tam enteral beslenmeye gecisteki

gecikme, EUBG ile iliskili gérilmustir (Tablolarda yer almayan veri).
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Tablo 4.12: Besin ve Enerji Alimlar ile Ortalama Buiytime Hizi ve Z Skorlarinin Iliskisi

Biiyiime hizi 1. hafta

Biiyiime hizi 2. hafta

Biiyiime hizi 3. Hafta

Biiyiime hizi 4. hafta

VA z skoru fark

Boy z skoru fark

BC z skoru fark

r P r P r P r P r P r p r p
Karbonhidrat 1. hafta ,255%* 0,010 -,232* 0,020 -0,011 0,922 -0,001 0,996 0,063 | 0,534 | 0,167 | 0,107 | -0,106 | 0,306
Karbonhidrat 2. hafta 0,132 0,188 ,300%* 0,002 0,071 0,523 -0,073 0,549 0,127 | 0,207 | 0,161 | 0,119 | 0,088 | 0,396
Karbonhidrat 3. hafta 0,151 0,167 ,234* 0,031 ,301%* 0,005 0,089 0,467 ,331** | 0,002 | 0,088 | 0,437 | 0,143 | 0,205
Karbonhidrat 4. hafta 0,105 0,384 -0,102 0,399 ,282% 0,017 0,212 0,081 0,135 | 0,262 | -0,054 | 0,660 | 0,136 | 0,269
Protein 1. hafta 0,039 0,700 ,309** 0,002 -0,037 0,739 0,178 0,144 0,132 | 0,187 | -0,134 | 0,195 | -0,069 | 0,509
Protein 2. hafta 0,042 0,674 ,645%* 0,000 0,087 0,430 0,070 0,569 0,154 | 0,125 | -,225* | 0,029 | -0,085 | 0,410
Protein 3. hafta 0,114 0,300 ,254* 0,019 ,416%* 0,000 ,259* 0,031 ,331** | 0,002 | -0,147 | 0,193 | 0,057 | 0,614
Protein 4. hafta -0,054 0,655 -0,086 0,476 0,227 0,057 ,361%* 0,002 0,131 | 0,277 | -0,224 | 0,067 | 0,025 | 0,842
Lipid 1. hafta 0,069 0,495 0,058 0,564 0,087 0,432 0,103 0,401 0,094 | 0,348 | 0,114 | 0,273 | 0,151 | 0,143
Lipid 2. hafta 0,054 0,589 0,092 0,365 0,129 0,240 0,042 0,731 0,094 | 0,348 | ,218* | 0,034 | 0,110 | 0,287
Lipid 3. hafta 0,023 0,836 -0,048 0,661 ,257* 0,018 0,097 0,428 0,164 | 0,133 | 0,153 | 0,176 | 0,167 | 0,139
Lipid 4. hafta 0,056 0,645 -0,194 0,105 0,226 0,059 0,116 0,344 0,051 | 0,670 | 0,028 | 0,822 | 0,128 | 0,296
Enerji 1. hafta ,204* 0,041 -0,040 0,689 0,046 0,677 0,022 0,859 0,106 | 0,292 | 0,150 | 0,147 | 0,008 | 0,936
Enerji 2. hafta 0,102 0,311 ,251% 0,012 0,127 0,248 0,017 0,888 0,140 | 0,163 | 0,152 | 0,141 | 0,091 | 0,382
Enerji 3. hafta 0,104 0,345 0,116 0,289 ,326%* 0,003 0,071 0,563 ,271* | 0,012 | 0,103 | 0,361 | 0,176 | 0,118
Enerji 4. hafta 0,040 0,743 -0,133 0,269 ,281% 0,018 0,194 0,111 0,080 | 0,505 | -0,071 | 0,565 | 0,178 | 0,146
Anne suti! 1. hafta 0,196 0,054 -0,182 0,075 0,063 0,577 -0,166 0,180 -0,057 | 0,577 | 0,201 0,056 0,123 | 0,246
lAnne stiti! 2. hafta 0,136 0,181 -0,177 0,082 0,105 0,352 -0,053 0,663 0,035 | 0,730 | ,253* | 0,015 | 0,117 | 0,265
Anne sutt! 3. hafta 0,149 0,180 -0,089 0,428 ,225% 0,044 -0,006 0,960 0,134 | 0,230 | 0,063 0,586 0,114 | 0,319
lAnne stiti! 4. hafta 0,179 0,135 -0,159 0,186 0,205 0,086 0,022 0,858 0,069 | 0,567 | 0,029 | 0,814 | 0,048 | 0,700
Anne sutt? 1. hafta ,209* 0,041 0,200 0,052 0,121 0,286 -0,184 0,139 0,088 | 0,396 | 0,099 0,351 | -0,002 | 0,985
lAnne stitti2 2. hafta 0,196 0,053 -0,033 0,747 0,159 0,156 -0,053 0,667 0,159 | 0,118 | 0,023 | 0,828 | -0,051 | 0,630
lAnne stitti2 3. hafta 0,096 0,392 -0,110 0,325 0,161 0,152 0,019 0,876 0,028 | 0,804 | -0,121 | 0,290 | -0,037 | 0,751
Anne sutt? 4. hafta 0,176 0,144 0,034 0,777 0,073 0,548 0,038 0,760 -0,029 | 0,813 | -0,156 | 0,208 | -0,162 | 0,191
Enteral 1. hafta 0,155 0,126 -,223* 0,028 0,061 0,586 -0,161 0,192 -0,022 | 0,826 | ,309** | 0,003 | 0,197 | 0,058
Enteral 2. hafta 0,065 0,519 -0,183 0,068 0,059 0,594 -0,072 0,557 0,033 | 0,740 | ,379** | 0,000 | 0,159 | 0,123
Enteral 3. hafta 0,004 0,970 -0,151 0,169 0,190 0,083 -0,017 0,889 0,093 | 0,397 | ,221* | 0,049 | 0,152 | 0,180
Enteral 4. hafta 0,069 0,568 -0,228 0,056 ,247* 0,038 -0,011 0,929 0,083 | 0,492 | 0,098 0,425 0,133 | 0,279

Spearman Korelasyon Testi; r: Korelasyon katsayisi, * p<0,05, ** p<0,005 Anne suttil:ml/kg/gtin, Anne sttti2:%, Karbonhidrat, protein, lipid alimlari: g/kg/glin, Enerji:
kcal/kg/glin, Enteral: ml/kg/glin
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Tablo 4.13: Taburculuk EUBG ile Besin Alim iliskisi

EUBG Taburculuk

Yok Var P
Ort S.S. Medyan Min Max Ort S.S. Medyan Min Max
Karbonhidrat 1. Hafta 8,5 +1,4 8,2 6,1 15,1 8,6 +1,9 8,0 6,2 15,1 0,758
Karbonhidrat 2. Hafta 11,4 2,5 11,3 6,6 21,1 12,2 +3,6 12,0 7,6 26,9 0,312
Karbonhidrat 3. Hafta 12,5 2,1 12,5 7,4 17,1 12,9 2,1 13,3 8,0 16,7 0,361
Karbonhidrat 4. Hafta 13,7 +2.0 13,8 9,8 17,6 13,4 +2.6 13,7 8,0 17,6 0,939
Protein 1. Hafta 2,9 +0,7 3,0 1,1 4,0 3,3 0,5 3,4 2,0 4,0 0,015
Protein 2. Hafta 3,5 *+1,0 3,6 1,6 5,3 4,3 +0,9 4,1 2,8 8,0 0,001
Protein 3. Hafta 3,6 +0,8 3,7 0,9 5,5 3,9 0,5 3,9 3,1 4,9 0,158
Protein 4. Hafta 3,7 0,7 3,7 2,0 5,2 3,8 +0,6 3,9 2,8 5,2 0,368
Lipid 1. Hafta 2,9 0,6 2,9 1,7 4,8 2,9 +,06 2,9 1,6 4,1 0,693
Lipid 2. Hafta 5,0 £1,0 5,0 2,1 8,2 5,0 +1,6 4,8 3,2 11,4 0,367
Lipid 3. Hafta 5,6 1,2 5,6 2,3 8,3 5,3 +1,3 5,6 2,2 7,3 0,593
Lipid 4. Hafta 6,0 *1,1 0,3 3,2 7,9 5,6 £1,7 6,1 1,8 7,8 0,491
Enerji 1. Hafta 68,6 +10,4 67,7 49,7 109,6 68,8 +11,3 68,6 48,5 95,7 0,803
Enerji 2. Hafta 103,1 +20,3 103,2 53,7 163,0 107,7 +31,5 107,1 69,8 239,2 0,839
Enerji 3. Hafta 113,7 +20,4 112,3 53,2 161,9 112,9 +21,4 119,7 71,1 150,7 | 0,781
Enerji 4. Hafta 121,9 +18,2 127,2 78,9 150,8 117,5 +27,3 124,0 67,1 156,9 0,814
Anne stti! 1. hafta 21,3 +18,9 14,2 1,5 106,7 17,9 +16,5 13,5 1,4 61,4 0,320
Anne sutt! 2. hafta 77,7 44,7 82,2 1,0 168,8 68,3 +57,6 50,3 5,8 247,2 0,132
Anne suti! 3. hafta 90,2 56,0 90,8 2,9 187,1 88,4 +50,4 102,7 4,9 177,3 0,852
Anne stti! 4. hafta 101,5 +59,7 101,3 7,9 176,9 94,8 +57,5 113,9 2,1 189,3 0,371
Anne sutti? 1. hafta 71,4 25,2 75,2 1,3 100,0 72,0 +21,9 72,6 26,5 100,0 | 0,946
Anne suti? 2. hafta 82,1 +25,8 96,4 0,6 100,0 86,0 21,7 100,0 21,7 100,0 | 0,331
Anne stutti2 3. hafta 74,2 33,6 96,2 1,8 100,0 84,0 +25,9 99,1 4,1 100,0 | 0,349
IAnne sttti2 4. hafta 74,7 +33,1 92,9 7,5 100,0 78,4 27,6 100,0 7,5 100,0 | 0,606
Enteral 1. hafta 31,7 +27,9 22,6 2,4 109,1 22,5 +24,9 15,3 1,4 91,0 0,060
Enteral 2. hafta 99,9 48,0 106,2 3,1 197,4 80,4 +60,0 73,9 5,8 247,2 | 0,039
Enteral 3. hafta 124,2 47,1 134,2 4,7 200,9 106,9 55,7 133,2 7,7 177,3 0,294
Enteral 4. hafta 136,6 43,3 153,1 16,6 184,3 119,0 +59,7 140,7 2,1 189,3 0,230
Mann Whitney U Testi; Anne suttil:ml/kg/glin, Anne sttti2:%, Karbonhidrat, protein, lipid alimlari: g/kg/glin, Enerji: kcal/kg/glin, Enteral:

ml/kg/glin, Ort:Ortalama, s.s:Standart sapma, Min:En diistik, Max:En yluksek
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4.6 TABURCULUK EUBG IiLE DIiGER RiSK FAKTORLERININ
ILISKisSI
4.6.1 Genel Ozellikler

Kiz bebeklerde taburculukta EUBG orani yuksek olmakla birlikte (%66,7)
istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. EUBG saptanan bebeklerde ikiz
olma orami dusik, SGA olma oranmi yuksek gorulda (p:0,002, p<0,001).
Taburculukta EUBG olanlarda dogumda nazal CPAP uygulamasi oraninin
daha dustk oldugu saptand: (p:0,004). Taburculukta EUBG olanlarda
beklendigi gibi dogum vucut agirlhigi, boy ve bas cevresi daha dusuk
bulundu (p<0,001, p:0,001, p<0,001). Dogum APGAR skoru ve resusitasyon
ihtiyaclar ile EUBG arasinda anlamli iliski saptanmamaistir (Tablo 4.14).

4.6.2 Antenatal, Perinatal, Maternal Durum ve Patolojiler

Taburculukta EUBG olan bebeklerde antenatal ve perinatal durum ve
patolojilere daha yuksek oranda rastlandi (p:0,02). Annelerinde
preeklempsi, eklampsi ve HELLP sendromu, GHT, hipotiroidi gelisen
bebeklerin taburculukta EUBG orani anlamli olarak daha yutksek géruldu
(p:0,045, p:0,021, p.0,021). Plasenta yerlesim anomalileri ise daha dustk
oranda saptandi (p:0,01) (Tablo 4.15).

4.6.3 Yatis Siirecinde Gelisen Major Morbiditeler, Klinik Uygulama ve

Tedaviler

Yatis strecinde gelisen morbiditelerden yalnizca sepsis ve kultir kanith
sepsis taburculuk EUBG ile anlaml olarak iligkili géortilmustiur* (p:0,025,
p:0,028). EUBG saptanan bebeklerde 1 kez surfaktan tedavisi alma ve CPAP
uygulanma orani daha dustktir (p:0,047, p:0,012). EUBG ile CPAP,
konvansiyonel ventilasyon, HFO ve antibiyotik streleri arasinda anlaml
iliski yoktur. Diger klinik uygulama ve tedaviler EUBG ile istatiksel olarak
iligkili gérilmemistir (Tablo 4.16, 4.17, 4.18).

(*Boy ve bas cevresi z skor farklar1 sepsis ile iliskili olarak saptanmistir

(Tablolarda yer almayan veri).)
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Tablo 4.14: Taburculuk EUBG ile Genel Ozelliklerin Iliskisi -1

EUBG taburcu

Yok Var P
N % N %
Kiz 33 48,5 22 66,7
Cinsiyet 0,086
Erkek 35 51,5 11 33,3
Yok 56 82,4 30 91,0
Cogul gebelik 0,257
\Var 12 17,65 3 9,1
IAGA 57 83,82 17 51,5
Dogum haftasina
. - SGA 1 1,5 16 48,5 <0,001
gore agirhik
LGA 10 14,7 0,0
NSV 12 17,7 9,1
Dogum sekli 0,257
C/S 56 82,4 30 91,0
5 Yok 26 39,4 10 30,3
Dogumda 0,375
resusitasyon Var 40 60,6 23 69,7
Dogumda N-CPAP [Yok 20 30,3 20 60,6
. 0,004
ihtiyaci Var 46 69,7 13 39,4
Ort Ss.S. Ort Ss.s.
Dogum Haftasi 31,2 +3,0 31,0 +2,6 0,688
Dogum agirhig: (gr) 1826,3 +746,0 1227,4 +438,2 <0,001
Dogum Bas cevresi(cm) 29,2 +3,4 26,7 +2.8 <0,001
Dogum boy (cm) 41,2 5,0 37,5 4,8 0,001

Ki-Kare Testi/ Mann Whitney U Testi; Ort:Ortalama, s.s:Standart sapma
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Tablo 4.15: Taburculuk EUBG ile Antenatal, Perinatal, Maternal Durum ve
Patolojilerin Iliskisil

EUBG taburculuk
Yok Var P
N % N %
Yok 13 20,6 3 10,3
Anternatal Steroid Tedavisi |[Komplet 34 54,0 17 58,6 | 0,468
inkomplet 16 25,4 9 31,0
Antenatal Durum Yok 17 25,0 2 6,1 0.022
ve patolojiler Var 51 | 75,0 | 31 | 93,9 | ~
Yok 62 | 91,2 | 30 | 90,9
GDM 0,965
Var 6 8,8 3 9,1
Yok 56 | 82,4 | 30 | 90,9
EMR 0,257
Var 12 | 17,7 3 9,01
Preeklampsi, eklampsi, Yok 54 79,4 20 60,6 0.045
HELLP Var 14 20,6 13 39,4 |
Yok 67 | 98,5 | 20 | 87,9
GHT 0,021
Var 1 1,5 4 12,1
Plasenta yerlesim Yok 56 82,4 33 100,0 0.010
anomalisi Var 12 17,7 0 0,0 |
Yok 46 | 67,7 | 16 | 485
Diger* 0,064
Var 22 | 324 | 17 | 51,5
Maternal durum Yok 41 60,3 16 48,5 0.262
ve patolojiler Var 27 | 39,7 17 | 51,5 |
Yok 67 | 98,5 | 20 | 87,9
Hipotiroidi 0,021
Var 1 1,5 4 12,1
Yok 65 | 956 | 30 | 90,9
Hipertansiyon 0,351
Var 3 4.4 3 9,1
Yok 62 | 91,2 | 28 | 84,9
Sigara 0,338
Var 6 8,8 5 15,1
Yok 56 | 82,4 | 27 | 81,8
Diger** 0,947
Var 12 17,7 6 18,2

Ki-Kare Testi

*; Koryoamnionit, koryoanjiom, IVF (in vitro fertilizasyon), poli/oligo/anhidroamnios, IUBG,
cogul gebelik, antenatal kardiyak ve pulmoner patolojiler

**: Kronik enfeksiyonlar (Hepatit B,Hepatit C vb), nefrotik sendrom, madde veya alkol
kullanimi, hemato-onkolojik hastaliklar, diyabet ve diger endokrinolojik hastaliklar, kardiyak
ve pulmoner hastaliklar
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Tablo 4.16: Taburculuk EUBG ile Yatis Stirecinde Gelisen Major Morbiditelerin

Iliskisi
EUBG taburcu P
Yok Var
N % N %
Yok 51 75,0 24 72,7
BPD 0,806
Var 17 25,0 9 27,3
Yok 55 80,9 29 87,9
H-PDA 0,378
Var 13 19,1 4 12,1
Yok 57 90,5 30 90,9
IVK 0,945
\Var 6 9,5 3 9,1
Yok 15 42,9 8 33,3
ROP 0,461
Var 20 57,1 16 66,7
Yok 30 44,1 7 21,2
Sepsis 0,025
Var 38 55,9 26 78,8
. |Yok 50 73,5 17 51,5
Kulttur kanith sepsis 0,028
Var 18 26,5 16 48,5

Ki-Kare Testi

Tablo 4.17: Taburculuk EUBG ile Klinik Uygulama ve Tedavilerin iliskisi - 1

EUBG taburculuk

Yok Var P
N % N %
Yok 28 41,2 9 27,3
Surfaktan 0,174
Var 40 58,8 24 72,7
Yok 0 0,0 3 9,1
CPAP 0,012
Var 68 100,0 30 90,9
i Yok 34 50,0 15 45,4
Kon\./an51yonel 0,668
ventilasyon Var 34 50,0 18 54,6
Yok 65 95,6 30 90,9
HFO 0,351
Var 3 4,4 3 9,1
Yok 55 80,9 29 87,9
PDA tedavisi 0,378
Var 13 19,1 4 12,1
. Yok 62 91,1 31 93,9
Cerrahi operasyon 0,630
Var 6 8,8 2 0,1
Yok 19 27,9 4 12,1
Antibiyotik 0,075
Var 49 72,1 29 87,9
Postnatal steroid 1 kez 7 100,0 3 75,0
. 0,165
tedavisi 2 kez 0 0,0 25,0
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Tablo 4.18: Taburculuk EUBG ile Klinik Uygulama ve Tedavilerin ligkisi - 2

EUBG taburcu
Yok Var P
Ort s.s. Ort s.s.
CIPAP stiresi 225,9 £282,1 249,0 +£295,7 0,707
ffeorrllt‘l’;r;;lg’gnel 82,0 +168,1 105,7 +191,8 | 0,564
HFO stiresi 174,0 +153,3 206,7 +71,1 0,827
IAntibiyotik stiresi 12,3 13,4 16,6 13,6 0,071

Mann Whitney U Testi

KARISTIRICI FAKTORLER DISLANDIKTAN SONRA
TABURCULUK EUBG ILE BESIN VE ENERJI ALIMLARININ
ILISKISI

Calismamizda taburculuk EUBG ile istatiksel olarak anlamli oldugu goriilen
Antenatal-perinatal durum ve patolojilere sahip olmak, Preeklampsi-
eklampsi-hellp, GHT, hipotiroidik anne bebegi olmak, SGA dogmak, yatig
strecinde sepsis, kultir kanith sepsis gecirmek gibi faktorler ve klinik
sepsis, cogul gebelik varlhigi, EMR, H-PDA, Antibiyotik kullanimi gibi
istatistiksel anlamli ¢ikmayan ancak biyolojik anlamli oldugu dtsuntlen
faktorlerin taburculuk EUBG tuzerindeki etkisi dislanarak gerceklestirilen
multiple binary lojistik regresyon analizinde besin ve enerji alimlarinin
iligkisi Tablo 4.18 ‘de yeniden incelenmistir. Taburculukta EUBG olanlarda
1. ve 2. haftada verilen ginltik ortalama protein miktar1 anlamli dizeyde
sirasiyla 3.5 ve 2,1 kat daha yuksek bulundu (Odds Ratio icin %95 CI =
1.001-14.31 ve P=0.049, Odds Ratio icin %95 CI = 0.995-5.32 ve P=0.064).
1. hafta glinlik ortalama AS miktar1 (ml/kg ) ise anlamli diizeyde 0.947 kat
daha dtistik bulundu (Odds Ratio icin %95 CI = 0.889-1.01 ve P=0.097).
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Tablo 4.19: Karistiric1 Faktérler Dislandiktan Sonra Taburculuk EUBG
ile Besin ve Enerji Alimlarinin iliskisi

EUBG taburcu
YOK VAR
N Ort. s.s N Ort. s.S
Karbonhidrat 1.hafta 68 8,5 1,4 33 8,6 1,9
Karbonhidrat 2.hafta 68 11,4 2,5 33 12,2 3,6
Karbonhidrat 3.hafta 54 12,5 2,1 31 12,9 2,1
Karbonhidrat 4.hafta 43 13,7 2,0 28 13,4 2,6
Protein 1.hafta 68 2,9 0,7 33 3,3 0,5
Protein 2.hafta 68 3,5 1,0 33 4,3 0,9
Protein 3.hafta 54 3,6 0,8 31 3,9 0,5
Protein 4.hafta 43 3,7 0,7 28 3,8 0,6
Lipid 1.hafta 68 2,9 0,6 33 2,9 0,6
Lipid 2.hafta 68 5,0 1,1 33 5,0 1,6
Lipid 3.hafta 54 5,6 1,2 31 5,3 1,3
Lipid 4.hafta 43 6,0 1,1 28 5,6 1,7
Enerji 1.hafta 68 68,6 10,4 33 68,8 11,3
Enerji 2.hafta 68 103,1 20,3 33 107,7 31,5
Enerji 3.hafta 54 113,7 20,4 31 112,9 21,4
Enerji 4.hafta 43 121,9 18,2 28 117,5 27,3
Anne siitii* 1. hafta 68 21,3 18,9 33 17,9 16,5
Anne sUta* 2. hafta 68 77,7 44,7 33 68,3 57,6
Anne suta* 3. Hafta 54 90,2 56,0 31 88,4 50,4
Anne suta* 4. hafta 43 101,5 59,7 28 94 8 57,5

Multiple Binary Lojistik Regresyon Modeli; *ml/kg/gtin, Ort:Ortalama, s.s:Standart sapma
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BOLUM 5

TARTISMA ve SONUC

5.1 TARTISMA

5.1.1 EUBG Siklig:

Son dekadlarda intrauterin bliyimenin komponentlerini anlamaya ve bu
dénemdeki buytmenin YDYBUlerinde surdiriilebilmesine  yodnelik
calismalar sayesinde gelistirilen Onerilere ragmen; prematiire bebeklerde,
ozellikle de ADDA ve CDDA bebeklerde beslenme yetersizligi ve buna bagh
olarak da EUBG halen oldukca 6énemli bir sorundur (1-3). 1990l yillarda
CDDA bebeklerde EUBG sikliginin neredeyse %95’in Uzerinde seyrettigi
donemden beri stiregelen, bu bebekler icin EUBGnin kacinilmaz olduguna

dair eski inanc artik yikilmaya baslamistir (17, 89).

Cesitli calismalarda cesitli EUBG tanimlar1 farkli sekillerde kullanilmis,
yuzdeliklere dayali 6lciimler kimisinde postnatal 28.glinde, dlizeltilmis 36,
37 veya 40. GH'nda veya taburculukta <10.persantilin altinda olan sonuclar
temel alinarak olusturulmustur. Bazi calismalar da dogum ve taburculuk

arasindaki z skoru farklarini kullanmistir (90).

Lemons ve arkadaslari, National Institute of Child Health and Human
Development Neonatal Research Network’teki 14 YDYBU’nde; 1995 veya
1996 yillarinda, 401 ila 1500 g dogum agirligina sahip toplamda 4438
bebek TtUzerinde calismistir. Bu bebeklerden CDDA’larin %97’sinin ve
ADDA’larin  %99unun postmenstriiel 36.GH’ndaki vicut agirhg 10.
persantilin altinda oldugu gértlmustir (EUBG) (151).

Clark ve arkadaslari, 1997'den 2000'e kadarki surecte 114 farklh
YDYBU'nde takip edilen 24,371 prematiire bebegi degerlendirmistir.
Taburculukta vicut agirhig: verisi elde edilebilen 23,970 bebegin %28’inde
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EUBG gortlmustir. Taburculuktaki vicut agirhiginin  duizeltilmis
gestasyonel yasa gore <10. persentilin altinda olma orani (EUBG); 23
GH’da dogan bebekler icin% 71'den 34 GH’da doganlarda% 23'e diusmustir
(88). Radmacher ve arkadaslarinin ayni yil araliginda Louisville Universitesi
Kosair Children’s Hospital’da 1000 gram veya 29 GH’nin altinda dogan 221
bebegi inceledikleri calismada tim bebeklerin % 59'unda taburculuktaki
vicut agirhigina gére EUBG saptamislardir (taburculuktaki viicut agirliginin

<10.persantil altinda olmasi) (41).

Fenton ve arkadaslari, 2001'den 2010'a kadar 23 ila 31 GH'nda dogan 977
adet bebegin bliyimesini degerlendirdiklerinde; % 65'inin PM 37. haftada ve
% 55'inin PM 40. Haftada iken viicut agirliginin < 10. persentilin altinda

oldugu goérulmustur (152).

Griffin ve arkadaslarinin Kaliforniya Perinatal Kalite Bakim Isbirligi
(CPQCC) veritabanindan elde ettikleri; 2005-2012 yillan icerisinde, 500-
1500 gram arasinda dogan ve dogum haftas1 22 - 32 hafta arasinda degisen
25,899 prematirenin ele alindign buayuk bir kohortta, bebeklerin
%50’sinden fazlasinda taburculukta EUBG saptanmistir (Fenton 2013%e

gore VA z skorunun <-1,28 olmasi olarak tanimlanmistir) (89).

Horbar ve arkadaslar1 2000-2013 yillar1 arasinda 736 hastanede 501-
1500gr dogan 362,833 bebekte (Vermont Oxford Network) yillar icerisinde
buytime hizinin artip (11,8den 12,9 gr/kg/gline), viicut agirligina gore
taburculuk EUBG oraninin azaldigini (%64,5’ten %50,3’¢) gOstermislerdir
(90).

Kore’de 2013 ve 2014 yillar1 arasinda dogan 2799 CDDA bebekte dogumdan
taburculuga dek vicut agirligs z skorlar: arasindaki farkin >-1,28 olmasina

gore %45,5lik bir orani1 EUBG olarak degerlendirilmislerdir (105).

Ulkemizde bu konuda yapilan calisma sayisi oldukca sinirhidir. 2017 yilinda
Sutleymaniye Kadin Dogum ve Cocuk Hastanesinde 1500 gram altindaki
108 bebekte, %75 gibi yliksek bir oranda EUBG gortilmustir (92).

Kavurt ise ayni yil Diyarbakir'da 32 GH altinda dogan 124 prematiire
bebekten 46’sinda (%36,5) EUBG oldugunu ve dustk gestasyon haftasi ile
dogum agirhiginin EUBG ile iligkisini gbstermistir (93).
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Bu calismalarin tamami, hem asir1 ve ¢cok pretermlerde, hem de ADDA ve
CDDA olan bebeklerde EUBG’nin yillardir ne denli énemli bir problem
oldugunu vurgulamaktadir. Bizim calismamiza alinan 23-37 GH ve 446 -
4130 gram arasinda dogan 101 adet prematiirede; taburculuk vicut
agirhigina gére EUBG sikligl %32,7 saptanmistir. Bu deger, gecmis diinya ve
Turkiye literatirinin geneline gére daha duisik ve umut vericidir. Mevcut
diger calismalarin aksine, premattirite derecelerine gére ayrilan gruplarda
EUBG siklig: ile ilgili anlamli fark saptanmamis, Ehrenkranzin 1999°daki
calismasina benzer olarak gestasyon haftas: ile EUBG’in anlaml bir iliskisi
gorulmemistir (62, 88, 93). Fakat cok ve asir1 preterm bebeklerde toplam
taburculuk EUBG oranimiz %35,2 ile literatiire goére oldukca dustuktur.
Calismamizda 1500 gram altindaki tim prematiirelerde toplam taburculuk

EUBG orani %51 olarak literatiirle uyumlu saptanmistir.

Calismamizda ikinci haftadan itibaren bulUylme hizi {nitemizde
uygulanmakta olan beslenme protokoltiyle hedeflenen 15-20 gr/kg/glin
hizina wuygun aralikta saptanmistir. Ortalama biytume hizlann ile
prematirite, dogum agirligt ya da AGA/SGA/LGA gruplan icerisinde
anlamh degisiklik gortilmemistir. Ehrenkranz ve arkadaslar1t 1999’da 1660
prematire bebekten cogunun, ortanca dogum agirligina ulasamadan
taburcu oldugunu belirtmis, hayatin ilk 1-2 haftasinda gerceklesebilecek
swv1 kaybinin da agirlik kaybina etkili oldugunu géstermislerdir (62). Ancak
Andrews ve arkadaslari, giincellenen beslenme 6nerilerine uyarak ortalama
gunlik 120kcal/kg/glin enerji ve 3,34gr/kg/glin protein alimi sagladiklari,
2012-2017 arasinda dogmus <32 GH altindaki 396 bebegin antropometrik
Olctimlerini incelemis ve hicbirinde hayatin ilk 2 haftasinda persantil kaybi
saptamamisglardir (17). Uygun beslenme ile hayatin erken doénemindeki
EUBGnin kacinilmaz olmadigini géstermislerdir. Bizim calismamizda ikinci
haftadan itibaren goériilen bliyime hizi ortalamalarimiz literatiire gére daha

yuksek ve hedefe uygundur.

Ekstrauterin buyUme geriliginin o6nceki bélimlerde bahsedilen tim
komorbiditeleri arttirici etkisinin yani sira uzun vadede koétll noérolojik
gelisime neden olduguna dair guclti kanitlar bildirildiginden beri, EUBG
riskini azaltmanin 6nemi daha da artmistir (34, 43). Yapilan uzun sureli

kohort calismalarin hepsinde, dogum yili ilerledikce yillik bltytime
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hizlarinda artis ve EUBG sikliginda azalma goértilmesi, gelistirilen glincel
beslenme Onerilerinde ve bunlar1 uygulamada dogru yolda ilerlemekte

oldugumuzun ¢cok énemli bir géstergesidir (89, 90).

5.1.2 EUBG ile Besin ve Enerji Alim1 Disindaki Faktorler

Dinyada SGA insidansi az olmamakla birlikte, bu bebekler ekstrauterin
hayata dezavantajli baslamakta ve EUBG ile taburcu olma ihtimalleri
artmaktadir (40, 89, 153). EUBGni Onlemeye yonelik stratejiler, SGA
bebeklerin catch-up (yakalama) bulylime yapabilmesini saglamay: da
amaclamaktadir. Griffin ve arkadaslarinin 7 yil igerisinde Kaliforniya’da
dogan 25,899 prematureyi kapsayan calismasinda SGA orani %15,2
saptanmistir (89). Regev ve arkadaslarinin 2764 CDDA bebekte yaptig
calismada %15 SGA saptanmistir (40). Graziano’nun calismasinda tim
prematirelerin %12,2’si SGA olup, bunlardaki EUBG orani beslenme
protkollerindeki iyilestirme ile 3 yil icerisinde %94’ten %75 azalma
gostermistir (153). 2014’teki bir calisma da SGA bebeklerde EUBG’nin daha
sik goruldigini saptamistir (%54,2) (104). Bizim calismamizda SGA orani
%16,8 idi ve literatiire gore yliksek bir oranda; %94,1’'inde taburculukta
EUBG gorulda. 17 SGA bebekten sadece 1 tanesinin catch-up blylme
yapmasi, UzlUcl ve dustUndirdctdir; hem bu durumun kacinilmaz
olmadigini, hem de bu bebekleri desteklemek icin halen yeterli
uygulamalarin tam olarak klinige yansitilamadigini géstermektedir. Her ne
kadar calismamizdaki SGA bebeklerin besin ve enerji alimlarnn uygun
araliklar icerisinde saptanmis olsa da ilk hafta icerisinde daha yogun
protein, enerji sunumu ve ADJ gliclendirme kullanimini arttirmaya yonelik
yapilacak girisimler ile SGA bebeklerin yakalama buylUmesini arttirarak

EUBG duzeyini azaltabilecegimizi distinmekteyiz.

Onceki béltimlerde bahsedildigi tizere genel olarak komorbiditeler enerji
ihtiyacin1 arttirarak EUBG’ye zemin hazirlayabilmekte, ek olarak NEK
beslenme toleransini da bozmakta ve BPD ise oksijen yonetimi ile ilgili
sorunlar araciligiyla ROP, NEK ve buyume ile iliskilendirilebilmektedir
(106). Griffin ve arkadaslarina ait 2016'da yayinlanan genis capli bir
kohortta, medikal veya cerrahi tedavi gerektiren NEK ve ciddi ROP; EUBG

varligr ile iliskilendirilmistir. Bu komorbiditelerin goértldtigth bebeklerde

66



Tartisma & Sonug

daha cok EUBG gelismistir. Ancak literattirtin aksine RDS ve kronik akciger
hastaliginin (BPD) EUBG’ni arttirdigina dair kanit elde edememis, bunu da
kronik akciger hastaligi gelisen bebeklerin YDYBU’nden taburculuk
sUrecinin uzamasit ve bu sUrede catch-up blUylime yapabilmelerine
baglamislardir (89). Pek cok calismada BPD sikliginin GH ve dogum agirlig:
ile ters orantili oldugu gosterilmistir (33). Stoll ve arkadaslar1 NICHD
Neonatal Research Network veritabanini kullanarak ulastiklari 9575
prematiire bebegin %68’inde BPD, %59unda ROP saptamislardir. Bizde ise
calismaya alinan bebeklerde %25,7 gibi distk bir oranda BPD, %61’inde
ise literatiirle uyumlu siklikta ROP saptadik. Ozellikle asir1 preterm
bebeklerimizde ge¢cmis yayinlar ile uyumlu olarak BPD, ROP ve sepsis orani

anlamli derecede yltiksek saptandi (33).

Tozzi preeklampsi, eklampsi, PDA, BPD, ROP, antenatal ve postnatal steroid
kullnimimin EUBG ile ilskili oldugunu saptamistir (112). Clark erkek
cinsiyet, hayatin ilk gininde mekanik ventilasyon ihtiyaci, NEK, 28 giint
bulan solunum destegi ve postnatal steroid kullaniminin bagimsiz olarak
EUBG ile iligkili oldugunu go6stermistir (88). Griffin ROP ve NEK ile
EUBG nin 6nemli derecede iliskili oldugunu ancak hastane yatis stiresinin
sonugclar: etkilemedigini kanitlamistir (89). Miller NEK ve ilk giin ventilatér
ihtiyacinin EUBG’ni arttirdigin1 ancak BPD, sepsis, postnatal steroid
kullanim1 ile riskin artmadigini gostermistir (154). Lee tam enteral
beslenmeye gecisteki uzamanin EUBG’ni arttirdigini1 ifade etmistir (105).
Bizim calismamizda cogu literattirin aksine IVK, ROP, NEK, BPD, H-PDA,
invaziv solunum destegi, antibiyotik kullanimi, cerrahi operasyonlar ve
postnatal steroid tedavisi ile taburculuk EUBG arasinda anlaml iliski
gorilmemistir. Ancak preeklampsi, eklampsi, Hellp sendromu, GHT ve
hipotiroidisi olan annelerin bebeklerinde daha c¢ok taburculuk EUBG
saptandigini goértlmustir. Pek cok literatiirle uyumlu olarak calismamizda
parenteral beslenme suresinin uzunlugu, tam enteral beslenmeye gecisin

gecikmesi EUBG ile anlamli olarak iliskilidir.

Calismamizda taburculukta EUBG saptanan bebeklerde sepsis, 6zellikle de
kultar kanith sepsis anlamh derecede iliskili gorilmustir. Ayrica boy ve bas
cevresi z skor farklar1 da sepsis ile iligkili olarak saptanmistir. Asir1 preterm

bebeklerimizin hepsinde klinik veya kulttir kanitl sepsis gértlmustir ve bu
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durum, hayatin ilk déneminde parenteral nutrisyon baskinliginda beslenen
bu grubun katater iliskili enfeksiyonlara oldukc¢a yatkin oldugunu, bu
dénemde enerji ihtiyacinin artarak katabolizmaya neden oldugunu sonucta
da EUBG riskini arttirdigini1 vurgulamaktadir (41, 43, 105, 126). Hastane
yatis suresi ve Ozellikle gec sepsisin EUBG ile iliskisini gésteren yayinlarin
1s181inda; en kisa sUrede kataterlerin cekilip hastane yatis surelerini
azaltarak nazokomiyal sepsis miktarinin minimalize edilebilmesi i¢cin enteral
beslemenin daha da One cikarilmas: gerektigi soOylenebilir. 2012’de 349
infantin retrospektif incelemesinde, hayatin ilk 5 glintinde AS alan
bebeklerde, mama alanlardan daha az oranda NEK, sepsis ve o6lum
goruldiga gortlmusttr (10). Higcbir hastamizda NEK saptanmamis olmasi,
MEB’ye AS ile baslama ve totalde ozellikle asiri preterm bebeklerde AS
verebilme sure ve yluzdemizin yluksek olmasi ile iliskili olabilir. Antibiyotik
kullanan bebeklerimizde boy z skor farki ters yoénde korelasyon gdstermis,
antibiyotik kullanimina bagh GIS florasinin bozulmasi ve bliylimenin

etkilendigini ifade eden calismalar ile uyumlu saptanmistir (127, 128).

5.1.3 Biiyiime Parametreleri ile Besin ve Enerji alimi

Premattire bebeklerde postnatal bUylmeyi uygun miktar ve icgerikle
saglamak, EUBG’ni engelleyerek uzun doénemdeki saghk sorunlarini
azaltmak ve potansiyel nérokognitif gelisimi desteklemek amaciyla yillar
once cikilan yolda ilk tercih besinin daima anne sttd olmasi hig
degismemistir (1, 16, 72). Anne sUtlintn bilinen pek c¢ok koruyucu ve
destekleyici 0Ozelliklerinden faydalanirken, prematire ve dusik dogum
agirhikli bebeklerin ihtiyact olan makro ve mikro besinleri saglamak icin
Oneriler guncellenmekte ve gliclenmektedir. Erken ve yogun parenteral
beslenmenin faydali ve gerekli oldugunun anlasilmasina ek olarak, minimal
enteral beslenme ile bagirsaklar1 beslemenin de 6nemi anlasilmis, enteral
beslenmenin Ozelliklerini iyilestirmek ve icerigini zenginlestirmek icin
yenilikci yaklasimlar gelistirilmis ve bu yaklasimlarin standardize edilerek

beslenme protokolleri olusturulmas: tesvik edilmistir (1).

Belcika’dan 2012ye ait bir calisma, 30.GH altinda dogan bebeklerde
parenteral protein ve enerji aliminin kombine olarak arttirilmasi ve enteral

beslenmeye erken baslanip devamliliginin saglanmas: sonucunda negatif
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azot dengesini en aza indirmis; CDDA, cok preterm ve asir1 preterm
bebeklerde EUBG oraninin dustiginit gostermislerdir (19). Miller ve
arkadaslari, genel yaklasimin aksine beslenme fazlariyla buylmenin
iliskisini incelemis ve parenteral beslenmeden tam enteral beslenmeye gecis
doneminde azalan protein alimi nedeniyle postnatal blylmenin riske
girdigini kanitlamislardir. Tam enteral beslenmeye gecis doneminde %46
bebegin bliyiime hiz1 <10gr/kg/glintin altinda gérilmustir. Bu dénemdeki
beslenme parenteral icerikteki protein ve enteral anne stti glclendirmesi
ile desteklendiginde viicut agirliklarina ait z skorlarinda iyilesme ve sonucta
gestasyon haftasindan bagimsiz olarak SGA bebeklerde EUBG’nde azalma
saptanmistir (154).

Graziano ve arkadaslar1 2015 yilinda gtincel beslenme Onerilerinin EUBG
Uzerine etkisini géstermek icin bir calisma yapti. Bu calismada tUnitelerine
ait glincel kanitlara dayali standart bir beslenme protokolti olusturmadan
onceki 2009 yilindan 119 bebek, protokolti uyguladiklar1 2010-2012 yillan
arasindan 363 bebek vardi. Unitelerinde izlenen tiim prematiire
popllasyonundaki EUBG™mi gorebilmek icin majér komorbiditesi olan
bebekleri dislamamayi1 ve regresyon analizi yapmamay1 tercih ettiler.
Calisma icin olusturulan standart beslenme protokoliinde; parenteral
beslenmeye %5-10 dekstroz ile baslayip ilk 24 saatte protein ve lipid iceren
swilara gecerek 4gr/kg/gtin protein, 12mg/kg/dk glukoz perflizyon hizi ve
3gr/kg/gin lipid hedeflenmisti. [k 24 saatte enteral beslenmeyi baslatmak,
anne sutlne oOncelik vermek, AAP Onerilerine uygun sekilde anne suta
glclendiricisi kullanmak, ADDA bebeklere ilk 5 gin MEB baslayip tolere
ettikce 10-20ml/kg/gliin arttirmak ve 21000 gram bebeklerde tolere ettikce
beslenmeyi arttirmak da diger 6nemli uygulamalardi. Enteral beslenmede
anne sutd guclendirmesi yaparak 120kcal/kg/glin enerjiye ulasmay:
hedeflemisler, 120ml/kg/giine ulastiklarinda total parenteral beslenmeyi
kesmis ve 140ml/kg/giin’e ulastiklarinda da tam enteral beslenmeye
ulastiklarini varsaymislardi. Tasarlanan bu calismada EUBG’ni taburculuk
vacut agirhginin  <.10.persantil olmasi olarak belirlemis, diger
antropometrik olctimleri de kaydetmislerdi. Bizim beslenme protokoliimtuizle
benzerlik goésteren bu calismada, EUBG sikliginin %35’ten %19’a geriledigi
gorulmus, oOzelikle SGA bebeklerdeki EUBG oraninin %94’ten %75%
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geriledigi belirtilmistir. AGA bebeklerdeki EUBG oraninda ise %141tuk bir
azalma elde etmislerdir. Bu protokolle ortalama enteral beslenmeye
baslama glinUnin Sten 3 glne geriledigini, tam enteral beslenmeye
baslama gununiin ortalama 21 gtinden 18 gline geriledigini gérmuslerdir
(153). Bizim bebeklerimizde ise enteral beslemeye baslama, tam enteral
beslenmeye gecis suUreleri daha kisadir. Calismamiza benzer bir sonucg
olarak MEB'ye erken baslamalarina ve enteral beslenmeyi yavas
arttirmamalarina ragmen, NEK sikliginda bir artis gérmemislerdir. Bu,
bulgu MEBnin erken baslannip hizlhi arttirnlmasinin NEK riskini
arttirmadigini, hatta anne sttd ile uygulanan MEB’nin NEK’ten koruyucu

oldugunu savunan yayinlarla uyumludur (68, 70).

Her ne kadar EUBG oranlarimiz Graziano ve arkadaslarinin calismasina
gore yuksek gibi gortinse de, bu iki calismadaki EUBG oranlarinin genel
literattire gore oldukca dusik olmasindaki ortak nokta, standart kanita

dayal1 ve glincel beslenme protokollerini kullaniyor olmamaizdair.

Preterm bir yenidogan icin yeterli ve en uygun buytme hizini1 saptamaya
yonelik calismalar, hedef besin miktarlarinin arayisina da yén vermistir
(146). 2016’da yayinlanan 7 yillik bir kohorttaki premattire bebeklerin,
yillar icerisinde EUBG orani duserken, beslenme uygulamalari
gelistirildikce ortalama buyltme hizlarinin da arttign (12,1gr/kg/gtinden
12,3gr/kg/glne) ifade edilmis ancak besinsel verileri olmadig: icin net bir
iliski kuramamaislardir (89). Horbar ve arkadaslar1 ise 2015te cikardiklar
yayinda; glincel beslenme 6nerilerinin sonucunda, iki nokta eksponensiyal
model ile hesapladiklari ortalama bliyime hizlarinda her yil artis oldugunu
ve 2013 yilinda 12,9gr/kg/gln olarak saptadiklarini belirtmistir (90). Bizim
calismamizda her ne kadar ilk glinlere ait protein, lipid ve enerji alimimiz
protokol degerlerinin altinda olsa da, 1. hafta ortalamalarindan itibaren
hedeflenen tiim makrobesin ve enerji alimina ulasabildigimizi gérdik (Tablo
4.8). Hedeflenen bUytime hizina 2. haftadan itibaren erisip bu hiz
koruyabilmemizi, hedef alimlara 1. hafta civarinda ulasmamiz ile
iliskilendirebiliriz. Bu 4 haftalik sltrecte hedeflenen alimlara ulasip bu
degerleri korumamiza katkida bulunan en 6nemli faktértin ise anne sttt

glclendirmesi oldugunu séylemek yanls olmaz.
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Ulkemizde 2018 Turkiye Niifus ve Saglik Arastirmasi verilerine gore ilk 1
ayda anne sUtl ile beslenebilen bebek orani %59 olup, ilerleyen aylarda
%14’e kadar gerilemektedir (155). Prematlire bir bebegin ise anne sutu ile
taburcu olma ihtimali genellikle term bebeklerden daha dustktir. Meier ve
arkadaslarinin 1993teki yayininda gestasyon haftalarindan bagimsiz olarak
132 bebegin %71,2’sinin yenidogan yogun bakim Unitesinden taburculukta
annesi tarafindan emzirilmekte oldugu belirtilmis (156). Akerstrém ve
arkadaslarinin 2007’de yayinladigi genis bir kohortta, 945 term bebegin
%651 ve 785 preterm bebegin %53 sadece anne sutd ile beslenerek
taburcu olabilmistir (157). Amerika ve Kanada'ya ait calismalarda preterm
bebeklerin anne sutd ile taburcu olma oranlarnt %65-80 arasinda
degismekte, Brezilya ve Isvec'te ise %93-98 civarindadir (158).
Calismamizdaki bebeklerden biri hari¢ diger hepsi yatis slrecinde AS
alabilmistir (%99). Taburculukta AS ile beslenme oranimiz (%83,2) Amerika
ve Kanada'ya gore yuksek olup, yalnizca AS ile taburcu edebilme oranimiz
%42,6’dir. Brezilya ve Iskandinav tlkelerinde anne stitli bankacihigi etkin
bir sekilde kullanilmakta ve bu durum AS ile beslenme oranlarinin daha

yuksek olusunu aciklamaktadir.

Anne sutiiniin prematire bebeklerde tek basina yeterli bir enteral beslenme
saglayamadiginin farkina varilmasiyla, anne stitini glclendirmeye yonelik
girisimlerde bulunulmustur (22, 23). En sik uygulanan y6ntem olan STD
glclendirmenin dahi prematiire mamasiyla beslenen bebeklerle denk bir
blytime saglayamadigr gorulmusttir (141, 142). Arslanoglu ve
arkadaslarinin 2006’da yayinladigi randomize kontrolli bir calisma, pek
cok Kklinikte ve kendi Unitemizde de uygulanmakta olan adjustable anne
sttt glclendirme (ADJ) yontemini literatire sunmustur (144). Bu
calismada sadece 3 haftalik bir izlemde ADJ yapilan bebeklerin STD
uygulanan bebeklerden daha iyi bliytdugintn goésterilmesi ile premattre
beslenmesindeki protein desteginin 6nemi diinya capinda vurgulanmis
oldu. STD guticlendirmeyi oldukca etkili ve kilavuzlara uygun bir sekilde
uygulayabildigimizi gosteren calismamizda, EUBG oranlarimizi azaltmak
icin; ilk gunlerdeki erken yogun parenteral beslenme stratejimizin
uygulanabilirligini optimum seviyeye cikarmamiz, ADJ glclendirmeye

baslama zamanimizi daha erkene ¢cekerek kullanma oranimizi arttirmamiz
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gerektigini dusitnuyoruz. Maalesef TPN hazirlama tUnitemizin 24 saat
calismiyor olmasi; ilk 3 glndeki erken yogun beslenme hedefimize
ulasamamamizi  aciklayabilir. [lk haftada alinan karbonhidrat
ortalamasindaki dustkligin nedeni; prematiire bebeklerin ilk dénemde
yasadiklar1 hiperglisemi sebebiyle glukoz perfizyon hizinin klinisyen
tarafindan izlemde azaltilmasi olabilir. Enerji ortalamasindaki dusutkluk ise

her iki hipotezin ortak sonucu olabilir.

Ortalama buyume hizlarimizin 1. hafta enerji ve 6zellikle 2., 3. ve 4. hafta
protein alimiyla dogru orantili artmis olmasi mevcut literattir ile
uyumludur. Yapilan analizlerde istatiksel olarak anlaml iliski gértlen
preeklampsi/eklampsi/Hellp sendromlu, hipotiroidik, GHTu olan anne
bebegi olmak, SGA dogmak, sepsis ve kulttir kanithh sepsis gecirmek ile
biyolojik anlamlilik distintlen cogul gebelik, EMR, H-PDA, klinik sepsis ve
antibiyotik kullaniminin etkileri dislandiginda, EUBG olan bebeklerde ilk 2
hafta yuksek miktarda protein alindigi ve ilk haftadaki AS ile beslenme

miktarinin anlamli derecede dtistik oldugu goruldu.

Unitemizde protokollere uygun makrobesin sunumu yapmamiza ve uygun
blytme hizlarina ulasmamiza ragmen proteine iliskin elde edilen bu sonug,
taburculukt EUBG oranimizin yarisini olusturan SGA bebeklerin ilk
haftadan itibaren tim gruba oranla daha ytliksek protein almis olmasi ile

aciklanabilir. Vaka sayimizin azlig1 da bir etken olabilir.

2009 yilinda Stephens ve arkadaslari, 148 ADDA bebegin 4 haftalik
beslenme Ozelliklerini kaydederek ve 124 tanesinin duzeltilmis 18-
22.aylarda Bayley Mental Development Index (MDI), Psycomotor
Development Index ve 18. aydaki buylume parametreleri ile iliskisini
incelediler. Hayatin ilk haftasinda alinan her bir 10kcal/kg/glin enerjinin,
MDI'te 4,6 puan, her 1gr/kg/gin protein aliminin ise 8,2 puanlk bir artis
ile iliskili oldugunu go6sterdiler. Daha yliksek protein alimlari ise ilging
olarak 18. Ayda boy uzamasinda azalma ile iligkili gérdlmustiar (20).
Pointdexter ve arkadaslar1i ADDA bebeklerde yuksek miktarda protein
aliminin bas buyumesiyle iliskili oldugunu gostermistir (159). Bizim
calismamizda ise protein alimi ile BC 2z skorlar1 arasinda iligki

saptanmamistir.
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Sonuc¢ olarak; EUBG dunyada ve calismamizda goéraldigti kadariyla
lUlkemizde de Onemini sUrdirmektedir. Klinigimizin EUBG oranlar ve
nutrisyonel uygulamalarinin bir kesiti olan bu calisma, Ulkemize ait sayili
literattir verilerinden biri olacag: icin énemlidir. Calismamizin kisitililig: ise
retrospektif, tek merkezli ve hasta sayisinin gérece az olusudur. Unitelere
6zglh kanita dayali glncel standardize Dbeslenme protokollerinin
uygulanmasi sayesinde EUBG’nin kacimilmaz olmadigini bizler de
vurgulamaktayiz. Calismamiz bize artmis besin alimlarinin daha iyi bir
buytme hiziyla iliskili oldugunu ve buUytume z skor farklarini azalttigini
gostermistir. 2. Haftadan itibaren bu bebeklerde hedeflenen btiiytime hizina
erisilmis ve bu hizin korunabilmis olmasi, ve TUnitemiz beslenme
protokoliine ilk hafta disinda uyulmus olmasi; EUBGnin gelisiminde
besinsel faktérler disinda diger risk faktérlerinin de rol oynadigini
diustindirmektedir. Calismamizda bu risk faktérleri de ortaya konmustur.
Bu veriler ayrica bize ilk hafta besin alimlarimizi iyilestirmemiz gerektigi
sonucuna ulastirmistir. SGA ve AGA bebeklerin besin ve enerji alimlar: ile
taburculuk EUBG iligkisini ayrica inceleyerek EUBG olanlarda saptanan
yuksek protein aliminin sebebini net bir sekilde ortaya koymak, sonuclarin
tekrarlanabilirligini sitnamak icin bu calismanin genisletilerek stirdirtilmesi

planlanmaistir.

5.2 SONUC

1. 01.01.2018 - 01.01.2019 tarihleri arasinda dogup calisma kriterlerini
karsilayan 55 kiz (%54,5) ve 46 erkek (%45,5) olmak Uizere toplam 101

prematiire bebek calismamiza alinmistir.

2. Bebeklerin 181 (%17,8) asir1 preterm, 36’st (%35,6) cok pretermdir.
Dogum agirhigina gére <1000 gram olan 22 (%21,8), 1000-1500 gram
olan 25 (%24,8) bebek gérulmustur. 17 (%16,8) bebek dogumda SGA, 10
(%9,9) bebek ise LGA dir.

3. Ortalama dogum GH 31,1 hafta ve ortalama dogum agirligi 1630,6 gram
olarak hesaplanmistir. Taburculuktaki ortalama DY 36,9 GH’dir.
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4. Tum bebeklerde en sik goériilen antenatal/perinatal durum ve patoloji
Preeklampsi/eklampsi/HELLP sendromu (%26,7), maternal durum ve
patoloji ise sigara kullanimi olmustur (%10,9).

5. Erken yogun beslenme ve MEB uygulanmakta olan hi¢ bir premattirede
Evre 2 ve Uzeri NEK gelismemis olup yalnizca 9 bebekte (%8,9) Evre 1
stpheli NEK saptanmistir.

6. Tam bebeklerde yatis stirecinde en sik gelisen morbidite klinik sepsis
(%63,4), ardindan ROP (%61,0) olmustur. Ardindan %25,7 ile BPD, %9,4
ile IVK gértlmustur.

7. Asir1 pretemlerde BPD, IVK ve ROP (sirasiyla %88,9, %22,2, %82,3)
orta/gec pretermlere gore (sirasiyla %2,1, %2,4, %9,1) anlamh derecede
yuksek oldugu gértlmustiir. Yine asir1 preterm grupta, H-PDA, klinik ve
kultir kanithh sepsis oranlarn (swrasiyla %61,1,%100, %77,8) diger
gruplardan anlaml sekilde ytksektir.

8. Asin preterm bebeklerde CPAP, konvansiyonel ventilasyon ve antibiyotik
kullanma stureleri digerlerine gére daha yliksek saptanmaistir.

9. Tdm premattirelerde 1. haftada ortalama 8,5 gr/kg/giin karbonhidrat,
3,0 gr/kg/gln protein, 2,9 gr/kg/gin lipid ve 68,7 kcal/kg/glin enerji
alimi saglanmistir. Tim bebeklerde ilk hafta %71,6 oranda anne stitu ile
ortalama 20,2 ml/kg/gtin MEB uygulanmistir.

10.Tim Dbebeklerde yatis sltrecinde AS ile beslenme orani %99,
taburculukta ise %83,2°dir. Taburculukta yalnizca AS ile beslenme orani
%42,6 olarak saptanmistir.

11.Enteral beslenmeye baslama ve tam enteral beslenmeye gecis glinlerimiz
sirasiyla ortalama 2,1 ve 14,6 glndur. Pareteral beslenme sUresinin
uzunlugu ve tam enteral beslenmeye gecisteki gecikme, EUBG ile iliskili
gorulmustir

12.Bebeklerin %75,3ine ASG ve %33,7’sine ADJ gliclendirme uygulanmisg
ve %58,4 bebek (n:59) ASG ile taburcu edilmistir.

13.Tim bebeklerde 36.GH, 40.GH ve taburculukta sirasiyla %42,4, %33,3
ve %32,7 oranda EUBG saptanmistir (n:25/59, n:3/9, n:33/101).

14.Asinn pretermlerin %22,2°sinde, cok pretermlerin %41,7’sinde, AGA
bebeklerin %23.0’'inda ve SGA bebeklerin %94,1’inde taburculukta
EUBG saptanmuistir.
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15.Cok ve asirt preterm bebekler kendi iclerinde degerlendirildiginde toplam
taburculuk EUBG oranimiz %35,2 ile literattire gore oldukc¢a dustktir.
1500 gram altindaki premattireler kendi iclerinde degerlendirildiginde
ise toplam taburculuk EUBG orani %51 olarak literatirle uyumlu

saptanmistir.

16.36. GH, 40.GH ve taburculuk EUBG oranlar1 dogum haftasina gore
prematuirite gruplari arasinda karsilastirilmis ve anlaml iliski olmadig:
gorulmustir

17.TGm bebeklerde dogum ve taburculuk arasindaki ortalama vucut
agirligi, boy ve bas cevresi z skor farklan sirasiyla -0,8 (+0,5), -0,8 (£1,0),
-0,8 (%,9) saptanmistir.

18.Postnatal 2., 3. ve 4. hafta bUyume hizlarinin uygun aralikta oldugu
tespit edilmistir.

19.Cinsiyet, IVK, ROP, NEK, BPD, H-PDA, invaziv solunum destegi,
antibiyotik kullanimi, cerrahi operasyonlar ve postnatal steroid tedavisi

ile taburculuk EUBG arasinda anlaml iligki gérilmemistir.

20.GHT, preeklampsi/eklampsi/HELLP sendromlu ya da hipotiroidik anne
bebegi olmak, SGA dogmak, kulttir kanitli sepsis gecirmek ile

taburculukta EUBG arasinda anlaml iliski saptanmaistir.

21.Buylume hizlar ile 2. ve 3. hafta protein alimlar ile kuvvetli olmak tizere
tim besin alimlar1 arasinda pozitif yénde korelasyon saptanmaistir.

22.3. hafta karbonhidrat, protein, enerji alimlar arttikca viicut agirligs z
skor farkinin azaldigi, boy z skoru farkinin ise 2. hafta lipid, anne suta
ve enteral alim artisi ile azaldig saptandi.

23.Karistiric1 faktorlerin etkisi giderildikten sonra yapilan analizde ise 1. ve
2. hafta protein aliminin taburculuk EUBG olanlarda anlamli derecede
yuksek, 1. hafta AS alim miktarinin ise anlamli derecede distk oldugu

gorulmustar.
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