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BEYAN

‘Preterm Bebeklerde Germinal Matriks Kanamasi ve Intraventrikiiler Kanama'ya Ait
Risk Faktorleri ve YoOnetimi ° baslikli tez ¢alismasinin kendi ¢alismam oldugunu,
baska bir calismadan kopya edilmedigini, tezin planlanmasindan yazimina kadar
biitiin safhalarda etik dist davranisimin olmadigini, bu tezdeki biitiin bilgileri
akademik ve etik kurallar i¢inde elde ettigimi, bu tez calismasiyla elde edilmeyen
biitiin bilgi ve yorumlara kaynak gosterdigimi ve bu kaynaklar1 da kaynaklar listesine
aldigimi, bu tezin ¢alisiimasi ve yazimi sirasinda patent ve telif haklarini ihlal edici

bir davranisimin olmadigin1 beyan ederim.



OZET

Amac: Germinal matriks kanamasi ve intraventrikiiler kanama (GMK-IVK)
yenidoganda ve Ozellikle preterm bebeklerde ©nemli bir beyin hasar
nedenidir. Insidans 1980'lerden bu yana azalmasina ragmen, asir1 erken dogmus
bebeklerin sag kalimindaki artis hayatta kalma oranlarinda artigla sonuglandigindan
GMK-IVK 6nemli bir sorun olmaya devam etmektedir. Biz, ¢alismamizda 32.
gestasyonel haftanin altinda dogan bebeklerde germinal matriks kanamasi ve
intraventrikiiler kanamaya ait risk faktorlerini ve bu bebeklerin yonetimini

incelemeyi amacladik.

Hastalar ve Yontem: Bu calismada, Ocak 2017-Mart 2022 tarihleri arasinda
Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde dogan ve Cocuk Sagligi ve
Hastaliklar1 Anabilim Dali1 Yenidogan Yogun Bakim Unitesi’nde yatarak izlenen 32
hafta ve altindaki 358 bebek retrospektif olarak incelendi. En az iki kraniyal ultrason
uygulanmamis ve kanama saptanmayan bebeklerde yapilan ultrasonlarda diger
intrakraniyal patolojiler saptanmis olan vakalar ¢alisma dis1 birakildi. Caligma, kalan
185 hastaya ait veriler ile gerceklestirildi. Calismaya dahil edilen bebeklerde;
gestasyonel hafta, dogum agirligi, dogum sekli, cinsiyet, mortalite oranlari, maternal
risk faktorleri (preeklampsi, gestasyonel diyabet, PPROM, amniyon sivisi
patolojileri, plasental anomaliler), antenatal steroid uygulamasi, 1. ve 5. dk APGAR
skorlari, dogum sonrasi alinan ilk kandaki hemoglobin, hematokrit ve kan gazi
degerleri, RDS gelisimi ve hastaya uygulanan siirfaktan sayisi, PDA varlig1 ve PDA
icin medikal tedaviye baslanma siiresi, erken neonatal sepsis varligi, vazopressor
ihtiyaci olup olmadigi, invaziv mekanik ventilatdr ihtiyaci, NEK, pndmotoraks ve
ROP gelisimleri, eritrosit silispansiyonu transfiizyonu ihtiyaci, takiplerinde
ventrikiiloperitoneal sant ihtiyaci olup olmadigi, asfiksi, hiperglisemi, hipernatremi

ve trombositopeni varligi not edildi.

Bulgular: Calismadaki hastalarm %45,40’inda GMK-IVK saptandi. Dogum haftas
ve dogum agirhig azaldikga GMK-IVK rmeydana gelme riskinin ve GMK-IVK
siddetinin anlamli Ol¢lide daha yiiksek oldugunu gozlemlendi. Prenatal risk
faktdrlerinden sadece gestasyonel diyabetin GMK-IVK icin anlaml1 bir risk faktorii

olugu gorildi. RDS, PDA, invaziv mekanik ventilator kullanimi, vazopressor



tedavisi uygulanmasi, erken neonatal sepsis, trombositopeni, anemi, hiperglisemi

gibi durumlarin GMK-IVK i¢in anlamli risk faktdrleri oldugu goriildii.

Sonuglar ve Oneriler: Bu bulgulara bagl olarak hastanin; hipotansiyon ve sepsisten
korunmasinin, hastaya RDS ve PDA i¢in uygun medikal tedavinin en kisa siirede
baslanmasinin, invaziv mekanik ventilatér kullanimindan miimkiin oldugunca
kagmilmasinin, trombositopeni, anemi, hiperglisemi gibi durumlar i¢in en kisa
sirede uygun tedavilerin uygulanmasinin GMK-IVK riskini 6nemli 6lgiide

azaltabilecegini diislindiik.

Anahtar kelimeler: Prematiirite, germinal matriks kanamasi, intraventrikiiler

kanama, risk faktorleri



ABSTRACT

Purpose: Germinal matrix-intraventricular hemorrhage (GM-IVH) is an important
cause of brain damage in newborns and especially in preterm infants. Although the
incidence has decreased since 1980s, GM-IVH remains a major problem because of
the increase in survival of extremely preterm infants has resulted in increased
survival rates. In our study, we aimed to examine the risk factors of germinal matrix-
intraventricular hemorrhage in infants born below 32 weeks’ gestation and the

management of these infants.

Patients and Methods: In this study, 358 infants born at Ondokuz Mayis University
Faculty of Medicine Hospital and followed up in the Neonatal Intensive Care Unit of
the Department of Pediatrics between January 2017 and March 2022 were retrospec-
tively analyzed. Infants who did not undergo at least two cranial ultrasounds and
infants without GM-IVH who detected other intracranial pathologies in cranial ultra-
sounds were excluded from the study. The study was carried out with data from the
remaining 185 patients. Gestational week, birth weight, mode of delivery, gender,
mortality rates, maternal risk factors (preeclampsia, gestational diabetes, PPROM,
amniotic fluid pathologies, placental anomalies), antenatal steroid administration, 1st
and 5th minute APGAR scores, RDS development and the number of surfactants
administered to the patient, presence of PDA and time to start medical treatment for
PDA, presence of early neonatal sepsis, need for vasopressor, need for invasive me-
chanical ventilator, development of NEC, pneumothorax and ROP, need for erythro-
cyte suspension transfusion, need for ventriculoperitoneal shunt in follow-ups, as-
phyxia, presence of hyperglycemia, hypernatremia and thrombocytopenia, hemoglo-
bin, hematocrit and blood gas values in the first blood taken after birth were noted in

the study.

Results: GM-IVH was detected in 45.40% of the patients in the study. It was ob-
served that as the gestational week and birth weight decreased, the risk of developing
GM-IVH and the severity of GM-IVH were significantly higher. Of the prenatal risk
factors, only gestational diabetes was found to be a significant risk factor for GM-
IVH. Conditions such as RDS, PDA, use of invasive mechanical ventilators, use of

vasopressor therapy, early neonatal sepsis, thrombocytopenia, anemia, hyperglyce-



mia were found to be significant risk factors for GM-IVH.

Conclusions and Recommendations: Depending on these findings we thought that
to protect the patient from hypotension and sepsis, to initiate appropriate medical
treatment for RDS and PDA as soon as possible, to avoid the use of invasive me-
chanical ventilators as possible, to apply appropriate treatments as soon as possible
for conditions such as thrombocytopenia, anemia and hyperglycemia could signifi-

cantly reduce the risk of GM-1VH.

Key words: Prematurity, germinal matrix hemorrhage, intraventricular hemorrhage,

risk factors

Vi
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. Germinal matriks kanamasi-intraventrikiiler kanama
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1. GIRIS ve AMAC

37. gebelik haftasindan 6nce dogan bir bebek prematiire olarak kabul edilir. Preterm
dogum, dogum anindaki gestasyonel haftaya gore; asir1 erken (<28 hafta), ¢ok erken
(28- <32 hafta) ve orta-gec erken (32- <37 hafta) olarak alt siniflara ayrilmaktadir.
Preterm dogumlarin ¢ogu (%85) 31 haftadan sonra gergeklesir (3). Preterm dogum
insidans1 ilkeler arasinda %5-15 arasinda degismektedir. Her yil diinya ¢apinda
yaklagik 15 milyon preterm dogum meydana gelmektedir (12). Preterm dogum,
yenidogan 6liimiiniin diinyadaki en yaygin nedenidir ve her yil yaklasik 3,1 milyon

bebek preterm dogumun dogrudan bir sonucu olarak dlmektedir (3).

Preterm doguma ait komplikasyonlar, prematiire bebeklerde term bebeklere gore
daha yiiksek mortalite ve morbidite oranlarinin bulunmasinin en énemli nedenidir.
Immatiirite artttkca komplikasyon riskleri de artmaktadir (13). Bu komplikasyonlar
arasinda; hipotermi, respiratuar distress sendromu (RDS), bronkopulmoner displazi
(BPD), prematiire apnesi, pulmoner kanama, patent duktus arteriyozus, hipotansiyon,
hipoglisemi, hiperglisemi, nekrotizan enterokolit, sepsis, prematiire retinopatisi ve
germinal matriks kanamasi- intraventrikiiler kanama gibi hayati1 tehdit edebilen ya

da sekel olusturabilen klinik durumlar yer almaktadir.

Biz calismamizda, preterm bebeklerdeki en ciddi komplikasyonlardan olan germinal
matriks kanamasi-intraventrikiiler kanamaya ait risk faktérlerini ve GMK-IVK tanisi
almis olan hastalarin yonetimini literatiirdeki verilerle de karsilastirarak arastirmayi

amacladik.


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/premature-labor
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/premature-labor
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/newborn-death

2. GENEL BIiLGILER

2.1. Prematiirite
2.1.1.Tamm

37. gebelik haftasindan Once dogan bir bebek prematiire olarak kabul edilir.
Prematiirite gebelik haftasina gére tanimlanir. Oncesinde 2500 gramin altindaki
herhangi bir bebege prematiire denmekteyken, bu agirligin altindaki bircok bebek
matiir veya postterm ve postmatiir olabildiginden bu agirlik temelli siiflamanin

yanlis oldugu kabul edilmektedir (1).

Bebegin preterm olup olmadigina karar vermek, ultrasonun bulunmadigi yerlerde
ciddi bir zorluk meydana getirir. Son adet déonemi veya fundal yiikseklik gibi diger
gebelik yasi tahmini yontemlerinden elde edilen veriler, ultrasondan elde edilenlere
gore Oonemli Olgiide farkli olabilir ve genellikle bu veriler hasta yonetimi veya
popiilasyon calismalari i¢in kullanilamamaktadir (2). Ultrasonun olmadig: yerlerde,
gebelik haftas1 genellikle dogum agirliginin proxy 6l¢iisii kullanilarak tahmin edilir.
Ancak bu durum da intrauterin biiyiime kisitliligi (IUGR) olan ve gebelik haftasina
gore kiiciik (SGA) bebeklerin dogumuna neden olmaktadir (11).

Preterm dogum, dogum anindaki gestasyonel haftaya gore; asir1 preterm (<28 hafta),
¢ok preterm (28- <32 hafta) ve orta-ge¢ preterm (32- <37 hafta) olarak alt siniflara
ayrilmaktadir. Preterm dogumlarin ¢ogu (%85) 31 haftadan sonra gerceklesir (3).

Preterm dogum, maternal antenatal sorunlarin bir sonucu olarak veya higbir belirgin
tetikleyici faktor olmaksizin spontan olarak meydana gelebilir (3). Preterm dogan
bebeklerde mortalite riski yiiksektir ve bu bebeklerin uzun siireli ndrolojik ve
gelisimsel bozukluklara sahip olma olasiliklart term yenidoganlara gore daha
yiiksektir (4). Perinatal mortalitenin %75'inden, uzun dénem morbiditenin ise

yarisindan fazlasindan preterm dogumlar sorumludur (5).
2.1.2.insidans

Preterm dogum insidansi tilkeler arasinda %35-15 arasinda degismektedir. Her yil
diinya capinda yaklagik 15 milyon preterm dogum meydana gelmektedir. Tiim
preterm dogumlarin %60'mdan fazlasi Sahra Alti Afrika ve Giineydogu Asya'da

meydana gelmektedir (12). En yiiksek oranlar, cocuklarin %13,4' {iniin erken
2



dogdugu Giiney ve Giineydogu Asya' dadir. Avrupa'da ise preterm dogum orani %5-
10 arasinda degismekte olup; preterm dogumun, Iskandinav iilkelerinde nispeten
diisiik oranlarda, Kibris Rum Kesimi ve Macaristan gibi lilkelerde ise daha yiiksek
oranlarda meydana geldigi goriilmektedir. Yiiksek gelirli iilkelerde meydana gelen
1,2 milyon preterm dogumun yaklasik 500 bini (%42), preterm dogum oraninin
yaklasik %11-12 oldugu ABD'de gerceklesmektedir (4). Malavi, Kongo, Komorlar,
Zimbabve, Ekvator Ginesi, Mozambik, Gabon, Pakistan, Endonezya, Moritanya ve
Botsvana gibi iilkelerde ise preterm dogum orami %]15'lerdedir. Diinya genelindeki
preterm dogumlarin %24' i, dogumlarin %13' {iniin preterm dogum oldugu
Hindistan’da gerceklesmektedir (3). Ulkemizdeki preterm dogum insidansinin ise

yakin zamanda yapilmis bir calismada %11,9 oldugu bildirilmistir (130).
2.1.3.Etiyoloji

Preterm dogum, spontan preterm dogum veya tibbi olarak endike (iyatrojenik)
preterm dogum olarak smiflandirilir. Spontan preterm doguma yol agan durumlar
arasinda erken dogum eylemi, preterm erken membran riiptiirii ve ikinci trimesterda
meydana gelen spontan gebelik kaybi yer alir. Tim preterm dogumlarin yaklasik
ticte ikisi spontan preterm dogum olarak gerceklesir (5). Spontan preterm dogum icin
risk faktorleri arasinda Onceki spontan preterm dogum, kisa serviks, Hispanik
olmayan siyah 1rk, gebelikler arasinda kisa siire olmasi, ¢ogul gebelikler ve uterus
anomalileri yer alir. Oncesinde spontan preterm dogum olmus olmasi; Onceki
preterm dogumlarin sayisi ve gestasyonel haftalarina bagli olarak %15 ila %350

arasinda meydana gelen niiks oranlari ile birlikte en giiglii risk faktoriidiir (6).

Tibbi olarak endike veya iyatrojenik preterm dogum; preeklampsi, kotii kontrolli
diyabet, intrauterin biiylime geriligi ve plasenta anomalileri de dahil olmak iizere ¢ok
cesitli maternal ve fetal patolojilerle birlikte meydana gelir. Amerika Birlesik
Devletleri'ndeki tiim preterm dogumlarin yaklasik ticte birinin tibbi olarak endike

oldugu tahmin edilmektedir (6).

Preterm dogum i¢in risk faktorlerinin tanimlanmasi g¢esitli nedenlere bagli olarak

Oonemlidir. Bu risk faktorleri arasinda,

e Afrikali ve Afro-Karayipli olmak



¢ Diisiik sosyo-ekonomik ve diisiik egitim durumuna sahip olmak

e Viicut kitle indeksi (VKI) (Hem diisiik VKI’li hem de asir1 kilolu ve obez
kadinlar)

e Tiip bebek (IVF) sonras1 tekil gebelik

e Maternal periodontal hastalik

o Servikal intraepitelyal neoplaziden (CIN) sonra gergeklestirilen servikal cerrahi
e Sigara igmek

e Bakteriyel vajinosis ve asemptomatik bakteriiiri

e Serviksin kisa olmasi

e Artmis fetal fibronektin diizeyleri

e Cogul gebelik (Ikiz gebeligi olan kadinlarin %50'sinden fazlasinda preterm
dogum gerceklesir.)

e Oncesinde preterm dogum &ykiisii (Preterm dogum icin en dnemli risk)
e Stres

e Depresyon

e Polihidramnios

¢ Kiiciik veya biiyiik anne yas1 (< 16 yas, > 35 yas)

e Oncesinde terapdtik ve/veya spontan diisiiklerin olmasi yer alir (4).
2.1.4.Mortalite

Mortalite oranlari; prematiiriteligin derecesi (dogum agirligt ve gestasyonel yas
azaldik¢a mortalite artar), etnisite (Afrika kokenlilerde risk artar), cinsiyet (erkek
bebeklerde risk artar) ve neonatal bakimin ne kadar iyi oldugu gibi durumlara

baghdir (7).

Preterm dogum, yenidogan Oliimiiniin diinyadaki en yaygin nedenidir ve her yil
yaklasik 3,1 milyon bebek preterm dogumun dogrudan bir sonucu olarak 6lmektedir.

Bununla birlikte diinya genelinde hayatta kalma oranlari 6nemli 6l¢iide farkliliklar
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gostermektedir. Yiiksek gelirli {ilkelerde, 24. gebelik haftasinda dogmus preterm
bebeklerin yaklasik %50'si yenidogan déneminde (yasamin ilk 28 giinii) hayatta
kalmay1 basarir ve bu oran 28. gebelik haftasinda %90'a kadar yiikselir. Diisiik gelirli
tilkelerde ise 28. gebelik haftasinda dogan bebeklerin ancak %]10'undan az1 hayatta
kalir ve 34. hafta sonrasinda doganlarda bile hayatta kalma oranlar1 ancak %50
civarindadir (3). Diistik gelirli iilkelerde, 32 hafta ve altinda dogan bebeklerin
yaklagik yarisi; uygun 1simin saglanmasi, emzirme destegi ve enfeksiyonlar ve
solunum sikintis1 i¢in gereken temel bakim gibi uygun maliyetli bakim eksikliklerine
bagli olarak 6lmektedir. Yiiksek gelirli iilkelerde ise bu bebeklerin neredeyse tamami
hayatta kalmaktadir. Orta gelirli {lilkelerde ise teknolojinin yetersiz kullanimu,
yenidogan doneminde hayatta kalan preterm bebeklerde, artan oranlarda hastaliklara

ve sekellere neden olmaktadir (147).
2.1.5.Komplikasyonlar

Preterm doguma ait komplikasyonlar, prematiire bebeklerde term bebeklere gore
daha yiiksek mortalite ve morbidite oranlarimin bulunmasimin en 6nemli nedenidir.
Immatiirite arttikga komplikasyon riskleri de artmaktadir (13). Buna bagl olarak,
asirt preterm bebekler en yiliksek 6liim oranina sahiptir (yaklasik yiizde 50) ve eger
hayatta kalirlarsa ciddi sekel kalma riski en yiiksek olan preterm grubudur (8).

2.1.5.1.Hipotermi

Nispeten genis viicut ylizey alanlar1 ve yeterli 1s1 liretememeleri nedeniyle preterm
bebeklerde hizli sekilde 1s1 kaybr meydana gelmektedir. Bu kayip kondiiksiyon,
konveksiyon, radyasyon ve buharlasma ile olusur. Hipoterminin 6zellikle asiri
pretermlerde olmak iizere preterm bebeklerde, mortalite artisina ve hayatta
kalanlarda intraventrikiiler kanama, pulmoner yetmezlik, pulmoner kanama,
hipoglisemi ve asidoz gibi durumlara yol agtigi veya bunlara katkida bulundugu

gosterilmistir (8,15).
2.1.5.2.Respiratuar Komplikasyonlar

Preterm bebeklerde dogumdan hemen sonra nabiz ve solunum sayisi ve paterni

sirekli olarak izlenmelidir. Hipoksi veya hiperoksiye bagli olumsuz sonuglar
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onlemek icin oksijenizasyon da takip edimelidir (8). Prematiire bebeklerdeki olasi

solunum sistemi komplikasyonlari:

A) Respiratuar distress sendromu (RDS): Temel olarak, immatiir akcigerlerdeki
stirfaktan eksikligine bagl olarak meydana gelmektedir. Gestasyonel yas azaldik¢a

RDS insidansi1 ve siddeti artar (16).

B) Bronkopulmoner displazi (BPD): Cok diisiik dogum agirlikli bebeklerde
yaygin olarak goriilen bir ge¢ donem solunum komplikasyonudur. Klinik olarak
BPD, dogum sonrasi 28. giinde veya postmenstriiel 36. haftada oksijen bagimlilig
olarak tanimlanir. Pretermlerdeki respiratuar sorunlar i¢erisinde dnemli bir morbidite

ve mortalite nedenidir (17).

C) Prematiire apnesi: Preterm bebeklerde, respiratuvar kontroldeki immatiiritenin
dogrudan bir sonucu olarak ortaya ¢ikan gelisimsel bir bozukluktur. Apne ndbetleri,
epizodlarin 20 saniyeden uzun olmasi veya daha kisa epizodlara hipoksemi ve/veya
bradikardinin eslik etmesi durumunda klinik olarak anlamli kabul edilir (18). Preterm
bebeklerin yaklagik %25'inde goriiliir. Gestasyonel yas azaldik¢a goriilme siklig
artar (19).

D) Pulmoner kanama: En sik asir1 preterm bebeklerde goriiliir ve artmis mortalite
ile iligkilidir (20).
2.1.5.3. Kardiyovaskiiler Komplikasyonlar

Preterm bebeklerdeki kardiyovaskiiler komplikasyonlar arasinda patent duktus

arteriyozus (PDA) ve sistemik hipotansiyon yer alir.

Patent Duktus Arteriyozus: Hemodinamik olarak anlamli patent duktus arteriyozus
(hsPDA) preterm yenidoganlarda yaygindir ve ¢ok diisiik dogum agirlikli bebeklerin
yaklasik yiizde 30'unda goriilmektedir (21). PDA’da soldan saga sant olusur ve bu da
pulmoner dolagimdaki akisin artmasimma ve sistemik dolasimin perfiizyonunun
azalmasma neden olur. PDA'nin fizyolojik sonuglari, santin boyutuna ve kalp ve
akcigerlerin santa verdigi yanita baghdir. Siddetli PDA’da; apne, solunum sikintisi

veya kalp yetmezligi gibi ¢esitli semptomlar ortaya ¢ikabilir (8).

Diisiik kan basinci: Diisiik kan basincina sahip asir1 preterm bebeklerin olumsuz
sonuglar bakimindan yiiksek risk altinda oldugunu gosteren caligmalar mevcuttur.
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Ancak asir1 preterm bebeklerde diisiikk kan basinci, yeterli perflizyon mevcutsa
olumsuz sonuglara yol agmayabilir. Bu nedenle asir1 preterm bebeklerde diisiik kan

basincini tedavi etmek i¢in en uygun tedavi seklinin ne oldugu belirsizdir (22).
2.1.5.4.Germinal Matriks Kanamasi- Intraventrikiiler Kanama

Germinal matriks kanamasi- intraventrikiiler kanama (GMK-IVK) genellikle, frajil
bir yap1 olan germinal matrikste meydana gelir ve azalan dogum agirlig ile birlikte
sikligr artar. Genel Onleyici tedbirler arasinda; hizli ve uygun resiisitasyon,
hemodinamik stabiliteyi saglamak ve serebral otoregiilasyonu bozan kosullardan

(6rnegin hipoksi, hiperkarbi, hiperoksi ve hipokarbi) kaginmak yer almaktadir (8).
2.1.5.5. Kan Glukoz Diizeyi Anormallikleri

Glukoz metabolizmasindaki bozukluklar hipoglisemi veya hiperglisemi ile
sonuglanabilir. Dogumdan sonraki ilk birka¢ saat i¢cinde prematiire bebeklerde
miadinda dogan bebeklere gore kan sekeri konsantrasyonunda daha biiyiik bir diisiis
olur. Glikojen depolanmasi Oncelikle {igiincii trimesterde gergeklestiginden preterm
yenidoganlarda karaciger glikojen depolar1 siirhidir. Bu nedenle prematiire
yenidoganlarda glukoz iiretiminin ana yolu glukoneogenezdir. Glukoneogenezde yer
alan enzimleri indiiklemek i¢in gereken enzimatik yollarin olgunlasmamis olmasi ve
depolanmis glikojenin yoklugu, ekzojen glukoz uygulanmazsa dogumdan sonraki ilk
birkag saat iginde hipoglisemiyi neredeyse kacinilmaz hale getirir. Hiperglisemi ise;
intravendz sivi tedavisi sirasinda iyatrojenik hiperglisemi, glukoz intoleransi veya
sepsis ve strese bagli olarak glukozun metabolize olmasinda yetersizlik, glukoz
homeostazinin bozuk olmasi, hiperosmolar mama verilmesi, konviilziyonlar
(katekolamin salinimi), 46, XXDq 13. kromozom delesyonu, lipid infiizyonu, erken
donemde protein alimi ( IGF-1 salimmimi etkileyerek) ve bazi ilaglar (annenin
diazoksit kullanmasi, bebekte kafein, steroid ve fenitoin gibi ilaclarin kullanilmasi)
nedeniyle meydana gelmektedir. Bir¢ok c¢alisma, plazma glukoz ve insiilin
diizeylerinin preterm bebeklerde term bebeklere gore daha yiiksek oldugunu
gostermistir. Hiperglisemik preterm bebeklerde pankreatik B-hiicreleri kan glukoz
konsantrasyonundaki degisikliklere duyarlidir. Ancak, pankreatik [-hiicreleri,
hiperglisemiye yanmit olarak sadece islenmemis proinsiilin salgilanmasmi

arttirmaktadir. Proinsiilin, matiir insiiline gore 10 kat daha az aktiftir ve boylece
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plazma glukoz seviyelerinin kontrol edilmesini saglayamamaktadir. Bu da
hiperglisemiye yol agmaktadir. Bunun yan1 sira preterm bebeklerde, term bebeklere
gore insiiline karsi kismi direng olduguna dair kanitlar da gosterilmistir. Ek olarak,
yag dokusu ve iskelet ve kalp kaslar1 gibi insiiline duyarli dokular, pretermlerde term
yenidoganlara gore daha az miktarda bulunur. Bu durum da insiilin direncine bagl1
olarak periferik glukoz alimmin azalmasma yol agar ve hiperglisemiye katkida
bulunur (135). Kan sekeri konsantrasyonu, dogumdan sonraki 1-2 saat icinde
baslamak iizere rutin olarak izlenmeli ve beslenme tam olarak saglanana ve glukoz

degerleri normale donene kadar devam ettirilmelidir (8).
2.1.5.6. Nekrotizan Enterokolit

Nekrotizan enterokolit (NEK), yenidogan bebeklerde en sik goriilen gastrointestinal
acil durumlardan biridir. Siddetli inflamasyon, enterik gaz olusturan organizmalarin
invazyonu ve gazin barsak duvari ve portal vendz sisteme gecisine bagli olarak
bagirsak mukozasinin iskemik nekrozu ile karakterize bir hastaliktir (23). Nekrotizan
enterokolit (NEK), cok diisiik agirlikli dogan bebeklerin %2 ila %10'unda goriiliir.
NEK, mortalitede artisa yol agar ve hayatta kalanlar, bliyimede gecikme ve
norogelisimsel sorunlar acisindan yiiksek risk altindadir. NEK’li bebeklerde uzun
donemde ortalama %40 oraninda norogelisimsel gerilik meydana geldigi
goriilmiistiir. Bu oran, cerrahi tedavi alan hastalarda medikal tedavi alanlara gore
daha siktir. Intrakraniyal kanamalar, akut dénemde gelisen beyaz cevher hasari,
sepsis, enflamasyon ve beslenme yetersizligi nérogelisimsel gerilik olusumunda rol
oynamaktadir. NEK’li pretermlerde serebral palsi de %18’lere varan oranlarda
goriilebilmektedir. Diger agir norogelisimsel sorunlar olarak kabul edilen korliik,
sagirlik ya da Bayley psikomotor/mental gelisim indeksinin 70’in altinda olmasi gibi
durumlar NEK’li pretermlerde, NEK olmayan pretermlere gore daha fazla
goriilmektedir (132). Ek olarak, NEK'li preterm bebeklerin %10'unda diski
kontroliinde zayiflama veya bagirsak hareketlerinde artisin da dahil oldugu uzun

donemli gastrointestinal problemler goriilmektedir (8).
2.1.5.7. Sepsis

Yenidogan sepsisi, neonatal donemde ortaya ¢ikan, genellikle bakteriyel olan invaziv

enfeksiyon olarak tanimlanir. Belirtiler arasinda spontan aktivitede azalma, emmede
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azalma, apne, bradikardi, viicut 1sisinda dengesizlik, solunum sikintisi, kusma, ishal,
karinda siskinlik, jitteriness, nobetler ve sarilik yer alir. Tam klinik olarak konur ve
kiltiir sonuglarina dayanir. Ampirik antibiyotik tedavisi se¢imi, sepsisin baslangi¢
zamanina gore, menenjit varligina gére muhtemel ajan patojenlere gore baglanir ve
kiiltiir sonuglarina gore en kisa siirede organizmanin hassas oldugu antibiyotiklerel
spesifiklestirilir (9). Enfeksiyon, heniiz yeterince gelismemis immdiin sisteme ve
mekanik ventilator kullanimi gibi enstriimentasyona ve intravendz tedaviler gibi
invaziv yollara bagl olarak meydana gelir, mortalite ve morbiditeye neden olur. Cok
diisik dogum agirlikli bebeklerde erken baslangigh sepsis insidansi, normal dogum
agirlikli bebeklere gore on kat daha yiiksektir. Preterm bebeklere anne siitii

saglanmasi, bir¢ok enfeksiyon tiiriinden korunma saglamaktadir (10).

Yenidogan sepsisinin 6zellikle ¢ok diisiik dogum agirlikli bebeklerde uzun dénemde
serebral beyaz cevher hasar1 ve periventrikiiler 10komalazi gibi norogelisimsel
sonuclarla iligkili oldugu baz1 ¢alismalarda gosterilmistir (133). Sepsisten
kaynaklanan beyaz cevher hasari; proinflamatuar sitokinlerin iiretimine, artan kan-
beyin bariyeri gegirgenligine ve hipotansiyon ve serebral kan akisinin bozulmus
otoregiilasyonundan kaynaklanan hipoksik iskemik olaylara bagli olan ¢ok faktorli
bir siirectir. Intrauterin enfeksiyon ve kotii nérogelisimsel sonug arasindaki iliski
lizerine yapilmis bir caligmada preterm bebeklerde serebral palsi (SP) ve
periventrikiiler 16komalazi riskinin arttigt gosterilmistir (134). Bununla birlikte,
yenidogan enfeksiyonunun kotii ndrogelisimsel sonuglara yol acip acmadigi

hakkinda yapilan bir¢ok ¢aligma celigkili sonuglara sahiptir.
2.1.5.8. Prematiire Retinopatisi

Prematiire retinopatisi (ROP), preterm bebeklerde vaskiilarizasyonun tam olarak
gergeklesmedigi retinada meydana gelen, gelisimsel bir vaskiiler proliferatif
bozukluktur. Gestasyonel yas ve dogum agirligi azaldikca ROP insidans1 ve siddeti
artar. Bu durum tipik olarak yaklasik postmenstriiel 34. haftada baslar, ancak 30 ila
32. hafta gibi daha erken donemlerde de goriilebilir. ROP, postmenstriiel 40 ila 45
haftaya kadar diizensiz bir sekilde ilerler ve bebeklerin ¢ogunda kendiliginden
diizelir. Bununla birlikte, tedavi edilmemis siddetli ROP'u olan hastalar, gérme

kaybinin da dahil oldugu bir dizi kotii okiiler problemler agisindan yiiksek risk



altindadir (8). Siddetli GMK-IVK insidansi olan hastalarda ROP sikligi daha
yiiksektir (137). Bu nedenle siddetli GMK-IVK’l1 bebekler ROP’un erken tanist ve

tedavisi agisindan yakin sekilde takip edilmelidir.
2.2. Germinal-Matriks Kanamasi Ve Intraventrikiiler Kanama
2.2.1. Giris

Germinal matriks kanamasi ve intraventrikiiler kanama (GMK-IVK) yenidoganda ve
ozellikle preterm bebeklerde 6nemli bir beyin hasar1 nedenidir. Insidans 1980'lerden
bu yana azalmasina ragmen, asir1 erken dogmus bebeklerin sag kalimindaki artis
hayatta kalma oranlarinda artisla sonuglandigindan GMK-IVK 6nemli bir sorun

olmaya devam etmektedir (24).

Germinal matriks (GM), beynin periventrikiiler bdlgesinde bulunan, zengin
vaskiilariteye ve hizli anjiyogeneze bagl olarak yiiksek metabolik aktiviteye sahip,
ozel bir glial ve noronal prekiirsor hiicre tabakasidir (25). Yogun ve frajil damar

yapist, GM'yi kanamaya kars1 savunmasiz hale getirir.

GMK-IVK preterm bebeklerde en sik gériilen intrakraniyal kanama tiiriidiir. Artmis
perinatal stres, zayif serebral otoregiilasyon ve germinal matriksteki yeni olusan
damarlarin frajilitesi gibi nedenler preterm bebeklerde GMK-IVK gelisme olasiligini
artirir (26). Bu durum ayrica in-utero ve term bebeklerde de meydana gelebilir (27).
Ancak germinal matriks, 36-37. gestasyonel haftada kayboldugundan GMK-IVK’ nin
preterm bebeklerde goriilmesi term bebeklere gore daha olasidir. Inutero gelismis
olan ve term bebeklerde ya da atipik zamanda ortaya ¢ikan GMK-IVK’larda altta

yatan kanama diyatezi, koagiilasyon bozuklugu gibi nedenler arastirilmalidir.

Preterm bebeklerde ikinci en sik 6liim nedeni GMK-IVK’dir (28). GMK-IVK ilk
olarak 1968 yilinda Abraham Towbin tarafindan kesfedilmistir (29). 1978 yilinda
Papile ve arkadaslar1 GMK-IVK igin beyin BT taramasina dayali bir siniflandirma
gelistirmistir (30). Daha sonrasinda bu siniflandirma 2008 yilinda Volpe tarafindan

ultrasonografik bulgulara ve norogelisimsel prognostik verilere gore revize edilmistir

(31).

2.2.2.insidans
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GMK-IVK insidansi, gebelik haftasi ve dogum agirligma gore degismektedir; genel
insidans %3,70 ile %44,68 arasinda degismektedir (28). Risk gestasyonel hafta
azaldikca artmaktadir. 26. gestasyonel haftadan once dogan cok kiiclik preterm
bebeklerde insidans yaklasik %45°ken, 32. gestasyonel haftanin altinda dogan
pretermlerde oran %5-10’lara kadar diiser. Intraventrikiiler kanamaya %3-11
oraninda tek tarafli parankimal kanama da eslik edebilir (37). Yakin zamanda yapilan
bir calismada toplam insidans %36,2 olarak bulunmustur. Bu calismada grade 1
GMK-IVK insidans1 %17,0, grade 2 GMK-IVK insidans1 %12,1, grade 3 GMK-IVK
insidans1 %3,3 ve grade 4 GMK-IVK insidans1 %3.,8 olarak bulunmustur (32).
GMK-IVK, vakalarin yaklasik %50’sinde yasamin ilk giiniinde saptanabilirken,
%90’1nda ise yasamn ilk ii¢ giiniinde saptanmus olur (33). Genel olarak, GMK-IVK
insidans1 1980'lerden beri azalmaktadir. Brezilya'da yapilan bir calismada GMK-IVK
insidansinin, 1991°de %50,9'ken 2005 yilinda %11,9' a kadar diistiigii gésterilmistir
(34). 2020 yilinda yapilmis olan Avrupa, Kuzey Amerika, Asya ve Avustralya'da
GMK-IVK insidans ile ilgili yapilmis olan arastirmalarn degerlendirildigi bir
calismada, grade 3-4 GMK-IVK insidansmin %20’nin altinda oldugu bildirilmistir
(135). Baska bir calismada 22 ve 28. gestasyonel hafta arasindaki preterm
bebeklerdeki genel insidans %32 olarak bulunmustur (36). Agirligi 1000 g ve altinda
olan preterm bebeklerin gestasyonel haftalarindaki her bir haftalik artisin, siddetli
GMK-IVK olasiligmi %19 oraninda azalttign gosterilmistir (35). Dogum agirligina
bagl olarak GMK-IVK insidansi, 1500 g'n altindaki yenidoganlarda %25-30 ve
1000 g'm altindaki yenidoganlarda ise %45 olarak bulunmustur (34).

GMK-IVK bu yiiksek meydana gelme oranlariyla ve sonrasindaki kisa ve uzun
donem komplikasyonlar1 nedeniyle birlikte diinyadaki yenidogan yogun bakim
iinitelerinde (YYBU) preterm bebeklerin &nemli bir sorunu olmaya devam

etmektedir.
2.2.3.Patogenez

GMK-IVK’nin olugmasi pekgeok faktore baglidir ve esas olarak germinal matriks
damar yapisinin frajilitesi ve immatiiritesi, serebral kan akisindaki bozukluk ve

koagiilasyon bozukluklar1 patogenezde rol oynar (38).
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Germinal matriks yogun bir vaskiiler aga sahip, ventrikiillerin hemen altinda
Foramen Monro seviyesinde uzanan, spesifik bazi néron ve glia hiicrelerinin
uretildigi, gecici, jelatinéz yapida bir katmandir (37). GM damar sisteminin
yogunlugu diger beyin bdlgelerine gére daha fazladir. 24. gestasyonel haftadan sonra
bu yogunluk azalmaya baglar ve artan fetal matiirite ile birlikte 36-37. gestasyonel
haftada neredeyse kaybolur (39). Vaskiilaritesi yiiksek olan GM'deki 6nemli bir
kanama, lateral serebral ventrikiilii de icerecek sekilde iliskili oldugu ependimde

kirilmaya yol acar ve intraventrikiiler kanama meydana gelir (40).

Germinal matrikste, beynin diger bolgelerinden farkli olarak, yiliksek vaskiiler
yogunluk ve kesit alanina bagli olarak hizli anjiyogenez meydana gelir. Bu hizl
anjiyogenez, yiiksek seviyelerdeki vaskiiler endotelyal biiyiime faktorleri (VEGF) ve
anjiyopoietin-2 ve diisiik TGF-p ekspresyonu ile saglanmaktadir (25). Prolifere olan,
gb¢ eden ve olgunlasan noronal ve glial prekiirsor hiicrelerin ¢ok fazla sayida olmasi
nedeniyle germinal matriksin oksijen ihtiyact fazladir. Bununla birlikte, germinal
matriksteki damar yapist immatiirdiir. Bu kan damarlarinin olgunlagsmamishg veya
zay1fligi, germinal matriks damar sisteminin frajilitesine neden olmaktadir. Preterm
bebekler, esas olarak bu bolgedeki intrinsik zayiflik nedeniyle germinal matrikse
kanarlar (38). GMK-IVK’nin genellikle ince duvarli ve germinal matriks dokusu ile

cevrili subependimal venlerden kaynaklandigi gézlenmistir (46).

Germinal Matriks Damar Yapisinin Frajilitesi: Kan-beyin bariyeri; endotelyal tight
junction’lar, bazal lamina, perisitler ve astrosit u¢ ayaklarindan olusur. GM damar
sisteminde 6zellikle perisit, bazal laminadaki fibronektin ve astrosit u¢ ayaklarindaki
glial fibriler asidik protein (GFAP) miktar1 daha azdir (26). Kan beyin bariyerindeki
bu ii¢ temel komponentin azalmasi, GM damar sisteminin yapisal biitlinliigliniin

degismesine yol acar.

Perisitler, kan-beyin bariyeri gelisiminde, 6zellikle erken anjiyogenezde olmak iizere,
hiicre dist matriks iiretiminde ve endotelyal olgunlasmada ©nemli bir rol
oynamaktadir (41). GM'deki perisitlerin azalmasi, TGF-f seviyelerinde azalmayla
(42) ve dilate kan damarlarinda kanamaya yatkinlik ile iligskilendirilmistir (43).
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Yiiksek molekiiler agirlikl bir glikoprotein olan fibronektin, GM bazal membraninda
selektif olarak eksiktir (44). Fibronektin, kan damarlarina yapisal biitlinliik saglamak

i¢in polimerlesir ve up-regiilasyonu i¢gin TGF-beta’ya ihtiyag¢ duyar.

Astrositler, kan-beyin bariyerini GFAP’den zengin uzantillar1 (u¢ ayaklar) ile
kaplayarak vaskiiler biitiinliik saglamaktadir. Prematiire bebeklerde yapilan otopsi
caligmalari, astrosit u¢ ayaklarini eksprese eden GFAP'nin, GM'de serebral korteks
ve beyaz cevhere gore azaldigini gostermistir (45). Tim bu durumlar kan-beyin

bariyerini kirilgan ve kanamaya daha duyarli hale getirmektedir.

Serebral Otoregiilasyonun Bozulmasi: Serebral otoregiilasyon, arteriyel kan
basincindaki degisikliklere ragmen serebral kan akisinin korunmasini saglar. Bu
regililasyon, dalgalanan sistemik kan basincina ragmen sabit bir doku perfiizyonunu
siirdiirmek igin bir tamponlama sistemi gérevi goriir. Bununla birlikte, GMK-IVK’l1
preterm bebeklerde bu regiilasyonun az gelismis olmasi nedeniyle serebral dolasimda
bozukluklar goézlenir. Bu nedenle preterm bebekler, dogum sonrasi yiiksek bir

serebrovaskiiler hasar riski altindadir (47).

Miyokardiyal disfonksiyon, sistemik hipotansiyon, PDA, hipokarbi, hiperkarbi,
hiperoksi ve hipoksi serebral kan akisindaki diizensizlikten sorumlu faktorlerden
bazilaridir (48). GMK-IVK gelisen bebeklerde dogumdan hemen sonra diisiik sol
ventrikiil debisi, diisiikk sol ventrikiil atim hacmi, diisiik serebral bolgesel oksijen
satlirasyonu ve yiiksek serebral fraksiyonel oksijen ekstraksiyonu meydana
gelmektedir (49). Ayrica superior vena kavadaki kan akiginin diisiik olmasinin da
GMK-1VK ile iligkili oldugu gdsterilmistir (50). Iskemi-reperfiizyon hasari da GMK-
IVK gelisimi i¢in potansiyel bir nedendir (49).

Koagiilasyon Bozukluklari: Trombosit veya pihtilasma bozukluklar1 varliginda,
homeostazin bozulmasi nedeniyle kanama agirlasabilir. Trombositopeni ve

dissemine intravaskiiler koagiilopati GMK-IVK gelisimi i¢in 6énemli risk faktorleri
olarak kabul edilir (38).

Genetik Faktorler: Koagiilasyon, enflamasyon ve trombofili ile ilgili genlerdeki
mutasyonlar GMK-IVK olusumuna yol agmaktadir. Tip IV prokollajen geni, faktor
V Leiden, protrombin G20210A ve interlokin (IL)-1B'deki mutasyonlar da GMK-
IVK gelisiminde rol oynamaktadir. Ayrica, IL-6 ve tiimor nekroz faktor alfa (TNF-o)
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gibi inflamatuar mediatdrlerdeki polimorfizmler de GMK-IVK igin genetik risk
faktorleri olarak gosterilmektedir (40). Ancak bunlar daha siklikla prenatal donemde
ortaya ¢ikan ve termlerde goriilen GMK-IVK nedeni olmaktadir.

Oksijen Toksisitesi: Yiiksek oksijen seviyeleri; merkezi sinir sisteminde, solunum
sisteminde ve gozde yarattigi etkilere bagli olarak preterm bebekler igin zararl
olabilir. Bu durum oncelikle, oksijen bakimindan zayif olan fetal yasamdan, oksijen
bakimindan nispeten zengin dis diinyaya gecisle birlikte meydana gelen hizli ortam
degisikliginin neden oldugu oksidatif strese baghdir (51). Oksijen tiirevli serbest
radikaller, membran lipidlerinin oksidasyonundan, niikleik asitlerin ve protein
sentezinin inhibisyonundan ve hiicresel enzimlerin inaktivasyonundan sorumludur.
Sonu¢ olarak, oksijen toksisitesi preterm bebeklerde GMK-IVK, prematiire
retinopatisi (ROP) ve bronkopulmoner displazi (BPD) gibi durumlara yol agabilir
(52).

2.2.4. Simiflama

GMK-IVK’nin simiflandirmasi; germinal matrikste kanama olup olmamasina,
kanamanin komsu ventrikiiler sisteme uzanip uzanmamasina, ventrikiillerde
dilatasyon olup olmamasina ve beyaz cevherin tutulup tutulmamasina

(intraparenkimal olup olmamasina) gore yapilir (53).

Papile tarafindan 1978 yilinda yapilan GMK-IVK derecelendirme sistemi
giiniimiizde yerini Volpe tarafindan 2008 yilinda revize edilmis sisteme birakmistir
(54). Papile’e ait derecelendirmede; germinal matriks kanamasi grade 1, kanamanin
lateral ventrikiiliin %350'sinden azin1 doldurmasi1 grade 2, kanamanin lateral
ventrikiilii doldurmasi ve ventrikiilii genisletmesi grade 3 ve intraparankimal kanama
grade 4 olarak degerlendirilmistir (55). Volpe tarafindan kraniyal ultrasonografiye
(KUS) gore yapilan ve norogelisimsel sonuglarla daha korele olan derecelendirmede
ise; ventrikiilde kanamanin olmadigi ya da minimal oldugu germinal matriks
kanamasi grade 1, kanamanin parasagital boliimde ventrikilin %10-50'sini
doldurmasi grade 2, kanamanin ventrikiilin %50'den fazlasin1 doldurmasi ve
ventrikiiler genislemeye neden olmasi grade 3 ve periventrikiiler ekodansite varlig

PVHE (periventrikiiler hemorajik enfarktiis) olarak degerlendirilmistir (31).
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Grade 1 ve grade 2 kanamalar hafif, grade 3 ve grade 4 (periventrikiiler hemorajik
enfarktiis) kanamalar siddetli olarak degerlendirilir. Herhangi bir derecedeki kanama
simetrik veya asimetrik ve unilateral veya bilateral olabilir (53). Ultrasonla her
zaman gorillemeyen beyaz cevherdeki ek iskemik lezyonlar ve serebellumdaki
kanamalar, bu derecelendirme sisteminde yer almadiklart ve nérogelisimsel sonuglar

tizerinde ciddi etkiler yaratabilecekleri i¢in ayrica arastirilmalidir (55).

GMK-IVK varhiginda serebelleumda da kanama goriilebilmektedir. Ayrica izole
serebeller kanamalar da bildirilmistir. Serebellum kanamalar1 mastoid fontanelden
yapilan US ile taninabilmektedir. Ancak bu bolgeden yapilan goriintiilemede dahi
kanamay1 saptayabilmek i¢in kanamanin 4 mm’nin iizerinde olmasi gerekmektedir.
Serebellumda kanama ortaya ¢ikmadan, GMK-IVK’ya bagli inflamasyon neticesinde
de serebellar hipoplazi goriilebilir. (prematiirenin serebellar hipoplazisi) Diistlik
grade’li kanama olgularinda bile goriilebilen serebellar hipoplazi, hemosiderinin
serebellumun beyaz maddesi {izerine olan olumsuz etkisinden kaynaklanmaktadir ve

norogelisimi onemli 6l¢iide olumsuz olarak etkilemektedir (37).
2.2.5. Klinik Bulgular

Preterm bebeklerde GMK-iVK’ya bagl ii¢ farkli durum meydana gelir. Bunlardan
ilki; en yaygin gozlenen, semptomlarin goriilmedigi ve rutin ultrason taramalarinda
saptanan “sessiz tablo” dur. ikincisi; saatler ila birkag giin arasinda meydana gelen,
bilin¢ diizeyinde degisiklik, hipotoni, hareketlerde azalma ve g6z pozisyonunda ve
hareketinde hafif degisiklikler gibi spesifik olmayan bulgularla karakterize “akut
tablo” dur. Ugiinciisii ise; en az goriilen, dakikalar ila saatler iginde gelisen, stupor
veya koma, diizensiz solunum, hipoventilasyon veya apne, deserebre postiir, 6zellikle
tonik vasiftaki jeneralize ndbetler, pupillerin fikse olmasi da dahil olmak {izere
kraniyal sinir anomalileri, gergin ve kabarik 6n fontanel, hipotansiyon, bradikardi,
hematokrit diisiikliigli, metabolik asidoz ve uygunsuz antidiiiretik hormon

salgilanmasi gibi bulgularin oldugu “katastrofik tablo” dur (56).
2.2.6. Risk Faktorleri

Diisiik gestasyonel hafta, diisiik dogum agirlig1, antenatal maternal kanama, maternal
enfeksiyon, sepsis, hipotansiyon, hipoksi, hiperkapni, nébet, patent duktus arteriozus

(PDA), trombositopeni, enfeksiyon ve RDS GMK-IVK igin majér risk faktorleridir.
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Bu risk faktorleri genellikle serebral kan akisindaki dalgalanmalardan sorumludur.
Germinal matriksin dogal frajilitesi ve serebral kan akisindaki dalgalanmalar damar
sisteminin riiptiire olmasina neden olarak kanamaya ve dolayisiyla kanin beynin
ventrikiiler sistemine dolmasina neden olur (57). Bunun disinda, beyindeki kan
damarlarinin kan basincindaki dalgalanmalara ragmen serebral kan akimini sabit
tutma yetenegi olan serebral otoregiilasyon diigiik gebelik haftasinda dogan ve diisiik
dogum agirligiyla dogan bebeklerde bozulmustur. Literatiirdeki calismalarda bu

bilgilerle paralel sonuglar goriilmektedir.

Bu faktorlerin yaninda santral vendz basingta artig (6zellikle pndmotoraks, mekanik
ventilatorde yiiksek ortalama hava yolu basinci gibi durumlarda), uzun siireli pozitif
basingli ventilasyon, hizli sodyum bikarbonat inflizyonu(serum osmolalitesinde ve
arteriyel CO2’te artigla germinal matriks damar yapisinin riiptiire olmasina yol agar),
tekrarlayan trakeal aspirasyon, eritrosit ve taze donmus plazma transfiizyonu
verilmesi, uzamis dogum eylemi gibi durumlar da GMK-IVK’ya yol agmaktadir
(38).

Bu faktorlerden RDS, hiperkarbi, hipoksi, asidoz, tekrarlayan aspirasyon, infant ve
ventilator arasindaki asenkroni, PDA, hizli sodyum bikarbonat inflizyonu serebral
kan akisinda dalgalanmalara yol agarak; pnomotoraks, yiiksek ventilatdr basinci,
uzamis dogum eylemi yiiksek serebral vendz basinca yol acarak; hipotansiyon,
hipertansiyon, sepsis, dehidratasyon anormal kan basincina yol agarak;
trombositopeni, DIK hemostatik yetmezlige yol acarak GMK-IVK’ya ya da

kanamanin derecesinde ilerlemeye neden olmaktadir (38).
2.2.7. Tam
2.2.7.1. Kraniyal Ultrasonografi

Kraniyal ultrasonografi GMK-IVK’y1 teshis etmek igin kullanilan en yaygin
yontemdir. Akut GMK-IVK tamsinda tercih edilmesindeki en &nemli etkenler
yiiksek sensitivitesi, kolay taginabilmesi (yatakbasi goriintiileme) ve iyonize
radyasyon kullanilmamasidir (58). Koronal ve parasagital ultrason goriintiileri;
germinal matriks, ventrikiiller veya serebral parankimdeki kani ve diger ekojenik
anormallikleri belirlemektedir. Mastoid fontanelden yapilan ultrason goriintiileri ile

de serebellum kanamalar taninabilmektedir.
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Ultrasonografi, GMK-IVK’nin bulundugu yere ve ventrikiiler dilatasyonun var olup
olmamasina gére GMK-IVK’nin derecesini belirleyebilir. Bununla birlikte ultrason,
diisik grade’li GMK-IVK’y1 ve beyaz cevher ve serebellumdaki bariz olmayan
lezyonlar1 belirlemede manyetik rezonans goriintilemeye (MRG) gore daha az

sensitiftir (59).

GMK-IVK vakalarmin yaklasik yarisi klinik olarak sessiz tabloda oldugundan
preterm bebeklerde rutin ultrason taramasi yapilmalidir. Bu tekrarlanan taramalarin

zamanlamasi ve sikligi, gestasyonel haftaya ve bebeklerin klinik seyrine baglidir
(56).

On fontanelden yapilan kUS’larda olasi kanamanm boyutlar1 ve derecesini
belirlemek i¢in mutlaka koronal ve sagittal olmak iizere 2 kesitte US goriintiisii
alinmalidir. Bunun yani sira ventrikiiler indeks (Levene indeksi), anterior horn
genisligi, talamo-oksipital mesafe Ol¢iilmeli ve girisim endikasyonu, miidahalaye

yanit ya da yanitsizlik gibi durumlar belirlenmelidir (142).

32. gestasyonel haftanin altindaki pretermlerde, serebellar hemorajinin GMK-IVK’ya
eslik etme siklig1 %2,2-19 arasindadir. Izole serebellar hemoraji ise %2,5 siklikta
goriilebilmektedir. Bu oranlar ve serebeller hemorajinin norogelisim iizerine olan
olumsuz etkileri géz oOniinde bulunduruldugunda GMK-IVK taramasi yapilan
pretermlerde serebellumun da US ile degerlendirilmesi gerekmektedir. Mastoid
pencereden serebellum ve 4. ventrikiilin de degerlendirilmesi (komiinikan-
nonkomiinikan hidrosefali ayrimi agisindan 6nemlidir) rutin kUS taramasinda yer

almalidir (142).

Ultrasonografinin zamanlanmasi ile ilgili diinya genelinde kabul gormiis bir kilavuz
yoktur. Ulkemizde, 2021 yilinda Tiirk Neonataloji Dernegi tarafindan diinyada ilk
kez olusturulmus olan tan1 ve tedavi rehberine ait protokol uygulanmaktadir. Bu
protokole gore bebeklerde, gestasyonel haftalarina (<28 hafta, 28-32 hafta ve >32

hafta) gore farkli tarama zamanlar1 belirlenmistir (37).

28 haftanin altindaki preterm bebeklerde ilk tarama dogum sonrasi ilk 24 saat
igerisinde yapilmalidir. Antenatal kanamalarin ve dogum sonrasinda resiisitasyon
yapilan bebeklerde meydana gelen kanamalar bu taramayla tespit edilebilmektedir.

GMK-IVK’nin preterm bebeklerde en sik gerceklestii zaman aralig ilk 72 saat
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oldugu icin ikinci tarama 72. saatin sonunda yapilir. Ugiincii tarama, GMK-IVK’nin
boyutu ve komplikasyonlariyla ilgili ¢aligmalara baglh olarak (60) postnatal 1. hafta
tamamlandiginda yapilir. Sonraki taramalar, postnatal 2. hafta sonunda ve sonrasinda
postmenstriiel 34. haftaya kadar kadar 2 hafta araliklarla yapilir. Sonrasindaysa,
hemodinamiyi ve ventilasyonu bozan, enflamasyonla seyreden agir bir hastalik
olmamasi durumunda, taburculuk sirasinda bir kez daha yapilir. Herhangi bir zaman
diliminde kanama tespit edilirse, kanama ve olast posthemorajik ventrikiiler
dilatasyon (PHVD) stabilize olana kadar taramalar; grade 1 ve grade 2 kanamalarda
haftada en az 1 kez, grade 3 kanamalarda ve PVHE durumlarinda haftada en az 2
kere yinelenmelidir. Stabil durumdayken akut sekilde gelisen sepsis, hemodinamiyi
bozan kardiyo-respiratuar hastaliklar, menenjit ve genel durum bozukluguna yol agan
sistemik olaylardan sonra tarama amagl kraniyal ultrason yapilmalidir. 28-32 hafta
arasindaki preterm bebeklerde ilk tarama, dogum sonrasi ilk 72 saatin sonunda
yapilmalidir. Ikinci tarama, dogum sonrasi ilk haftanin sonunda bir kez daha
yapilmalidir. Sonraki taramalar, dogum sonrasi 2. ve 4. hafta sonunda yapilmalidir.
Sonrasindaysa, agir bir hastalik olmamasi durumunda, taburculuk sirasinda bir kez
daha yapilir. Herhangi bir zamanda kanama tespit edilirse ya da akut bir bozukluk
meydana gelirse 28 haftanin altinda dogan bebeklerdeki oneriler uygulanir. 32
haftanin iizerindeki preterm bebeklerle ilgili literatiirde, rutin ultrason taramasini

Oneren yeterli veri yoktur (37).
2.2.7.2. Manyetik rezonans goriintiilleme (MRG)

MRG, ultrasonda goriilemeyen temporal ve oksipital GM'de meydana gelen daha
kiigiik GMK-IVK’lar1 saptayabilmektedir. MRG bunun yaninda beyaz cevher
lezyonlarini, serebellar kanamalari, subdural veya posterior fossa kanamalarini ve
periferik enfarktlis alanlarin1 belirleyebilmektedir (58). Ancak hastalarin yaklasik
yaris1 stabil olmadigindan erken donemde MRG yapilamamaktadir. Ayrica yeni
dogan bebeklere uygun destek ekipmanlarinin olmayisi da MRG i¢in zorluk
yaratmaktadir (56). Postmenstriiel 38-42 haftaya ulasan preterm bebeklere uygulanan
beyin MR goriintiilemesi (TEA-MRI) uzun dénem prognozu belirlemedeki tistlinliigii
nedeniyle yaygin bir uygulama olsa da GMK-IVK meydana gelen bebeklerde rutin
olarak kullanilmasini 6nerecek yeterli veri yoktur (143). Bunlara bagl olarak, MRG

tercih edilen ilk tanisal goriintiileme yontemi degildir.
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2.2.7.3. Transkraniyal Doppler Ultrasonografi

Transkraniyal Doppler ultrasonografi, serebral dolagimi izlemek igin kullanilabilen,
invaziv olmayan ve yatak basinda kullanilabilen bir yontemdir (51). Serebral
arterlerin dogrudan goriintiilenmesini ve serebral kan akisi ve ilgili parametrelerinin
saptanmasini saglamaktadir. Direng¢ indeksi (Rezistif indeks), pulsatilite indeksi ve
diyastol sonu kan akis hizi gibi Doppler parametreleri, serebral kan akisindaki
degisikliklerle iyi bir korelasyon gdstermektedir (61). GMK-IVK olusumuna egilimli
preterm bebeklerde, serebral kan akisinda dalgali bir patern mevcuttur. Baslangicta,
germinal matriksteki kan damarlarinin enfarktiisiine bagli olarak yiiksek direng
indeksi ile birlikte serebral kan akis1 azalir. Ardindan damarlarin yirtilmasima bagl
olarak diisiik diren¢ indeksi meydana gelir (62). Yapilan bir ¢calismada GMK-IVK
hastalarinda bakilan Doppler ultrasonlarinda yiiksek diren¢ indeksi (+ 2SS’nin
tizerinde olmas1 (> 0.80)) ve pulsatilite indeksi ve diisiik diyastol sonu kan akis hiz1
degerlerinin oldugu gosterilmistir. Bu degerler icindeki en sensitif prediktoriin ise
diisikk diyastol sonu kan akis hizi oldugu bulunmustur (63). Yapilan bagka bir
calismada, yasamin ilk 72 saatindeki anormal diren¢ indeksinin serebral beyaz
cevher lezyonlar1 ile iligkili oldugu ortaya koyulmustur (62). Buna ragmen,
transkraniyal Doppler ultrasonografinin klinik kullanimi smirlidir ve literatiirde,
Doppler US rutin olarak yapilmasini dnerecek yeterli kanit heniiz yoktur. Ultra hizli
diizlem-dalga Doppler gorintiilemenin bu smirlamanin {istesinden geldigi
gosterilmistir ve bu nedenle ilerleyen donemlerde alternatif bir teknik haline gelmesi

olasidir (64).
2.2.8. Tedavi

GMK-IVK olustuktan sonra, kanamanin ortadan kalkmasimi ya da genislemesini
saglayacak spesifik bir tedavi su an icin mevcut degildir. GMK-IVK tedavisi
destekleyicidir. Ozellikle serebral perfiizyonun korunmasi, beyin hasarinin artisinin

onlenmesi ve komplikasyonlarin erken saptanmasi 6ncelikli hedeflerdir (65).

Destekleyici bakim amaglari arasinda: 1) hipotansiyon veya hipertansiyonu dnlemek
ve beyin hasar1 gelismeden serebral kan akisini korumak i¢in arteriyel perfiizyonun
stirdiiriilmesi, 2) hipokarbi, hiperkarbi ve asidozdan kaginarak yeterli oksijenasyon

ve ventilasyonun saglanmasi, 3) uygun sivi, metabolik ve beslenme desteginin
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saglanmasi, 4) hipoglisemi ve hipergliseminin Onlenmesi ve 5) koagiilopatinin
diizeltilmesi yer almaktadir. Bunun yaninda iligkili herhangi bir serebral
oksijenizasyon ve serebral perfiizyon bozuklugunu veya sistemik kan basincinin

yiikselmesini dnlemek i¢in ndbetlere hizli bir sekilde miidahale edilmelidir (53).

Yeni bir umut olarak, siddetli GMK-IVK’da allojenik mezenkimal kok hiicrelerin
intraventrikiiler transplantasyonunun potansiyel olarak terapdtik olabilecegini
gosteren hayvan ¢alismalari ve asir1 preterm bebeklerin bulundugu faz | randomize
kontrollii calismalar bulunmaktadir (66). Bu yeni tedavinin GMK-IVK sonrasinda

beyin hasarini azalttigi ve PHVD gelisimini 6nledigi diistiniilmektedir.

Mezenkimal k&k hiicreler GMK-IVK’da intranazal olarak da verilebilmektedir. Bu
islem minimal invaziv olmasina ragmen, intraventrikiiler transplantasyon icin

gereken doza gore bes kattan fazla bir artig gerektirdiginden pratik olarak kullanimi

zordur (136).
2.2.9. GMK-IiVK’nin Onlenmesi

Preterm bebegin beynini GMK-IVK’dan korumak icin ¢ok yonlii bir yaklasim
uygulanmalidir. GMK-IVK esas olarak artmis vaskiiler frajiliteye ve serebral kan
akisindaki bozukluga baglandigindan, kanamanin 6nlenmesine ait 6nlemler daha ¢ok
germinal matriks damar yapisini giiclendirmeye ve serebral kan akisini stabilize

etmeye yoneliktir (67).
2.2.9.1. Prenatal Miidahaleler
2.2.9.1.1. Preterm Dogumun Onlenmesi

GMK-IVK’nin olusumunu en aza indirmeyi saglayan en onemli yol preterm
dogumun 6nlenmesidir (68). Preterm dogum spontan olarak meydana gelebilecegi
gibi pekcok faktoriin katkisi ile en belirgin 6rnegi pre/eklampsi gibi durumlarda
indiiklenebilmektedir. Tibbi olarak endike olmadik¢a preterm dogum, 24. haftadan
34. haftaya kadar antenatal progesteron takviyesi gibi yontemlerle geciktirilebilir.
Gebelik sirasinda tiitiin igmekten kaginma, servikal yetmezlik i¢in servikal serklaj
uygulanmas1 ve preterm dogum i¢in tokolitik uygulanmasi gibi faktorler de preterm

dogumu geciktirmektedir (69).

2.2.9.1.2. Prenatal Kortikosteroid Kullanimi
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Diinya Saglik Orgiitii, 24 ve 34. gestasyonel haftalar arasinda, tiim kadimlar igin pre-
natal kortikosteroid kullanimini siddetle tavsiye etmektedir (70). Betametazon (daha
etkili) veya deksametazon gibi kortikosteroidlerin dogum 6ncesinde uygulanmasiyla,
GMK-IVK ve beyaz cevher hasari insidansinin énemli lgiide azaltilabildigini goste-
ren ¢alismalar mevcuttur (71). Bu koruyucu etkinin RDS ve NEK insidansinda ve
siddetinde bir azalma ile baglantili olabilecegi diisliniilmektedir (72,73). Prenatal
kortikosteroidlerin, hayvan ¢alismalarinda VEGF’yi baskilayarak ve TGF- 3 diizey-
lerini artirarak GM damar sistemini stabilize ettigi de gbzlemlenmistir. Bdylece anji-
yogenik inhibisyon, damar yapisinin diizenlenmesi ve perisit korumasinin artmasi ve
sonug olarak kanamaya egilimin azalmasi saglanmaktadir (74). Ayrica, nonsteroid
antiinflamatuar bir ilag olan indometazinin de beyin kanlanmasini ve inflamasyonu
azaltarak ve bazal lamina yapisinin matiirasyonunu saglayarak GMK-IVK’y1 azaltici

etkileri vardir (37).
2.2.9.1.3. Hastaneler Arasi-Hastane i¢i Nakil

Yapilan arastirmalarda, belirli bir merkezden baska bir merkeze sevk edilen
bebeklerde, 6zellikle bas ve govdede meydana gelen sallant1 ve titresimlerle iliskili
olarak GMK-IVK’nin insidansinin  ve siddetinin arttigi  gosterilmistir (75).
Avustralya ve Yeni Zelanda’da 24 ve 30. haftalar arasinda dogan 5.712 bebek
tizerinde yapilan bir kohort ¢aligmasinda, dogumdan sonra baska bir hastaneye
nakledilen bebeklerde siddetli GMK-IVK meydana gelme olasiligiin 1,6 kat daha
yiiksek oldugu gosterilmistir (76). Bu nedenle, yiiksek riskli preterm dogumlarin

ticlincili basamak bir merkezde gerceklestirilmesi onerilmektedir (77).
2.2.9.1.4. Gecikmis Kord Klemplenmesi

Gecikmis kord klemplenmesi sonrasinda; hematokrit degerinde (78,79), vena cava
superior’daki kan akisinda, sag ventrikiil debisinde, sag ventrikiil atim hacminde
(80), sistemik kan basincinda ve dogum anindaki viicut sicakliginda artis ve dogum
odasinda resiisitasyon yapilma oranlarinda azalma (81) saglanir. Gecikmis kord
klemplenmesinin; GMK-IVK, NEK ve mortalite oranlarinda fayda sagladig
gosterilmistir (82,83). Kord klemplenmesinin yapilacagi optimal zamanla ilgili farklh
veriler mevcuttur. Dogumda resiisitasyon gerektirmeyen preterm ve term bebekler

icin Amerikan Pediatri Akademisi kordun klemplenmesi i¢in en az 30-60 saniyelik
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bir gecikme &nerirken; Diinya Saglik Orgiitii, 60-180 saniyelik bir gecikmeyi tavsiye
etmektedir (84). Tiirk Neonatoloji Dernegi’nin son kilavuzunda kord
klemplenmesinin en az 30-60 saniye siireyle geciktirilmesinin, deprese dogmayan ve
canlandirma gerektirmeyen prematiirelerde yaygin bir uygulama oldugu, gecikmis
kord klemplenmesinin GMK-IVK’y1 azaltmada etkili oldugu ancak ileri evre

kanamalar1 6nlemede etkisinin olmadig: bildirilmistir (37).
2.2.9.1.5. Basa Notral Pozisyon Verilmesi

Basa nétral poziyon verilmesinin, internal juguler venler yoluyla serebral venoz
drenaj1 optimize ettigi distiniilmektedir. Basin her iki tarafa dondiiriilmesi, juguler
vendz drenaj sisteminin ipsilateral okliizyonu veya obstriiksiyonuna yol acabilir (85).
Preterm bebeklerde yakin-infrared spektroskopi ile yapilan ¢alismalar, basa notral
poziyon vermenin ve kiivoz basmni 15-30° kadar yukar1 kaldirmanin hidrostatik
serebral vendz akimi kolaylastirdigimi  gostermistir  (86). Ayrica Doppler
ultrasonografi ¢aligmalari, bas pozisyonundaki degisikliklerle meydana gelen juguler
vendz sistemdeki okliizyonun, superior sagital siniisteki kan akis hizlarinda biiyiik
degisikliklere, beyin kan hacminin artmasma ve kafa i¢i basing artisina neden
oldugunu ve bdylece GMK-IVK’ya neden olabilecegini gdstermistir (87). 28.
GH’nin altinda dogan bebeklerde yagamin ilk 96 saatinde bebege ndtral bas poziyonu
verilmesinin, diisiik dereceli GMK-IVK riskini ve mortalite oranlarini azalttigina dair

calismalar mevcuttur (88).
2.2.9.1.6. Yakin-Infrared Spektroskopi ile Serebral Oksijenasyonun Izlenmesi

Yakin-infrared spektroskopi, gercek zamanli, siirekli ve invaziv olmayan bir
tekniktir. Cihaz, dokuya penetre olmak igin kizil6tesi 151k kullanir ve Beer-Lambert
yasasina gore kizil6tesi 11 emilimini 6lgerek beyin dokusunun oksijenlenmesini
Olcer (89). Yakin-infrared spektroskopi kullanilarak yapilan serebral oksijen
satlirasyonu monitorizasyonu klinik olarak faydali bir uygulama haline gelmistir.
Ciinkii sistemik arteriyel oksijenasyon her zaman serebral oksijenizasyonu
yansitmamaktadir (90). Yapilan caligmalarda yakin-infrared spektroskopi ile dlgiilen
diisiik serebral oksijen satiirasyonu ile anormal kraniyal ultrasonografik bulgular
arasinda klinik olarak anlamli korelasyonlar gdsterilmistir (91). NIRS’1in GMK-IVK

i¢in riskli hastalarin takibi ve tedavisinde rutin kullanimu ile ilgili veri heniiz yoktur.
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2.2.9.2 Postnatal Miidahaleler

Hipoksemi ve hiperkarbi, serebral kan akisinda GMK-IVK’ya katkida bulunabilecek
dalgalanmalara neden olabileceginden, dogum sonrasinda hemen normal
oksijenasyonun ve ventilasyonun saglanmasi Onemlidir. Metabolik asidozun
Onlenmesi, normal perfiizyonun saglanmasi ve hizli sodyum bikarbonat
inflizyonunundan kaginmak GMK-IVK riskini azaltmaktadir (38). Bebekler
yenidogan iinitesine transfer edildikten sonra, senkronize ventilasyon saglanmasi,
patent duktus arteriozusun gerektiginde kapatilmasi ve arteriyel kanda normal O2 ve
CO2 degerlerinin korunmasi ¢ok Onemli olan Onleyici tedbirlerdir. Pndmotoraks,
apne ataklari, nobetlerin 6nlenmesinin yani sira trakeal aspirasyonun ve kullanimin
en aza indirilmesi serebral kan akisindaki bozukluklar1 énleyecektir. Stimiilasyonu
azaltmak ve bebege dikkatli ve 6zenli bakim da GMK-IVK insidansini azaltmaktadir.
Bu konuda belirlenmis kiime (bundle) bakim protokolleri mevcuttur ve bu
uygulamalar giderek yayginlasmaktadir (92). Siirfaktan tedavisinin GMK-IVK
gelisimi {izerindeki etkisi belirsizdir. Yiiksek frekansli ventilatdrlerin kullanilmasi

GMK-IVK riskini arttirmamaktadir (93).
2.2.9.3. Kanitlanmamis veya Etkisiz Olan Tedaviler
2.2.9.3.1.Fenobarbital

Preterm eylem sirasinda kadinlara dogum Oncesi fenobarbital uygulanmasinin,
neonatal intrakraniyal kanama veya erken 6liim riskini azaltmada etkili olmadig1
gosterilmistir (94). Aymi zamanda preterm bebeklerde dogum sonrasi fenobarbital
uygulamasinin da GMK-IVK’y1 énledigi gosterilmemistir. Yapilan bir ¢aligmada
postnatal fenobarbital uygulanmasinin GMK-IVK, nérolojik bozukluk, ventrikiiler
dilatasyon veya mortalite oranlarini diistirmedigi ve mekanik ventilasyon ihtiyacini

arttirdig1 bulunmustur (95).
2.2.9.3.2- Vitamin K

Preterm dogumdan 6nce anneye K vitamini verilmesinin, GMK-IVK’y1 &nlemede
etkili olmadigin1 gésteren ¢alismalar mevcuttur. Yapilan bir meta-analizde, antenatal
K vitamini uygulanmasinin siddetli GMK-IVK iizerinde istatiksel olarak anlamli bir

etki yaratmadigi gosterilmistir (96).
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2.2.9.3.3- Magnezyum Siilfat

Magnezyum siilfat (MgSQO4), eklampsinin 6nlenmesi ve tedavisi i¢in yaygin olarak
kullanilmaktadir. Yiiksek preterm eylem riski tasiyan kadinlara uygulanan
MgSO4’iin bebekler tlizerinde olumsuz etkilere neden olmaksizin orta-siddetli
serebral palsiye karst norolojik koruma sagladigina dair ¢alismalar mevcuttur (97).
Erken dogum riski tasiyan kadinlarda, serebral palsinin Onlenmesi icin 32.
gestasyonel haftadan once MgSO 4 kullanim1 6nerilmektedir (98). Bununla birlikte
yapilan c¢alismalarda, MgSO4’iin GMK-IVK oranlarin1 azaltigma dair veri

bulunamamastir (99).
2.2.9.3.4- E Vitamini

Giiglii bir antioksidan olan E vitamini, GMK-IVK riskini azaltmasina ragmen
preterm bebeklere Ozellikle intravendz olarak verildiginde sepsis riskini arttirdigi
icin, E vitamininin GMK-IVK’y1 6nlemek icin rutin olarak kullanilmas:

onerilmemektedir (100).
2.2.9.3.5-Etamsilat

Sistematik bir meta-analizde, etamsilat tedavisinin 31 haftadan kii¢iik preterm
bebeklerde GMK-IVK riskini azalttig1 bildirilmistir. Ancak bu ¢alismada, bebeklerin
uzun vadeli mortalite oranlarinda veya gelisimlerinde, diger gruptaki bebeklere gore
anlamli bir farklilik gériillmemistir (101). Bu nedenle, 32 haftadan kii¢iik bebeklerde

etamsilatin rutin profilaktik kullanimi 6nerilmemektedir.
2.2.9.3.6-Eritropoietin

Yapilan ¢ok merkezli bir ¢alismada, dogumdan sonraki 24 saat i¢inde uygulanan
yiiksek doz eritropoietinin (EPO) GMK-1VK riskini azaltmadig bulunmustur (102).
Yapilan baska bir ¢alismada, dogumdan sonraki 72 saat icinde GMK-IVK tanisi
konan 32 haftadan kii¢iik preterm bebeklere verilen diisik doz EPO'nun, uzun
vadede mortalite veya norolojik hasar riski oranlarini etkilemedigi gosterilmistir
(103). Bu calismalara bagli olarak EPO kullanimi GMK-IVK’nin 6nlenmesi igin

onerilmemektedir.

2.2.10. Posthemorajik Ventrikiiler Dilatasyon (PHVD)
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Posthemorajik hidrosefali olarak da adlandirilan posthemorajik ventrikiiler dilatasyon
(PHVD), siddetli GMK-IVK’ nin en énemli komplikasyonudur. Nadiren hafif GMK-
IVK’larda da goriilebilmektedir. PHVD’de mortalite ve norogelisimsel bozukluk
riski artmaktadir (104).

PHVD'nin, subaraknoid villusun inflamasyonuna bagli olarak, beyin omurilik
stvisinin - (BOS) reabsorbsiyonundaki bozulmaya bagli olarak gercgeklestigi
diistiniilmektedir(105). Enflamatuar faktorlerden biri olan TGF-B1, araknoid villusun
skarlagsmasina ve obstriikksiyonuna neden olan hiicre disi matriks iiretimini uyarir
(106). Buna bagli olarak, tim ventrikiiler sistemin dilate oldugu kommiinike
hidrosefali meydana gelir. Ayrica son zamanlarda ventikiiler sisteme ge¢mis olan kan
elemanlarin baglattigi enflamasyonun Toll-like reseptorler araciligiyla koroid
pleksustan BOS yapimini artirdigi gosterilmistir (37). Daha az siklikta da olsa,
ventrikiiler sistemin igerisindeki bir pihtiya ya da skarlasmaya bagli olarak ve
ozellikle aquaductus seviyelerinde olmak tiizere non-kommiinike hidrosefali de
meydana gelebilir (53). Mastoid pencereden uygulanan kUS ile serebellum ve 4.
ventrikiiliin degerlendirilmesiyle bu kommiinike ve non-kommiinike hidrosefaliler

ayirt edilebilmektedir.

GMK-1VK meydana gelmis 147.823 prematiire bebegin bulundugu bir ¢alismada,
PHVD riskinin grade 1,2,3 ve 4 GMK-IVK’da sirastyla % 1, 4, 25 ve 28 oldugu
gosterilmistir (109).

2.2.10.1. Risk faktorleri

PHVD riski, GMK-IVK’nin siddeti arttikca ve gestasyonel hafta azaldik¢a
artmaktadir (107). PHVD genellikle grade 3 ve 4 GMK-IVK’da goriilmektedir (108).

2.2.10.2. Klinik

PHVD genellikle siddetli GMK-IVK’nin baslangicindan bir ila ii¢ hafta sonra baslar.
PHVD'nin erken evreleri, kraniyal ultrason taramalariyla tespit edilir. Artan bas
cevresi ve artmis intrakraniyal basmng (IKB) belirtileri en son meydana gelir ve
genellikle beyin goriintiileme calismalari ile ventrikiiler dilatasyonun saptanmasindan

birka¢ hafta sonra ortaya c¢ikar ve genellikle miidahale i¢in ge¢ kalinmislik isreti

olarak kabul edilir (110). PHVD'nin {i¢ farkli klinik seyri vardir. Bunlardan ilki %40
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oraninda goriilen, miidahale gerektirmeyen spontan iyilesme; ikincisi yiizde %10
oraninda goriilen hizli progresyon ve {igiinciisii de %50 oraninda goriilen persistan
yavag progresyondur. Bu son gruptaki hastalarin %40’inda ge¢ici BOS drenaji

sonrast miidahale gerekmezken, %60’1nda sant takilmasi gerekmektedir (107).

Spontan veya tedaviyle iyilesen PHVD’li hastalarin %5'inde, genellikle yenidogan
doneminde veya nadiren yenidogan yogun bakim iinitesinden (YYBU) taburcu

edildikten sonra yasamin ilk yili icerisinde ge¢ progresyon meydana gelmektedir

(53).

PHVD gelisen preterm bebeklerde hem mortalite hem de norogelisimsel bozukluk
riski, PHVD olmayanlara gore daha fazladir (104). PHVD'ye bagl olusan hasarlarmn
sadece hidrosefalinin mekanin etkisine bagli degil, ayn1 zamanda periventrikiiler
beyaz cevher hasarindan da kaynaklandigi gosterilmistir (111). Yapilan bir
caligmada, PHVD'li bebeklerin term donemlerinde yapilan manyetik rezonans
goriintiilemelerde, PHVD'si olmayan bebeklere gore gri cevher ve serebellum
hacimlerinin daha az oldugu gosterilmistir (112). Diflizyon tensor goriintiileme
yontemiyle ilgili yapilan c¢alismalarda, prematiire bebeklerde PHVD ile iliskili
periventrikiiler beyaz cevher hasarlar1 ve gelisimsel bozukluklar gozlenmistir (113).
Yapilan c¢alismalarda bu olusan beyaz cevher hasarinin; mikroglia ve astrosit
aktivasyonu, ekstraselliiler hemoglobin, hemosiderin, methemoglobin ve demir gibi
yikilan kan bilegenleri ve olusan toksik maddeler, sistemik inflamatuar hiicrelerin
infiltrasyonu, pre-oligodendrositlerin olgunlasmasinda ve iiretimindeki duraklama

gibi nedenlere bagli oldugu gosterilmistir (37).
2.2.10.3. PVHD Tanist

Teshis, ventrikiiler dilatasyonun go6zlendigi seri kraniyal ultrasonlarla konur.
Progresif dilatasyon olup olmadigini, dilatasyonun deg§isim oranini ve tedavinin
yapilip yapilmayacagini ve ne zaman yapilmasi gerektigini belirlemek i¢in bazi

degerlerin seri dl¢timleri kaydedilir ve bir ¢izelge olusturulur (114).
Olgiilen bu degerler;
1-Ventrikiiler indeks: Falks ile anterior horn’un lateral duvar1 arasindaki mesafedir.

Bu deger PHVD'li bebeklerin tedavisi i¢in ana belirleyicidir.
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2- Anterior horn genisligi: Foramen Monro seviyesinde anterior horn’un koronal
y

diizlemdeki en genis noktasinda 6lciilen diyagonal genislik olarak tanimlanur.

3- Talamo-oksipital mesafe: Talamusun koroid pleksus ile birlestigi en dis noktasi ile
oksipital horn’un parasagital diizlemdeki en dis kismi arasindaki mesafe olarak

tanimlanir.

4- Frontal temporal horn oram1 ve frontal oksipital horn orani: Sirasiyla frontal,
temporal ve oksipital hornlarin en genis mesafesinin Olcililmesi ve bu Ol¢limlerin

ortalamasinin en biiyiik biparietal mesafenin iki katina boliinmesiyle elde edilir.

5- Serebral arter kan akis1 direng indeksi: Tepe sistolik akis hizi ile diyastol sonu akis

hizi/tepe sistolik akis hiz1 arasindaki fark olarak tanimlanir (115).

Frontal temporal horn, frontal oksipital horn oran1 ve serebral arter kan akisi indeksi
tanida rutin olarak kullanilmamaktadir. Ventrikiiler endeks, anterior horn genisligi ve
talamoksipital mesafe 6l¢iimleri PHVD takibi, girisim zamanlamasi ve tedavi takibi
ve cerrahi girisim kararlari i¢in diinyada yaygin kullanilan ve gestayon yasina gore

esik degerleri belirlenmis Sliimlerdir.
2.2.10.4. PHVD’nin Onlenmesi

PHVD gelisme riski olan preterm bebeklerde Onleyici bir ydntem heniiz
gdsterilememistir. Onleme amagli yapilan lomber ponkiyonlarin (LP) mortalite, VP
sant uygulanmasina gidis ve uzun donem norogelisimsel sonuglar agisindan etkili

olmadigin1 gdsteren ¢alismalar bulunmaktadir (116).
2.2.10.5. PHVD Tedavisi
2.2.10.5.1. Klinik izlem

PHVD’li bebeklerin klinigi yakin olarak takip edilmelidir. Intrakraniyal basing artigt
bulgular1 birka¢ hafta icerisinde ortaya ciksa da bebeklerin bas cevreleri kisa
araliklarla not edilmelidir. Haftalik 2 cm’nin tlizerindeki artiglar anlamli olarak kabul
edilmektedir. Bunun yaninda 6n fontanel bombeligi, siitiirler arasinda ayrilma olup
olmamasi, batan giines manzarasi varligi, apne veya solunum diizensizlikleri ve

bradikardi varlig1 gibi ge¢ bulgulara da dikkat edilmelidir (37).

2.2.10.5.2. Kraniyal Ultrasonografi izlemi
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PHVD’li bebeklerde yakin kraniyal ultrason takibi dnemlidir. Tarama siklig ile ilgili
kesin bir oneri yoktur. Tiirk Neonataloji Dernegi kilavuzunda 6zellikle grade 3 ve 4
kanamas1 olan bebeklerde haftada en az iki kez ultrason yapilmasi onerilmektedir.
Taramalar, PHVD stabillenene ve bebekler 34. haftaya ulasana kadar devam
ettirilmelidir (37).

2.2.10.5.3. Medikal Tedavi Ajanlar1

Yapilan calismalarda furosemid ve asetazolamid gibi ilaglarin etkin oldugu
gosterilememistir. Ayrica sant ihtiyact ve mortalite lizerinde de faydasinin oldugu
bulunamamistir. Bunun yaninda furosemid alan hastalarin norogelisimsel
sonuclarinin daha diisik oldugu bulunmustur (118). Dolayisiyla bu iki ilacin

kullanim1 6nerilmemektedir (119).
2.2.10.5.4. Intraventrikiiler Fibrinolitik Tedavi

Ventrikil igerisine fibrinolitik ilaglarin uygulanmasi ile ilgili yapilan ¢aligmalarda,
bu tedavinin yeterince etkili olmadigi, sekonder kanamaya neden oldugu
gozlendiginden ve 6zel ekip ve ekipman gerektirdiginden PHVD tedavisinde rutin

olarak kullanilmasi1 6nerilmemektedir (120).
2.2.10.5.5. Seri Lomber Ponksiyon Uygulamasi

PHVD olusmaya basladiktan sonra BOS’un seri LP’lerle uzaklastirilmasi;
inflamatuar mediatorlerin uzaklastirilmasini, beyaz cevher iizerindeki kompresyonun
azaltilmasini ve tikali ventrikiiller arasi kanallarin agilmasini saglayarak BOS’ un geri

emilimine yardim etmektedir (37).

Seri LP’ler, ol¢lim degerlerindeki esikler asildiginda ya da bazi klinik bulgular
goriildiigiinde yapilabilir. Bunlardan ilki ‘diisiik esikli miidahale’ durumu olarak
adlandirilir. Bilateral ventrikiil indeksleri 97. persentili (+2 SD) ve anterior horn
genisligi 6 mm’yi ve/veya talamo-oksipital mesafe 25 mm’yi gectiginde seri LP’lere
baslanir. Ikincisi ‘yiiksek esikli miidahale’dir. Bilateral ventrikiil indeksleri 97.
persentilin 4 mm tizerine ¢iktiginda (+3 SD) ve anterior horn genisligi 10 mm’yi
gectiginde seri LP’lere baslanir. Uciincii seri LP baslama endikasyonu ise

intrakraniyal basing artis1 bulgularinin ortaya ¢ikmasidir (37).
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Bu ii¢ yaklasimin hangisinin daha iistiin oldugu kesin degildir. Ancak intrakraniyal
basing bulgulan ortaya ciktiktan sonra yapilan miidahale ile diisiik esikli baslangi¢
durumunda baslanilan miidahale karsilastirildiginda, diisiik esikli baslangig’ta daha
az santa gidig, daha az beyin parankimi hasari, daha diisiik ventrikiil voliimleri gibi

sonuclar elde edildigi gosterilmistir (121,122).

Diistik ve yiiksek esikli baslangici karsilastiran bir ¢calisma olan ELVIS ¢alismasinda
ise; VP-santa gidis oranlar1 arasinda anlamli fark bulunamamus, diisiik esikli grupta
anlaml sayida fazla LP islemi ve rezervuar girisimi ortaya ¢ikmis, gri ve beyaz
cevher dokularinda anlamli oranda daha az hasar gorilmils, ventrikiil/beyin
parankimi oran1 daha diisiik bulunmustur. Ayrica diisiik esikli grupta VP-santa giden
hastalarda 2 yasindaki norogelisimsel skorlar VP-sant gerektirmeyen hastalara gore
benzerken, yiliksek esikli grupta bu skorlar anlamli olarak diisiik bulunmustur. Bu
bilgilere dayanarak Tiirk Neonatoloji Dernegi diisiik esikli yaklasimin tercih
edilmesini 6nermektedir. Ayrica intrakraniyal basing artis1 bulgulart ortaya ¢ikana

kadar miidahalelerin geciktirilmesi yaklagimindan vazgecilmesi de Onerilmektedir

(37).

LP islemleri sonunda santa gidis Oncesi rezervuar, ventrikiilo-subgaleal sant ve
eksternal ventrikiiler drenaj sistemleri kullanilmaktadir. Ancak bu yontemlerin VP-

santa gidisi azaltma oranlarinda birbirleri arasinda fark oldugu gosterilememistir

(123).

Tim bu yontemler sonrasinda dordiincii haftanin sonunda hala daha BOS
bosaltilmasi ihtiyact mevcutsa hastaya VP sant takilir. VP sant takilabilmesi igin
hastanin en az 2-2,5 kg agirliginda olmasi ve BOS kiiltiiriiniin steril, protein

diizeyinin 1.5 g/dL’nin altinda ve eritrosit sayiminin 100/mm3’iin altinda olmasi

gerekmektedir (124).

Bunlarin  disinda;  neuro-endoskopik  lavaj ile intraventrikiiler  pihtinin
uzaklastirilmasi, endoskopik 3. ventrikiilostomi (ETV), koroid pleksus koterizasyonu
ve mezenkimal kok hiicre tedavileri gibi uygulamalar olmasima ragmen bu

tedavilerin PHVD’de rutin olarak uygulanabilmesini 6nerecek veriler heniiz mevcut

degildir (37,144).

2.2.10.6. Prognoz
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GMK-1VK’da prognoz; kanamanin siddetine, parankim hasarina, hastada ndbet ve
sant varligma baghdir (125). Prognozdaki en Onemli faktdr, periventrikiiler
hemorajik infarktin olup olmamasi ve bu infarktin siddetidir. Onceki yillarda yapilan
calismalarda diisiik grade’li GMK-IVK’larin morbiditelerinin diisiik oldugu ve
norogelisimsel bozukluklara neden olmadigi disiiniilmekteydi. Ancak yakin
zamanda yapilan ¢aligmalar, bu kanamalarin da ciddi morbiditeye yol acabilecegini

gostermektedir (126).

Grade 1 ve 2 GMK-IVK’s1 olan hastalarda, diizeltilmis ikinci yasta norogelisimsel
gecikme, isitme kaybi ve serebral palsi gibi sorunlar goriilmektedir. Yapilan bir
calismada grade 1 GMK-IVK’da %6,8, grade 2 GMK-IVK’da ise %8,1 siklikla
serebral palsi meydana geldigi goriilmiistiir. Bu c¢alismada, kanamaya ventrikiiler
dilatasyon, kistik ya da ekodens periventrikiiler 16komalazi gibi durumlar eslik

ettiginde bu oranlarin %8,1 ve %12,2’ye kadar ¢iktig1 gézlenmistir (127).

Evre 111-IV GMK-IVK da serebral palsi siklig1 %50 nin {izerindedir ve bu hastalarm
yaklagik %751 6zel egitime ihtiya¢ duymaktadir (128). Baska bir calismada siddetli
GMK-IVK’s1 olan hastalarin %55’inde agir ndrogelisimsel bozukluk saptanmis ve

PVHI ve sant olmasi durumunda bu oranin %86’ya kadar ¢iktig1 gsterilmistir (129).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu c¢alismada, Ocak 2017-Mart 2022 tarihleri arasinda dogumlar1 Ondokuz Mayis
Univeristesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde olan ve Cocuk Saglign ve Hastaliklari
Anabilim Dali Yenidogan Yogun Bakim Unitesi’nde yatarak izlenen, 32 hafta ve
altindaki 358 bebek retrospektif olarak incelendi. En az iki kez transfontanel ultrason
uygulanmamis ve kanama saptanmayan bebeklerde yapilan ultrasonlarda diger
intrakraniyal patolojiler saptanmis olan vakalar ¢alisma dis1 birakildi. Calisma, kalan

185 hastaya ait veriler ile gergeklestirildi.

Caligmaya alinan bebeklerda GMK-IVK saptananlar ve saptanmayanlar sirastyla
caligma ve kontrol grubu olarak ayrildi. Bazi ¢alisma grubundaki hastalarda bazi
analizlerde kanamanin siddetine gore (diisiik evreli ve ileri evre kanamali) subgrup
incelemesi de yapildi. Tim bebeklerin; gestasyonel hafta, dogum agirligi, dogum
sekli, cinsiyet, mortalite oranlari, maternal risk faktorleri (preeklampsi, gestasyonel
diyabet, PPROM, amniyon sivis1 patolojileri, plasental anomaliler), antenatal steroid
uygulanip uygulanmadig, asfiksi varligi ( pH<7.0 veya BE <-12 olmas1 agir, pH nin
7.01-7.15 veya BE’nin -8 ve -12 arasinda olmas: hafif orta-hafif olarak
siiflandirild), 1. ve 5. dk APGAR skorlari, RDS gelisimi ve hastanin ka¢ kez
stirfaktan aldigi, PDA varligi ve PDA i¢in medikal tedaviye baslanma siiresi, erken
neonatal sepsis varlig1 (pozitif kiiltiirle erken neonatal sepsis oldugu dogrulanmis ya
da Kklinik olarak erken neonatal sepsis tanis1 konmus hastalar), vazopressor ihtiyaci
olup olmadigi, invaziv mekanik ventilatér ihtiyaci, NEK, pnomotoraks ve ROP
gelisimleri, ES ihtiyaci, takiplerinde VP sant ihtiyact olup olmadigi, hiperglisemi
varligi(ilk 6 giindeki ortalama ve maksimum kan glukozlari degerlendirildi; kan
glukoz degerinin 120 mg/dl’nin {izerinde olmas1 hiperglisemi olarak degerlendirildi),
hipernatremi varligi(ilk 6 giindeki ortalama ve maksimum kan sodyumlar
degerlendirildi; kan sodyum degerinin 145 mEqg/L’nin {izerinde olmas1 hipernatremi
olarak degerlendirildi), trombositopeni varligi(ilk 14 gilinde trombosit sayisinin
100.000-150.000/mm3 arasinda olmasi hafif, <100.000/mm3 olmasi orta
<50.000/mm3 olmasi agir trombositopeni olarak degerlendirildi), dogum sonrasi

alinan ilk kandaki hemoglobin, hematokrit ve kan gaz1 degerleri not edildi.

31



Caligmadaki tiim bebeklere en az iki kez kraniyal US (kUS) uygulandi. Radyolojik
raporlamada Papille’e ait siniflama kullamildig: i¢in kanama derecelendirmesinde bu
siniflama kullanildi. Grade 1-2 kanamalar hafif intraventrikiiler kanama, grade 3-4

kanamalar agir intraventrikiiler kanama olarak degerlendirildi.

Arastirma verilerinin istatistiksel analizi i¢in SPSS 15.0 istatistik paket programi
kullamldi. Istatistiksel analiz olarak tanimlayict bulgular kisminda kategorik
degiskenler say1 ve yiizde verilerek, siirekli degiskenler ortalama + standart sapma ile
sunuldu. Kategorik degiskenler icin gruplar arasinda siklik bakimindan fark olup
olmadig ise ki-kare testleri kullanmilarak karsilastirildi. Siirekli degiskenlerin normal
dagilima uygunlugu gorsel (histogram ve olasilik grafikleri) ve analitik yontemler
(Kolmogorov-Smirnov/Shapiro-Wilk  testleri)  kullanilarak  degerlendirildi.
Tanimlayic1 analizler normal dagildigi bilinen parametreler i¢in gruplar arasinda
Student’s t testi ve varyans analizi (ANOVA testi) kullanilarak karsilastirildi.
Gruplar arasinda anlamli farklilik bulunan durumlarda farkin hangi gruptan
kaynaklandigin1 anlamak i¢in ikiserli karsilastirmalar normal dagilan o6lgiimle
belirtilen degiskenlerde Tukey ve Tamhane Testi degerlendirildi. Bu ¢alismada
istatistiksel anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul edildi.

Calisma, Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik

Kurulu’nca 14.04.2022 tarihinde 218 numaral karar ile degerlendirilerek onaylandi.
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4 BULGULAR

Caligmaya ait veriler Ocak 2017- Mart 2022 tarihleri arasinda Ondokuz Mayis
Univeristesi Tip Fakiiltesi Yenidogan Yogun Bakim Unitesi’nde takip edilen,

gestasyon yasi 32 haftanin altinda olan 185 vakadan alindi.
4.1.Sosyodemografik Ozellikler
4.1.1. Gestasyon Yas1

GMK-IVK tanis1 almis olan hastalarin ortalama gestasyon yast 27,79+2,37 hafta,
kanama ge¢irmemis hastalarin ortalama gestasyon yasi ise 28,744+2,09 hafta olarak
bulundu. Bu iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamliydi. (p=0,002),
(Tablo-1)

Tablo-1: GMK-IVK varligi ve gestasyon yasi iliskisi

IVK Durumu
IVK YOK IVK VAR
S ort | SS S ort SS p
Dogum Haftasi 101 | 28,74 | 2,09 | 84 | 27,79 | 2,37 0,002

GMK-IVK tanist almis olan hastalarda grade 1-2 hastalarin ortalama gestasyon yas1
28,24+2,08 hafta, grade 3-4 hastalarin ise ortalama gestasyon yast 26,55+2,51
haftaydi. Hafif ve agir IVK’lilar ile kanama olmayan grup birlikte
degerlendirildiginde, aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu. (p<0,001)
(Tablo-2)

Tablo-2: GMK-IVK evreleri ve gestasyon yasi iliskisi

Dogum Haftas:
S Ortalama SS* p
IVK Yok 101 28,74 2,09
Grade 1-2 Kanama 58 28,24 2,08 <0,001
Grade 3-4 Kanama 26 26,55 2,51

Grade 1-2 kanama goriilen hastalarin %34,48’inde(s=20), grade 3-4 kanama goriilen
hastalarin  ise %69,23’linde(s=18) gestasyon yas1 28 haftanin altindaydi.

Intraventrikiiler kanama goriilmeyen hastalardaysa gestasyon yas1 28 haftanin altinda
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olanlarin orant %10,89 (s=11), 28 ve 31 6/7 hafta arasinda olanlarin ise

%89,11°di(s=90). (Tablo-3)

Tablo-3: GMK-IVK evreleri ve 28. GH’nin altinda ve iistinde dogan bebekler

arasindaki iligki

Gestasyon yasi
28-31 6/7
<28 hafta hafta p

IVK Say1 11 90

Intraventrikiiler Yok Yiizde 10,89% 89,11%

Kanama Grade 1-2 Say1 20 38 <0,001

Durumu IVK Yiizde 34,48% 65,52%
Grade 3-4 Sayi 18 8

IVK Yiizde 69,23% 30,77%

Calismamizda; gestasyon yasi 28 haftanin altinda olan bebeklerde GMK-IVK

goriilme oran1 %77,55 ken(s=38), %22,45’inde(s=11) kanama goriilmedi. Gestasyon

yast 28 ve 31 6/7 hafta arasinda olan bebeklerdeyse kanama goriilme oraninin

%33,82’ye(s=46) kadar geriledigi goriildii. Tim bu gruplar arasindaki farkin
istatistiksel olarak anlamli oldugu goriildii. (p<0,001) (Tablo-4). Tablo-5’te de 28.
GH’nin altinda ve iistiinde dogan bebeklerdeki GMK-IVK evrelerine ait dagilim

verilmistir.

Tablo-4: 28. GH’nin altinda ve iistiinde dogan bebeklerde GMK-IVK varligi

intraventrikiiler Kanama Durumu
IVK Var IVK Yok p
38 11
<28 hafta ?ayl
Yizde* 77,55% 22,45%
Gestasyon yas1 <0,001
28-31 6/7 hafta —>" 46 %0
Yiizde* 33,82% 66,18%
Tablo-5: 28. GH’nin altinda ve iistiinde dogan bebeklerde GMK-IVK evreleri
intraventrikiiler Kanama Durumu
. Grade Grade
IVKYok |5 jvk | 34ivk P
Say1 11 20 18
<28 hafta | yode | 2245% | 40.81% 36,74%
Gestasyon
<0,001
Y 1
as1 28-31 6/7 Say1 90 38 8
hafta Yiizde | 66,18% | 27,94% 5,88%
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4.1.2.Dogum Agirhg

GMK-IVK tamist almis olan hastalarin ortalama dogum agirhg 1.059+389 gr,
kanama gec¢irmemis hastalarin ortalama dogum agirlig1 ise 1.278+396,7 gr olarak
bulundu (Tablo-6). GMK-IVK tanis1 almis olan hastalarda grade 1-2 hastalarin
ortalama dogum agirhigr 1.135£384 gr, grade 3-4 hastalarin ise ortalama dogum
agirhgr 891+350 gr’di.  Gruplar arasindaki farklar istatistiksel olarak anlamliydi.
(p<0,001) (Tablo-7)

Tablo-6: GMK-IVK varligi ve dogum agirhig iligkisi

Intraventrikiiler Kanama Durumu
IVK Yok IVK Var
S Ort SS S Ort SS p

Dogum Agirhg 101 | 1278 396,7 | 84 | 1059 | 389 | <0,001

Tablo-7: GMK-IVK evreleri ve dogum agirlig1 iliskisi

Dogum Agirhg:
S Ort SS p
IVK Yok 101 | 1278 396

Intraventrikiiler

Grade 1-2 Kanama | 58 1135 384 <0,001
Kanama Durumu

Grade 3-4 Kanama | 26 891 350

GMK-1VK goriilen 84 hastanin %47,61’inde (s=40) dogum agirligi 1000 gramin
altinda, %42,86’sinda (s=36) 1000-1499 gram arasinda ve %9,53’iinde(s= 8) 1.500
gramin Ustliindeydi. Bu hastalar i¢inde Grade 1-2 kanama goriilen 58 hastanin
%39,65’inde (s=23) dogum agirligr 1000 gramin altinda, %48,28’inde (s=28) dogum
agirligr 1.000-1.499 gram arasinda ve %12,07’sinde (s=7) dogum agirhig 1.500
gramin Ustiindeydi. Grade 3-4 kanama goriillen 26 hastanin %65,38’inde (s=17)
dogum agirligr 1000 gramin altinda, %30,77’sinde (s=8) dogum agirligr 1.000-1.499
gram arasinda ve %3,85’inde (s=1) dogum agirhig 1.500 gramin istiindeydi.
Kanama goriilmeyen 101 hastanin ise %22,77’sinde (s=23) dogum agirligi 1000
gramin altinda, %49,50’sinde(s=50) dogum agirligi 1.000-1.499 gram arasinda ve
%27,73’tinde (s=28) dogum agirligi 1.500 gramin istiindeydi. (Tablo-8 ve Tablo-9)
Tim bu gruplar arasindaki farkliliklar istatistiksel olarak anlamliyd1. (p<0,001)
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Tablo-8: GMK-IVK varligi ile belirli dogum agirlig1 araliklar: arasindaki iliski

Dogum Agirhg:
<1000 gr 100%—;[499 >1gSrOO D
Intraventrikiiler| VK Say1 40 36 8
Kanama Var Yiizde* | 47,61% 42,86% 9,53% |<0,001
Durumu IVK Say1 23 50 28
Yok Yiizde* | 22,77% 49,50% 27,73%
Tablo-9: GMK-IVK evreleri ile belirli dogum agirligr araliklari arasindaki iliski
Dogum Agirhg:
<1000 gr | 1000-1499 gr | >1500 gr p
IVK Say1 23 50 28
Intraventrikiiler Yok Yiizde* | 22,77% 49,50% 27,73%
Kanama Grade 1-2 | Say1 23 28 7 <0,001
Durumu 1A% %¢ Yiizde* | 39,65% 48,28% 12,07%
Grade 3-4 | Say1 17 8 1
IVK Yiizde* | 65,38% 30,77% 3,85%

4.1.3.Cinsiyet

GMK-IVK tanis1 almis olan 84 hastanin %47,61%i(s=40) erkek, %52,39°u (s=44)
kizdi. Kanama gecirmemis hastalarda ise erkek cinsiyet orant %47,52’yken (s=48),
kiz cinsiyet orant %52,48°di. (s=53) Bu iki grup arasindaki fark anlamli degildi.
(p=0,990) Grade 1-2 GMK-IVK’s1 olan 58 bebegin %48,27’si (s=28) erkek,
%51,731i (s=30) kizken; grade 3-4 GMK-IVK’s1 olan 26 bebegin %46,15’1 (s=12)
erkek, %53,85’1 (s=14) kizdi. Bu iki grup, kanama gecirmeyen grupla
karsilagtirildiginda da aralarindaki fark anlamli olarak bulunmadi. (p=0,984) (Tablo-
10 ve Tablo-11)

Tablo-10: GMK-IVK varlign ve cinsiyet iliskisi

Cinsiyet
Erkek Kiz p
Intraventrikiiler IvK Say1 40 44
Kanama Var Yiizde* 47,61% 52,39%
Durumu IVK Say1 48 53 0,990
Yok Yiizde* 47,52% 52,48%
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Tablo-11: GMK-IVK evreleri ve cinsiyet iligkisi

Cinsiyet
Erkek Kiz p

IvK Say1 48 53

Intraventrikiiler Yok Yiizde* 47,52% 52,48%

Kanama Grade 1-2 Say1 28 30 0,984

Durumu IVK Yiizde* |  48,27% 51,73%
Grade 3-4 Say1 12 14

ivkK Yiizde* 46,15% 53,85%

Erkek hastalar ierisinde grade 1-2 IVK géoriilme oram %31,82(s=28), grade 3-4 IVK

goriilme oran1 %13,64’ken(s=12); kiz hastalar igerisinde grade 1-2 IVK goriilme
oran1 %30,93(s=30), grade 3-4 IVK goriilme oram1 %14,43°tii. (s=14) Gruplar
arasindaki fark anlaml degildi. (p=0,984) (Tablo-12)

Tablo-12: Cinsiyete gore GMK-IVK evreleri

intraventrikiiler Kanama Durumu

. Grade 1-2 Grade 3-4
IVK Yok VK VK p
Say1 48 28 12
o Erkek izde | 54.54% 31.82% 13.64%
Cinsiyet 0,984
Kiz Say1 53 30 14
Yiizde 54,64% 30,93% 14,43%

4.1.4. Mortalite

Calismaya katilan 185 hastanin %24,32’si (s=45) YDYB takiplerinde exitus oldu.
GMK-IVK gelisen 84 hastanin %32,14’{inde (s=27) exitus meydana gelirken, GMK-

IVK goriilmeyen 101 hastanin ise %17,82’sinde (s=18) exitus meydana geldi. Bu iki
grup arasindaki fark anlamliydi. (p=0,024) (Tablo-13)
Tablo-13: GMK-IVK varlig1 ve mortalite iligkisi

Mortalite
Oldu Olmadi p
Intraventrikiiler IVK Say1 27 S7
Kanama _Var Yiizde 32,14% 67,86% 0.024
Durumu IVK Say1 18 83 '
Yok Yiizde 17,82% 82,18%
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Grade 1-2 GMK-IVK saptanmis olan 58 hastanin %20,68’inde(s=12) exitus
meydana gelirken, grade 3-4 GMK-IVK saptanmis olan 26 hastanin %57,69’unda
(s=15) Bu iki grup,
karsilastirildiginda da aralarindaki farkin anlamli oldugu goriildi. (p<0,001) (Tablo-

exitus meydana geldi. kanama goriilmeyen grupla

14)

Tablo-14: GMK-IVK evreleri ve mortalite iliskisi

Mortalite
Oldu Olmadi p

IVK Say1 18 83

intraventrikiiler Yok Yiizde 17,82% 82,18%

Kanama Grade 1-2 | Say1 12 46 <0,001

Durumu IVK Yiizde 20,68% 79,32%
Grade 3-4 | Say1 15 11

IVK Yiizde | 57,69% 42,31%

Exitus olan 45 hastanin %60’ m1(s=27) (%26,67’lik kismi grade 1-2 IVK,
%33,33’liik kismu1 grade 3-4 IVK) GMK-IVK gériilen hastalar olusturuken, yasayan
140 hastanin %40,71’inde (s=57) GMK-IVK gbriildii. Gruplar arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamliyd1. (p<0,001) (Tablo-15 ve 16)

Tablo-15: Mortalite varligima gére GMK-IVK meydana gelme oranlar

Intraventrikiiler Kanama Durumu
IVK Var IVK Yok P
Say1 27 18
. Oldu Sizde 60,00% 40,00%
Mortalite 0,024
Olmad Say1 57 83
Yiizde 40,71% 59,29%
Tablo-16: Mortalite varligia gére GMK-IVK evrelerinin oranlar:
Intraventrikiiler Kanama Durumu
. Grade 1-2 | Grade 3-4
IVK Yok |y ivk P
Oldu Say1 18 12 15
. Yiizde | 40,00% 26,67% 33,33%
Mortalite <0,001
Olmadi Sayl 83 46 11
Yiizde 59,28% 32,86% 7,86%
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4.2. intraventrikiiler Kanama Gradeleri

Calismamiza dahil edilen 185 hastamin %45,40’inda GMK-1VK saptandi. Hastalarda
GMK-IVK’nin ortalama saptanma giinii 5.89°du. Bu hastalarin %18,92’si (s=35)
grade 1 ve %12,43"{i (s=23) grade 2 olmak iizere %31,35’i (s=58) hafif GMK-IVK;
%2,16’s1 (s=4) grade 3 ve %11,89’u (s=22) grade 4 olmak iizere %14,05’1 (s=26)
agir GMK-IVK’ydi. Hastalarin %54,60’inda (s=101) ise intraventrikiiler kanama
saptanmadi. (Tablo-17) GMK-IVK’l1 hastalarda kanamanin saptandig1 ortalama giin
5,8943,74°ti.

Tablo-17: Olgularin GMK-IVK siklig1

intraventrikiiler Kanama Durumu Say1 Yiizde
Grade 1 Kanama 35 18,92
Grade 2 Kanama 23 12,43
Grade 3 Kanama 4 2,16
Grade 4 Kanama 22 11,89
IVK Yok 101 54,60
Toplam 185 100,00

4.3. Prenatal Risk Faktorleri
4.3.1.Preeklampsi

GMK-IVK gelisen 84 hastanin %32,14’ii (s=27) preeklamptik anne bebegiyken,
GMK-IVK gézlenmeyen 101 hastanin ise %37,62’si (s=38)’i preeklamptik anne
bebegiydi. Hafif IVK goriilen hastalarin %37,93’iinde (s=22), agir IVK goriilen
hastalarin ise %19,23’linde (s=5) gebelik sirasinda annede preeklampsi Oykiisii
mevcuttu. (Tablo-18 ve Tablo-19) Tiim bu gruplar arasindaki farkliliklar istatistiksel

olarak anlaml degildi.

Tablo-18: GMK-IVK varlig1 ve preeklampsi dykiisii iliskisi

Preeklampsi
Var Yok p
Intraventrikiiler IVK Say1 27 57
Kanama Yar Yiizde* 32,14% 67,86% 0.437
Durumu IVK Say1 38 63 ’
Yok Yiizde* 37,62% 62,38%
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Tablo-19: GMK-IVK evreleri ve preeklampsi dykiisii iliskisi

Preeklampsi
Var Yok
IVK Say1 38 63
Intraventrikiiler Yok Yiizde 37,62% 62,38%
Kanama Grade 1-2 | Sayi 22 36 0,186
Durumu IVK Yiizde 37,93% 62,07%
Grade 3-4 | Say1 5 21
IVK Yiizde 19,23% 80,77%

4.3.2.Amniyon Siv1 Patolojisi

GMK-IVK’l1 hastalarin %26,19’unda (s=22) (%14,28’lik kismu1 oligohidroamniyos,

%2,38’lik kismi polihidroamniyos, %9,52°lik kism1 anhidroamniyos) amniyon sivi

patolojisi varken, kanama saptanmamis hastalarda bu oran %27,72’ydi. (s=28)
(%9,90’11ik kismi1 oligohidroamniyos, %3,96’lik kism1 polihidroamniyos, %13,86 ik
kismi anhidroamniyos) Hafif IVK’li hastalarin %27,57’sinde (s=16) (%15,51°lik

kism1 oligohidroamniyos, %3,44’liik kismi polihidroamniyos, %38,62°lik kismi
anhidroamniyos), agir IVK’l1 hastalarin ise %23,06’sinda(s=6) (%11,53’lik kismi

oligohidroamniyos, %11,53’liikk kismi anhidroamniyos)

amniyon sivi patolojisi

mevcuttu. (Tablo-20 ve Tablo-21) Gruplar arasindaki bu farklar istatistiksel olarak

anlaml degildi.

Tablo-20: GMK-IVK varligi ve amniyon siv1 patolojisi dykiisii iliskisi

Amniyon Sivi Patolojisi
Oligo Poli |Anhidro| Yok p
Intraventrikiiler | IVK Say1 12 2 8 62
Kanama Var Yiizde* | 14,28% | 2,38% | 9,52% | 73,81% | 0,607
Durumu IvK Say1 10 4 14 73
Yok Yiizde* [ 9,90% | 3,96% | 13,86% [ 72,28%
Tablo-21: GMK-IVK evreleri ve amniyon s1v1 patolojisi dykiisii arasindaki iliski
Amniyon Sivi Patolojisi
Oligo Poli | Anhidro | Yok p
IVK Say1 10 4 14 73
intraventrikiiler Yok Yiizde* | 9,90% | 3,96% | 13,86% | 72,28%
Kanama Grade 1-2 | Sayi 9 2 5 42 falaied
Durumu IVK Yiizde* | 1551% | 3,44% 8,62% | 72,43%
Grade 3-4 | Sayi 3 0 3 20
IVK Yiizde* | 11,53% | 0,00% | 11,53% | 76,94%
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4.3.3. Plasental anomali

GMK-IVK’I1 hastalarin %10,71’inde (s=9) plasental anomali (%7,14’liik kismi
plasenta dekolmani, %3,57°lik kism1 plasenta previa) varken, kanama saptanmamis
hastalarda bu oran %7,92’ydi. (s=8) (%2,97°1lik kism1 plasenta dekolmani, %4,95’lik
kismi plasenta previa) Hafif IVK’I1 hastalarm %12,06’sinda (s=7) (%8,62’lik kism1
plasenta dekolmani, %3,44’liik kismu plasenta previa) , agir IVK’l1 hastalarin ise
%7,69’unda (s=2) (%3,85’lik kism1 plasenta dekolmani, %3,84’liikk kismi plasenta
previa) plasental anomali mevcuttu. (Tablo-22 ve Tablo-23) Tim bu gruplar

arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi.

Plasenta Anomalisi

Dekolman | Previa| Yok p
Intraventrikiiler IVK Sayl 6 3 75
Kanama Var Yiizde 7,14% | 3,57% [89,29% | 0,390
Durumu IVK Say1 3 5 93
Yok Yiizde 2,97% |4,95% [92,08%
Tablo-22: GMK-IVK varlig1 ve plasental anomali dykiisii iliskisi
Plasenta Anomalisi
Dekolman Previa Yok p
IVK Say1 3 5 93
intraventrikiiler Yok Yiizde 2,97% 4,95% 92,08%
Kanama Grade 1-2 [ Say 5 2 51 0,597
Durumu 0% ¢ Yiizde 8,62% 3,44% 87,94%
Grade 3-4 | Say1 1 1 24
IVK Yiizde 3,85% 3,84% 92,31%

Tablo-23: GMK-IVK evreleri ve plasental anomali dykiisii arasindaki iliski

4.3.4. PPROM

GMK-IVK gelisen hastalarin %20,23iinde (s=17) PPROM &ykiisii varken, GMK-
IVK gbzlenmeyen 101 hastanin %12,87’sinde (s=13) PPROM &ykiisii mevcuttu.

(Tablo-24)
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Tablo-24: GMK-IVK varligi ve PPROM &ykiisii iligkisi

PPROM
Var Yok p
Intraventrikiiler Ivk Say1 17 68
Kanama Yar Yiizde* 20,23% 79,77% 0.188
Durumu IVK Say1 13 88 ’
Yok Yiizde* 12,87% 87,13%

Hafif IVK’l1 hastalarin %24,14’{inde (s=14), agir IVK’l1 hastalarin ise %11,53’{inde
(s=3) PPROM oykiisii vardi. (Tablo-25) Gruplar arasindaki bu farkliliklar

istatistiksel olarak anlamli degildi.

Tablo-25: GMK-IVK evreleri ve PPROM 6ykiisii arasindaki iliski

PPROM
Var Yok p
Ivk Say1 13 88
Intraventrikiiler Yok Yiizde* 12,87% 87,13%
Kanama Grade 1-2 Say1 14 44 0,140
Durumu IVK Yiizde* | 24,14% 75,86%
Grade 3-4 Say1 3 23
IVK Yiizde* | 11,53% 88,47%

4.3.5. Gestasyonel Diyabet

GMK-IVK gelisen hastalarin %11,90’inda (s=10) gestasyonel diyabet oOykiisii
varken, GMK-IVK goézlenmeyen 101 hastanin %3,96’sinda (s=4) gestasyonel
diyabet 6ykiisii mevcuttu. Bu iki grup arasindaki fark istastistiksel olarak anlamliydi.

(p=0,042) (Tablo-26)

Tablo-26: GMK-IVK varlig1 ve gestasyonel diyabet dykiisii arasindaki iliski

Gestasyonel Diyabet
Var Yok p
Intraventrikiiler Ivk Say1 10 74
Kanama Yar Yiizde* 11,90% 88,10% 0.042
Durumu IVK Say1 4 97 ’
Yok Yiizde* 3,96% 96,04%
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Hafif IVK’l1 hastalarin %13,79’unda (s=8), agir IVK’l1 hastalarmn ise %7,69’unda
(s=2) gestasyonel diyabet Oykiisii vardi. Bu iki grup, intraventrikiiler kanama

gorilmeyen grupla karsilastirildifinda ise aralarindaki fark anlamli bulunmadi.

(p=0,078) (Tablo-27)

Tablo-27: GMK-IVK evreleri ve gestasyonel diyabet dykiisii arasindaki iliski

Gestasyonel Diyabet
Var Yok p

IVK Say1 4 97

Intraventrikiiler Yok Yiizde* 3,96% 96,04%

Kanama Grade 1-2 Say1 8 50 0,078

Durumu IVK Yiizde* | 13,79% 86,21%
Grade 3-4 Say1 2 24

IVK Yiizde* 7,69% 92,31%

4.3.6. Antenatal Steroid Uygulanmasi

GMK-IVK saptanmis 84 hastanin %51,20’sinde (s=43) dogum 6ncesi anneye 2 doz

steroid uygulanmisken, %25,00’inda (s=21) tek doz steroid uygulandigi,
%23,80’inde (s=20) ise anneye dogum Oncesi steroid uygulamasi yapilmadigi
goriildii. GMK-IVK saptanmamis 101 hastanin ise %353,46’simnda (s=54) 2 doz
steroid, %22,78’inde (s=23) tek doz steroid uygulamasi yapildigi, %?23,76’sinda

(s=24) ise herhangi bir steroid uygulamasi yapilmadigi bulundu. (Tablo-28)

Tablo-28: GMK-IVK varlig1 ve antenatal steroid alma &ykiisii arasindaki iliski

Antenatal Steroid
+2 +1 0 p
Intraventrikiiler| VK Say1 43 21 20
Kanama Var Yiizde* | 51,20% 25,00% 23,80% | 0,932
Durumu IVK Say1 54 23 24
Yok Yiizde* | 53,46% 22,78% 23,76%

Grade 1-2 GMK-IVK goriilmiis 58 hastanin %48,27 sinde(s=28) 2 doz steroid,
%27,58’inde (s=16)’sinda tek doz steroid uygulamasi yapildigi, %24,13’linde (s=14)
ise herhangi bir steroid uygulamasi yapilmadigi; Grade 3-4 GMK-IVK gériilmiis 26
hastanin %57,69’unda (s=15) 2 doz steroid, %19,23’linde(s=5) tek doz steroid
uygulamasi yapildigi, %23,07’sinde (s=6) ise herhangi bir steroid uygulamasi
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yapilmadigt bulundu. Tiim bu gruplar arasindaki farklar istatistiksel olarak anlamli

degildi. (Tablo-29)

Tablo-29: GMK-IVK evreleri ve antenatal steroid alma dykiisii arasindaki iliski

Antenatal Steroid

+2 +1 0 p
IVK Say1 54 23 24
Intraventrikiiler Yok Yiizde* | 53,46% 22,78% 23,76%
Kanama Grade 1-2| Say1 28 16 14 0,913
Durumu IVK Yiizde* | 48,27% 27,58% 24,13%
Grade 3-4| Sawi 15 5 6
IVK Yiizde* | 57,69% 19,23% 23,07%

4.4. Natal Risk Faktorleri

4.4.1. Dogum Sekli

GMK-IVK tanisi almis olan 84 hastanin %14,28°i (s=12), kanama saptanmamis
bebeklerin ise %6,93’i (s=7) NSVY ile dogdu. Bu iki grup arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli degildi. (p=0,101) (Tablo-30)

Tablo-30: GMK-IVK varligi ve dogum sekli arasindaki iligki

Dogum Sekli
C/S NSVD p
Intraventrikiiler IVK Say1 72 12
Kanama Var Yiizde* [  85,72% 14,28% 0.101
Durumu IVK Say1 94 7 ’
Yok Yiizde* 93,07% 6,93%

Grade 1-2 GMK-IVK’s1 olan bebeklerin %5,17’si (s=3), grade 3-4 GMK-IVK’s1

bebeklerin ise %34,61°1 (s=9) NSVY ile dogdu. Bu iki grup, kanama olmayan grupla

karsilastirildiginda ise aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu.

(p<0,001) (Tablo-31)

Tablo-31: GMK-IVK evreleri ve dogum sekli arasindaki iliski

Dogum Sekli
CIS NSVD D
IVK Say1 94 7
intraventrikiiler Yok Yizde* 93,07% 6,93%
Kanama Grade 1-2 Say1 55 3 <0,001
Durumu IVK Yiizde* 94,83% 5,17%
Grade 3-4 Say1 17 9
IVK Yiizde* | 65,39% 34,61%
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4.4.2 Asfiksi

GMK-IVK tanis1 almis olan 84 hastanin %17,85’inde (s=15) (%11,90’lik kismu
hafif, %5,95’lik kismi agir), kanama goriilmeyen 101 hastanin ise %15,84 {inde
(s=16) (%14,85’lik kismu hafif, %0,99’luk kismi agir) asfiksi goriildii. Gruplar
arasindaki fark anlaml degildi. (p=0,150) (Tablo-32)

Tablo-32: GMK-1VK varlig1 ve asfiksi varligi ve siddeti arasindaki iligki

Asfiksi
Hafif Agir Yok P
Intraventrikiiler| 1VK Say1 10 5 69
Kanama Var Yiizde* | 11,90% 5,95% 82,15% | 0,150
Durumu 1% ¢ Say1 15 1 85
Yok Yiizde* | 14,85% 0,99% 84,16%

Grade 1-2 GMK-IVK tanis1 almis olan 58 hastanin %15,51’inde (s=9) (%13,79’luk
kismi hafif, %1,72’lik kismi agir), grade 3-4 GMK-IVK goriilen 26 hastanin ise
%23,07’sinde (s=6) (%7,69’luk kismi1 hafif, %15,38’lik kism1 agir) asfiksi goriildii.
Bu gruplar, intraventrikiiler kanama olmayan grupla karsilastirildigindaysa

aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu. (p=0,005) (Tablo-33)

Tablo-33: GMK-IVK evreleri ve asfiksi varlig1 ve siddeti arasindaki iliski

Asfiksi
Hafif Agir Yok p
IvK Say1 15 1 85
intraventrikiiler Yok Yiizde* 14,85% 0,99% 84,16%
Kanama Grade 1-2 | Say1 8 1 49 0,005
Durumu IVK | Yiizde* [ 13,79% 1,72% 84,49%
Grade 3-4 | Sawy 2 4 20
IVK | Yiizde* |  7,69% 15,38% 76,93%

4.4.3. APGAR Skoru

Calismaya katilan 185 hastanin 14’iinde APGAR skoru degerlerine ulasilamadi.
Kalan 171 hastanin ortalama 1.dk APGAR skoru 4,85’ti. GMK-IVK gelisen
hastalarda bu deger 4,49+1,25, GMK-IVK gelismeyen hastalarda ise 5,17+1,27ydi.
Bu 171 hastanin ortalama 5.dk APGAR skoru 6,63’tii. GMK-IVK gelisen hastalarda

bu deger 6,36+1,10, GMK-IVK gelismeyen hastalarda ise 6,87+1,02’ydi. Grade 1-2
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GMK-IVK gelisen hastalarda ortalama 1.dk APGAR skoru 4,54+1,18, grade 3-4
IVK’l1 hastalarda ise 4,38+1,41°di. (Tablo-34 ve Tablo-35) Tiim bu gruplar

arasindaki farklar istatistiksel olarak anlamliydi.

Tablo-34: 1. ve 5. dk APGAR skorlar1 ve GMK-IVK iliskisi

IVK Durumu
IVK Yok IVK Var
S Ort SS S Ort SS p
APGAR 1. Dk. 90 5,17 1,27 81 4,49 1,25 0,001
APGAR 5. Dk. 90 6,87 1,02 81 6,36 1,10 0,002
Tablo-35: 1.dk APGAR skoru ve GMK-IVK evreleri arasindaki iliski
APGAR 1. Dakika
S Ortalama | SS* p
Intraventrikiiler IVK Yok 90 5,17 1,27
Kanama Grade 1-2 Kanama 57 4,54 1,18 0,003
Durumu Grade 3-4 Kanama 24 4,38 141

4.5. Postnatal Risk Faktorleri

4.5.1.RDS ve Siirfaktan Uygulamasi

Calismada GMK-IVK gelisen hastalarda RDS gériilme orani daha yiiksek olarak

bulundu. Intraventrikiiler kanama goriilen 84 hastanin %94,04’iinde (s=79) RDS
varken, GMK-IVK gézlenmeyen 101 hastanin %79,20’sinde (s=80) RDS mevcuttu.

(Tablo-36)

Tablo-36: GMK-IVK varligi ve RDS arasindaki iliski

RDS
Var Yok p
Intraventrikiiler IVK Say1 79
Kanama Yar Yiizde 94,04% 5,96% 0.004
Durumu IVK Say1 80 21
Yok Yiizde 79,20% 20,80%
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Hafif IVK’l1 hastalarin %94,82’sinde (s=55), agir IVK’l1 hastalarin ise %92,30’unda
(s=24) RDS vardi. (Tablo-37) Tim bu gruplar arasindaki farkliliklar istatistiksel

olarak anlamliydi.

Tablo-37: GMK-IVK evreleri ve RDS arasindaki iliski

RDS
Var Yok p
IVK Say1 80 21
Intraventrikiiler Yok Yiizde 79,20% 20,80%
Kanama Grade 1-2 Say1 55 3 0,015
Durumu IVK Yiizde 94,82% 5,18%
Grade 3-4 | Sayi 24 2
IVK Yiizde 92,30% 7,70%

RDS tanis1 almis olan hastalarda ilk 14 giin icerisinde verilen ortalama siirfaktan
sayis;; grade 1-2 GMK-IVK’li hastalarda 1,43+0,80, grade 3-4 GMK-IVK’I1
hastalarda 1,38+0,75, tim GMK-IVK’li hastalarda 1,42+0,78 ve GMK-IVK
saptanmamis hastalarda ise 1,04+0,72 olarak saptandi. Gruplar arasindaki fark

istatistiksel olarak anlamliydi. ( Tablo-38 ve 39)

Tablo-38: Verilen siirfaktan sayis1 ve GMK-IVK varlig1 arasindaki iliski

IVK Durumu
IVK Yok IVK Var
S Ort SS S Ort SS p
Siirfaktan Sayisi 101 1,04 0,72 84 1,42 0,78 0,001

Tablo-39: Verilen siirfaktan sayis1 ve GMK-1VK evreleri arasindaki iliski

Siirfaktan Sayisi
S Ortalama | SS* p
Intraventrikiiler IVK Yok 101 1,04 0,72
Kanama Grade 1-2 Kanama 58 1,43 0,80 0,004
Durumu Grade 3-4 Kanama 26 1,38 0,75

4.5.2.PDA

GMK-IVK gelisen hastalarda PDA gériilme orani daha yiiksekti. GMK-IVK gelisen
84 hastanin %60,71’inde (s=51) PDA varken, GMK-IVK gozlenmeyen 101 hastanin
%34,65’inde (s=35) PDA mevcuttu (Tablo-40).
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Tablo-40: GMK-IVK varlign ve PDA arasindaki iligki

PDA
Var Yok p
Intraventrikiiler Ivk Say1 51 33
Kanama Yar Yiizde* 60,71% 39,29% <0.001
Durumu IVK Say1 35 66 ’
Yok Yiizde* 34,65% 65,35%

Hafif IVK’li hastalarin = %56,89’unda (s=33), a@ir IVK’li hastalarin ise
%69,23’tinde(s=18) PDA vardi. (Tablo-41) Tim bu gruplar arasindaki farkliliklar

istatistiksel olarak anlamliydi.

Tablo-41: GMK-IVK evreleri ve PDA arasindaki iligki

PDA
Var Yok p
IVK Say1 35 66
Intraventrikiiler Yok Yiizde* 34,65% 65,35%
Kanama Grade 1-2 Say1 33 25 0,001
Durumu IVK Yiizde* | 56,89% 43,11%
Grade 3-4 Say1 18 8
IVK | Yizde® | g 539 30,77%

Calismamizda 64 hasta (%34,59) PDA i¢in medikal tedavi aldi. Bu hastalarda PDA
icin ortalama tedaviye baslama giinii; GMK-IVK’l1 44 hastada 3,61+2,30’ken,
intraventrikiiler kanama goriilmemis 20 hastada 4,2543,27’ydi. (Tablo-42).

iVK Durumu
iVK Yok iVK Var
S|ort| SS|S|ort| ss p

PDA tedavisine baslangi¢ giinii 201 4,253,227 |44 (3,61 (230 (0,711

Tablo-42: PDA tedavisine baslangig giinii ve GMK-IVK varlig1 arasindaki iliski

Hafif IVK’l1 27 hastada 3,74+2,41°ken agir IVK’l1 17 hastada 3,41+2,18°di.
Gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi. (Tablo-43)
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PDA tedavisine baslangic

giinii
S Ortalama | SS* p
Intraventrikiiler IVK Yok 20 4,25 3,27
Kanama Grade 1-2 Kanama 27 3,74 2,41 0,623
Durumu Grade 3-4 Kanama 17 3,41 2,18

Tablo-43: PDA tedavisine baslangic giinii ve GMK-IVK evreleri arasindaki iliski

4.5.3. Invaziv Mekanik Ventilator Thtiyaci

GMK-IVK gelisen 84 hastanin %86,90’inda (s=73) ilk 14 giin iginde MV
ihtiyac1 varken, GMK-IVK gézlenmeyen 101 hastamin %60,39’unda (s=61) MV

ihtiyact mevcuttu. (Tablo-44)

Invaziv Mekanik Ventilator Thtiyaci

Var Yok p
Intraventrikiiler | IVK | Say 73 11
Kanama Var | Yiizde* 86,90% 13,10% <0,001
Durumu IVK | Say 61 40
Yok | Yiizde* 60,39% 39,61%

Tablo-44: GMK-IVK varlig1 ve invaziv mekanik ventilator ihtiyaci arasindaki iliski

Hafif IVK’li hastalarin %81,03’iinde (s=47), agir IVK’li hastalarin ise
%100’tinde (s=26) ilk 14 giin i¢ginde MV ihtiyaci olustu. (Tablo-45) Tiim bu gruplar

arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlrydi.

Invaziv Mekanik Ventilator ihtiyaci

Var Yok p
Ivk Say1 61 40
Intraventrikiiler Yok Yiizde 60,39% 39,61%
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Kanama
Durumu

**k*

Grade 1-2 | Say1 47 11
IvK Yiizde 81,03% 18,97%

Grade 3-4 | Sayi 26 0
IVK Yiizde 100,00% 0,00%

***Gozlerden birinde 0 oldugu icin hesaplanmamstir.

Tablo-45: GMK-IVK evreleri ve invaziv mekanik ventilatér ihtiyaci arasindaki iliski

4.5.4.Vazopressor Ihtiyaci

GMK-IVK gelisen 84 hastanin %70,23’iinde (s=59) ilk 14 giin icinde vazopressor

ihtiyact varken, GMK-IVK gézlenmeyen 101 hastanin %29,70’inde (s=30)

vazopressor ihtiyact mevcuttu. (Tablo-46)

Vazopressor Thtiyaci
Var Yok p
Intraventrikiiler IvK Say1 59 25
Kanama Var Yiizde 70,23% 29,77% <0,001
Durumu IVK Say1 30 71
Yok | Yiizde 29,70% 70,30%

Tablo-46: GMK-IVK varlig1 ve vazopressor ihtiyaci arasindaki iliski

Hafif IVK’li hastalarin %63,79’unda (s=37), agir IVK’li hastalarin ise
(Tablo-47) Gruplar

%84,61’inde (s=22) ilk 14 giin i¢cinde MV ihtiyaci olustu.

arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlrydi.

Vazopressor Ihtiyaci
Var Yok p
IVK Say1 30 71
intraventrikiiler Yok Yiizde 29,70% 70,30%
Kanama Grade 1-2 Say1 37 21 <0,001
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Durumu ivK Yiizde | 63,79% | 36,21%
Grade 3-4 Say1 22 4
IVK Yiizde | 84,61% | 15,39%

Tablo-47: GMK-IVK evreleri ve vazopressor ihtiyaci arasindaki iliski

4.5.5. NEK

GMK-IVK gelisen 84 hastanin %2,38’inde (s=2) NEK varken, GMK-IVK
gozlenmeyen 101 hastanin %1,98’inde (s=2) NEK goriildii. (Tablo-48)

NEK
Var Yok p
intraventrikiiler Ivk Say1 2 82
Kanama Var Yiizde* 2,38% 97,62% 0,852
Durumu vk Say1 2 99
Yok Yiizde* 1,98% 98,02%

Tablo-48: GMK-IVK varligi ve NEK arasindaki iliski

Hafif IVK’Ii hastalarin %1,72’sinde (s=1), agr IVK’li hastalarin ise

%3,84’tinde(s=1) NEK gozlendi. (Tablo-49) Gruplar arasindaki fark istatistiksel

olarak anlamli bulunmada.

NEK
Var Yok p

IvK Say1 2 98

Intraventrikiiler Yok Yiizde* | 1,98% | 98,02%

Kanama Grade 1-2 Say1 1 57 0,812

Durumu IVK Yiizde* | 1,72% | 98,28%
Grade 3-4 Say1 1 25

IvK Yiizde* | 3,84% | 96,16%
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Tablo-49: GMK-IVK evreleri ve NEK arasindaki iliski

4.5.6. Pnomotoraks

GMK-IVK gelisen 84 hastanin %35,95’inde (s=5) pndmotoraks varken, GMK-IVK

gozlenmeyen 101 hastanin %2,97’sinde (s=3) pnodmotoraks goriildii. (Tablo-50).

Pnomotoraks
Var Yok p
Intraventrikiiler IVK Say1 5 79
Kanama Var Yiizde* 5,95% 94,05% 0,321
Durumu IVK Say1 3 98
Yok Yiizde* 2,97% 97,03%

Tablo-50: GMK-IVK varlig1 ve pndmotoraks arasindaki iligki

Hafif IVK’li hastalarn  %3,44’tinde (s=2), agr IVK’li hastalarin ise
%11,53’linde(s=3) pnomotoraks gozlendi. (Tablo-51) Gruplar arasindaki farkliliklar

anlamli degildi.

Pnomotoraks
Var Yok p

IvK Say1 3 98

intraventrikiiler Yok Yiizde* 2,97% 97,03%

Kanama Grade 1-2 Say1 2 56 0,148

Durumu IvK Yiizde* | 3,44% | 96,56%
Grade 3-4 Say1 3 23

IvK Yiizde* | 1153% | 88,47%

Tablo-51: GMK-IVK evreleri ve pnémotoraks arasindaki iliski
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4.5.7. Eritrosit Siispansiyonu Transfiizyonu

GMK-IVK gelisen 84 hastanin %77,38’inde (s=65) ilk 14 giin icinde ES
ihtiyact varken, GMK-IVK gdzlenmeyen 101 hastanin %28,71’inde (s=29) ilk 14
gtin i¢inde ES ihtiyact mevcuttu. (Tablo-52)

ES tedavisi
Var Yok p
Intraventrikiiler Ivk Say1 65 19
Kanama Var Yiizde 77,38% 22,62% <0,001
Durumu vk Say1 29 72
Yok Yiizde 28,71% 71,29%

Tablo-52: GMK-IVK varlig1 ve ES tedavisi arasindaki iliski

Hafif IVK’li hastalarin %68,96’sinda (s=40), agir IVK’li hastalarin ise
%096,15’inde (s=25) ilk 14 giin i¢cinde ES ihtiyact olustu.(Tablo-53) Gruplar

arasindaki fark istatistiksel olarak anlamliyd.

ES tedavisi
Var Yok p

Ivk Say1 29 72

Intraventrikiiler Yok Yiizde 28,71% 71,29%

Kanama Grade 1-2 Say1 40 18 <0,001

Durumu IVK Yiizde 68,96% 31,04%
Grade 3-4 Say1 25 1

IVK Yiizde 96,15% 3,85%

Tablo-53: ES tedavisi ve GMK-IVK evrelerinin oranlari
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4.5.8. Erken Neonatal Sepsis

GMK-IVK tanis1 almis olan 84 hastanin %44,04’iinde (s=37) (%27,38’lik
kismi kiiltiir pozitif, %16,66’lik kismi klinik sepsis), kanama goriilmeyen 101
hastanin ise %10,89’unda (s=11) (%4,95’1ik kismi kiiltiir pozitif, %5,94°lik kismi

klinik sepsis) erken neonatal sepsis goriildii. (Tablo-54)

Erken Neonatal Sepsis
Kiiltiir + Ks'ég' K ok 0
Intraventrikiiler| IVK Say1 23 14 47
Kanama Var Yiizde | 27,38% 16,66% 55,96% |<0,001
Durumu vk Say1 5 6 90
Yok Yiizde | 4,95% 5,94% 89,11%

Tablo-54: GMK-IVK varlig1 ve erken neonatal sepsis arasindaki iliski

Grade 1-2 GMK-IVK tanisi almis olan 58 hastanin %39,65’inde (s=23)
(%20,68°1ik kismu kiiltiir pozitif, %18,96’lik kismi klinik sepsis), grade 3-4 GMK-
IVK goriilen 26 hastanin ise %53,84’iinde (s=37) (%42,30’luk kismu kiiltiir pozitif,
%11,54’lik kismu1 klinik sepsis) erken neonatal sepsis goriildii. (Tablo-55) Tiim bu
gruplar arasindaki farkliliklar istatistiksel olarak anlamliydi.

Erken Neonatal Sepsis
Kiiltiir + | Klinik sep. Yok p
IVK Say1 5 6 90
Intraventrikiiler Yok Yiizde 4,95% 5,94% 89,11%
Kanama Grade 1-2 | Say 12 11 35 <0,001
Durumu IvK Yiizde | 20,68% 18,96% 60,35%
Grade 3-4 | Sayi 11 3 12
IVK Yiizde | 42 30% 11,54% 46,16%

Tablo-55: GMK-IVK evreleri ve erken neonatal sepsis arasindaki iliski
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45.9. ROP

Evre 1 ROP, GMK-IVK gériilmeyen grupta daha fazla gériiliirken; evre 2-3

ROP, intraventrikiiler kanamanin goriildiigii grupta daha fazlaydi. GMK-IVK tanist

almigs olan 84 hastanin %33,33’linde, kanama goriilmeyen 101 hastanin ise

%23,76’sinda ROP goriildii. Bu iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli

degildi. (Tablo-56) Ayrica intraventrikiiler kanama goriilen hastalarin %8,33’{inde

(s=7) evre 1, %25,00’inda (s=21) evre 2-3 ROP goriiliirken, kanama goriilmeyen
hastalarin ise %17,82’sinde (s=18) evre 1, %5,94’linde (s=6) evre 2-3 ROP goriildii.

Bu gruplar arasindaki fark ise istatistiksel olarak anlamliydi. (Tablo-57)

ROP
Var Yok p
. Say1 28 56
: _— IVK Var
Intraventrikiiler Yiizde* 33,33% 66,67%
Kanama S 5 = 0,149
) ayl1
Durumu iVK Yok y
Yiizde* 23,76% 76,24%
Tablo-56: GMK-IVK varlig1 ve ROP arasindaki iliski
ROP
Evrel | Evre2-3 Yok p
Intraventrikiiler | VK Say1 7 21 56
Kanama Var Yiizde* | 8,33% 25,00% 66,67% |<0,001
Durumu IVK Say1 18 6 77
Yok Yiizde* | 17,82% 5,94% 76,24%

Tablo-57: GMK-IVK varligi ve ROP evreleri arasindaki iligki
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4.5.10. Tedavi Modaliteleri (Sant-Seri Lomber Ponksiyon-Ventrikiiler Tap)

GMK-IVK gbriilen 84 hastanin %9,52’sine(s=8) ilerleyen donemlerde VP sant,
%2,38’ine(s=2) ilerleyen donemlerde ventrikiiler TAP ve yine %2,38’ine(s=2) de
2021 yilinda yayinlanan ulusal kilavuz 6nerilerine bagli olarak ilerleyen donemlerde

seri lomber ponksiyon uygulandi. Aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli
bulundu. (p=0,043) (Tablo-58)

Tedavi Sekli
VP Sant | Vent. TAP | SerilLP p
GMK-IVK’h Oldu Say1 8 2 2
Hastalarda Yiizde* | 9,52% 2,38% 2,38% 0,043
Tedavi Olmad: Say1 76 82 82
Yiizde* | 90,48% 97,62% 97,62%

Tablo-58: GMK-IVK’l1 hastalardaki tedavi sekilleri

VP sant uygulanan hastalarin  %5,95’lik(s=5) kismi grade 1-2 IVK,

%3,57°lik(s=3) kism1 grade 3-4 IVK’l1 hastalardi. Hafif IVK gériilen 58 hastanin
%8,62’sine(s=5), agir IVK goriillen 26 hastanin ise %11,53iine(s=3) VP sant
uygulandi. Ventrikiiler TAP uygulanan vakalar grade 1-2 IVK’li, seri lomber

ponksiyon uygulanan vakalar grade 3-4 IVK’l1 hastalardi. Gruplar arasindaki fark
anlamli bulunmadi. (Tablo 59, 60 ve 61)

VP Sant
Oldu Olmad p
Intraventrikiiler | Hafif IVK Say1 5 53
Kanama Yiizde* 8,62% 91,38% 0,673
Durumu Agir IVK Say1 3 23
Yiizde* 11,53% 88,47%

Tablo-59: GMK-IVK evrelerine gore VP sant uygulanma oranlari
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Ventrikiiler
TAP
Oldu Olmad p
Intraventrikiiler | Hafif IVK | Say 2 56
Kanama Yiizde* 3,44% 96,56% falaid
Durumu Agir IVK | Sayi 0 26
Yiizde* 0,00% 100,00%

***Gozlerden birinde 0 oldugu icin hesaplanmamustir.

Tablo-60: GMK-IVK evrelerine gore ventrikiiler TAP uygulanma oranlari

Seri Lomber Ponksiyon
Oldu Olmad p
Intraventrikiiler | Hafif IVK | Say 0 58
Kanama Yiizde* 0,00% 100,00% HxKk
Durumu Agir IVK Say1 2 24
Yiizde* 7,69% 92,31%

***Gozlerden birinde 0 oldugu icin hesaplanmamstir.
Tablo-61: GMK-IVK evrelerine gore seri lomber ponksiyon uygulanma oranlari

4.6. Laboratuvar Sonuclari
4.6.1. Trombositopeni

Hafif trombositopeni, kanama goriilmeyen hastalarda daha fazlayken; orta-agir
trombositopeni intraventrikiiler kanama gériilen hastalarda daha fazlaydi. GMK-IVK
saptanmis 84 hastanin %17,85’inde (s=15) hafif, %52,38’inde (s=44) orta-agir
trombositopeni goriiliirken, kanama saptanmamis 101 hastanin %21,78’inde (s=22)

hafif, %30,69’1luk (s=31) kism1 orta-agir trombositopeni goriildii. (Tablo-62)

Trombositopeni

Hafif [Orta-Agir Yok p
Intraventrikiiler vk Say1 15 44 25
Kanama Var Yiizde*| 17,85% 52,38% 29,77% | 0,009
Durumu Ivk Say1 22 31 48
Yok |Yiizde*| 21,78% 30,69% 47,53%
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Tablo-62: GMK-IVK varlig1 ve trombositopeni arasindaki iliski

Grade 1-2 GMK-IVK tanis1 almis 58 hastanin %65,51’inde (s=38) (%15,51°lik
kismi hafif, %50,00’lik kismi orta-agir) trombositopeni goriilmiisken, grade 3-4
GMK-IVK tanisi almis 26 hastanin %80,77’sinde (s=21) (%23,08’lik kismu hafif,
%357,69’luk kismi orta-agir) trombositopeni goriildii. (Tablo-63) Tim bu gruplar

arasindaki farkliliklar istatistiksel olarak anlamlrydi.

Trombositopeni
Hafif Orta-Agir Yok p
Ivk Say1 22 31 48
Intraventrikiiler Yok Yiizde* | 21,78% 30,69% 47,53%
Kanama Grade 1-2 | Sawy 9 29 20 0,024
Durumu Ivk Yiizde* | 15,51% 50,00% 34,49%
Grade 3-4 | Say1 6 15 5
IVK | Yiizde* | 2308% | 57,69% | 19,23%

Tablo-63: GMK-IVK evreleri ve trombositopeni arasindaki iligki
4.6.2. Glukoz

Calismada GMK-IVK saptanan 84 hastanin ilk 6 giindeki ortalama glukoz
degeri 151,79+50,39’ken, GMK-IVK saptanmayan hastalarda ise 115,87+34,10
olarak bulundu. Grade 1-2 GMK-IVK’l1 hastalarda 143,83+44,16, grade 3-4 GMK-
IVK’11 hastalarda ise bu deger 169,53+59,25°tii. (Tablo-64 ve 65).

Calismada ilk 6 giindeki maksimum glukoz degeri ortalamasi, GMK-IVK
saptanan 84 hastada 249,63+181,57, GMK-IVK saptanmayan 101 hastada ise
164,82+65,98 olarak bulundu. Bu deger grade 1-2 GMK-IVK’li hastalarda
231,45+113,73, grade 3-4 GMK-IVK’l1 hastalarda ise 290,19+278,36’yd1. Gruplar

arasindaki farklar istatistiksel olarak anlamliydi.

4.6.3. Sodyum Dengesi
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Calismada GMK-IVK saptanan 84 hastanin ilk 6 giindeki ortalama sodyum
degeri 140,66+5,76 yken, GMK-1VK saptanmayan hastalarda ise 141,26+4,59 olarak
bulundu. Bu deger grade 1-2 GMK-IVK’l1 hastalarda 140,50+5,38, grade 3-4 GMK-
IVK’l1 hastalarda ise 141,03+6,62’ydi. (Tablo-64 ve 65).

Calismada ilk 6 giindeki maksimum sodyum degeri ortalamasi, GMK-IVK
saptanan 84 hastada 146,74+5,93, GMK-IVK saptanmayan 101 hastada ise
146,32+5,24 olarak bulundu. Bu deger grade 1-2 GMK-IVK’li hastalarda
146,52+6,06, grade 3-4 GMK-IVK’li hastalarda ise 147,23+5,72’ydi. Gruplar

arasindaki farklar istatistiksel olarak anlamli degildi.
4.6.4. Hemoglobin ve Hematokrit

Calismada bulunan 185 hastada GMK-IVK’li olmayan bir hastanin ilk Hb
degerine ulasilamadi. GMK-IVK saptanan 84 hastanin ortalama ilk Hb degeri
15,31+2,48’ken, GMK-IVK saptanmayan 100 hastada ise 16,59+2.45 olarak
bulundu. Bu deger grade 1-2 GMK-IVK’l1 58 hastada 15,86+2,47, grade 3-4 GMK-
IVK’l1 26 hastada ise 14,08+2,05’ti. Gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamliydi. (Tablo-64 ve 65).

Calismada bulunan 185 hastada GMK-IVK’li olmayan bir hastanmn ilk
hematokrit degerine ulasilamadi. GMK-IVK saptanan 84 hastanin ortalama ilk
hematokrit degeri 45,69+6,85’ken, GMK-IVK saptanmayan 100 hastada ise
49,28+6,91 olarak bulundu. Bu deger grade 1-2 GMK-IVK’l1 58 hastada 46,96+6,92,
grade 3-4 GMK-IVK’l1 26 hastada ise 42,84+5,87’ydi. Gruplar arasindaki fark

istatistiksel olarak anlamliydi.
4.6.5. Kan Gazi

Calismada bulunan 185 hastada GMK-IVK’l1 olmayan ii¢ hastanin, hafif IVK
saptanmis bir hastamin ve agir IVK saptanmis bir hastanin ilk pH, PCO2, HCO3 ve
baz eksisi degerlerine; GMK-IVK’l1 olmayan iki, hafif IVK saptanmis bir hastanin
ise ilk laktat degerlerine ulasilamadi. (Tablo-64 ve 65).

4.6.5.1. Potansiyel Hidrojen(pH)

GMK-IVK saptanan 82 hastanin ortalama ilk pH degeri 7,28+0,09 ken, GMK-
IVK saptanmayan 98 hastada ise 7,31£0,09 olarak bulundu. Bu deger grade 1-2
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GMK-IVK’li 57 hastada 7,29+0,08, grade 3-4 GMK-IVK’li 25 hastada ise
7,27+0,11°di. Gruplar arasindaki farklar istatistiksel olarak anlaml degildi. (Tablo-
64 ve 65).

4.6.5.2.Parsiyel Karbondioksit Basinc1 (pCQO2)

GMK-IVK saptanan 82 hastanin ortalama ilk pCO2 degeri 42,23+12,11 ken,
GMK-IVK saptanmayan 98 hastada ise 41,82+10,38 olarak bulundu. Bu deger grade
1-2 GMK-IVK’l1 57 hastada 43,16+12,94, grade 3-4 GMK-IVK’l1 25 hastada ise

40,124£9,87°ydi. Gruplar arasindaki farklar istatistiksel olarak anlamli degildi.
(Tablo-64 ve 65).

4.6.5.3. Bikarbonat (HCO3)

GMK-IVK saptanan 82 hastanin ortalama ilk HCO3 degeri 18,43+3,22’yken,
GMK-IVK saptanmayan 98 hastada ise 19,37+2,68 olarak bulundu. Bu deger grade
1-2 GMK-IVK’l1 57 hastada 18,81+2,59, grade 3-4 GMK-IVK’l1 25 hastada ise
17,58+4,28°di. Gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamliydi. (Tablo-64 ve
65).

4.6.5.4.Laktat

GMK-IVK saptanan 83 hastanin ortalama ilk laktat degeri 4,26+2,83’ken,
GMK-IVK saptanmayan 99 hastada ise 3,77+2,54 olarak bulundu. Bu deger grade 1-
2 GMK-IVK’li 57 hastada 4,20+2,78, grade 3-4 GMK-IVK’li 26 hastada ise
4,37+£2,98°di. Gruplar arasindaki farklar istatistiksel olarak anlamli degildi. (Tablo-
64 ve 65).

4.6.5.5. Baz Eksisi Fazlahg

GMK-IVK saptanan 82 hastanin ortalama ilk laktat degeri -6,87+4,39’ken,
GMK-IVK saptanmayan 98 hastada ise -5,84+3,62 olarak bulundu. Bu deger grade
1-2 GMK-IVK’l1 57 hastada -6,38+3,60, grade 3-4 GMK-IVK’l1 25 hastada ise -
8,00+5,73’tii. Gruplar arasindaki farklar istatistiksel olarak anlaml degildi. (Tablo-
64 ve 65).

Intraventrikiiler Kanama Durumu
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IVK Yok IVK Var
S Ort SS S Ort SS p

pH 98 7,31 | 0,09 82 7,28 | 0,09 | 0,083

PCO2 98 |41,82|10,38| 82 |42,23| 12,11 | 0,805

HCO3 98 | 19,37 | 2,68 82 18,43 | 3,22 | 0,035

Laktat 99 3,77 | 2,54 83 4,26 | 2,83 | 0,219

Baz EKksisi 98 -5,84 | 3,62 82 -6,87 | 4,39 | 0,086
Hematokrit 100 | 49,28 | 6,91 84 | 4569 | 6,85 | 0,001
Hemaoglobin 100 | 16,59 | 2,45 84 | 1531 | 2,48 | 0,001
Glukoz(Ort.) 101 | 1159 | 34,1 84 | 151,8 | 50,39 | <0,001
G'\I"ualf;:znourrp_) 101 | 1648 | 6598 | 84 | 2496 | 181,6 | <0,001
Sodyum(Ort.) 101 | 1413 | 4,59 84 | 140,7 | 5,76 | 0,436

Maksimum
Sodyum(Ort.) 101 | 146,3 | 5,24 84 | 146,7 | 5,93 | 0,609
Tablo-64: Laboratuvar bulgulart ve GMK-IVK varlig1 arasindaki iliski
Intraventrikiiler Kanama Durumu
IVK Yok Kanama | Kanama.
S| Ort | SS |S| Ort SS [S]| Ort SS p

pH 98| 7,31 | 0,09 |57| 7,29 | 0,08 [25]| 7,27 | 0,11 | 0,174
PCO2 98 | 41,82 |10,38|57| 43,16 | 12,94 |25] 40,12 | 9,87 | 0,513
HCO3 98 | 19,37 | 2,68 |57] 18,81 | 2,59 (25]| 17,58 | 4,28 | 0,024
Laktat 99 | 3,77 | 2,54 |57| 4,2 2,78 26| 4,37 | 2,98 | 0,455
Baz Eksisi | 98 | -5,84 | 3,62 |57| -6,38 | 3,6 |25| -8 5,73 | 0,054
Hematokrit [100| 49,28 | 6,91 |58| 46,96 | 6,92 |26]| 42,84 | 5,87 |<0,001
Hemoglobin [100| 16,59 | 2,45 |58| 15,86 | 2,47 |26 14,08 [ 2,05 [<0,001
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Glukoz(Ort.) [101]115,87] 34,1 [58]143,83[ 44,16 [26]169,53] 59,25 | <0,001
Maksimum |14, | 164 95|65 98 | 58| 231,45( 113,73 | 26 | 200,19 | 278,36 | <0.001
Glukoz(Ort.)
Sodyum(Ort.) [ 101 | 141,26 | 4,59 [58| 140,5 | 5,38 [26|141,03| 6,62 | 0,673
Maksimum |01 1146 32| 524 |58|146.52| 6.06 |26]14723| 572 | 0,758
Sodyum(Ort.)

Tablo-65: Laboratuvar bulgulart ve GMK-IVK evreleri arasindaki iliski
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5. TARTISMA

GMK-IVK, preterm bebeklerde morbidite ve mortalite nedenlerinin baginda
gelmektedir. Siklig1 yillar igerisinde azalmasina ragmen; hasta bakimindaki
iyilesmeye bagli olarak meydana gelen sag kalimdaki artis, GMK-IVK’nin 6nemli
bir problem olarak kalmasina neden olmaktadir. GMK-IVK’ya yol actig1 gdsterilmis
birgok risk faktorii yapilan ¢alismalarda gosterilmistir. Biz bu ¢aligmada, tinitemizde
izledigimiz 32. gestasyonel hafta ve altinda dogan bebeklerde saptanan GMK-IVK
olusumuna katkida bulunan prenatal-natal ve postnatal risk faktorlerini, ayrica
hastalarin tani, tedavi ve izleminde yapilanlart gilincel literatiir esliginde

degerlendirdik.
5.1. Gestasyon Haftasi ve Dogum Agirhgi

Gestasyonel hafta azaldik¢a germinal matriksteki damarlarin kirillganlik riskinin
artmasina bagli olarak kanamaya yatkinlik arttifindan; diisiik gestasyonel hafta,

GMK-IVK igin énemli bir risk faktoriidiir.

Klebermass-Schrehof ve arkadaslarinin 1994 ve 2005 yillar1 arasinda 32 haftanin
altinda dogan 471 preterm bebekle, 2012 yilinda yaptiklar1 ¢alismada; ortalama
gestasyonel hafta GMK-IVK goriilen 151 hastada 26.7 hafta iken, GMK-IVK
saptanmayan 320 hastada ise 27,8 hafta olarak bulundu (148). Bu ¢alismada ortalama
dogum agirligit GMK-IVK’l1 hastalarda 910+244 gramken, GMK-IVK saptanmayan
hastalarda 1.037+£256 gramdi. Julia Wei ve arkadaslarinin 2007 ve 2013 willar
arasinda 32 hafta ve altinda dogan 25,979 preterm bebekle, 2016 yilinda ABD’de
yaptiklart calismada; ortalama gestasyonel hafta, GMK-IVK’li 6,165 hastada
26.6+2,5, GMK-IVK saptanmayan 19,814 hastada ise 28,3£2,3 olarak bulundu.
Ortalama dogum agirhig GMK-IVK’l1 hastalarda 930,9+286,3 gramken, GMK-IVK
saptanmayan hastalarda 1.087,8+270,8 gramdi. Bu ¢alismada ayn1 zamanda grade 3-
4 GMK-IVK saptanmis 1,950 hastada ise ortalama gestasyonel hafta 25,4+2.0,
ortalama dogum agirhigr 821,0+248,9 gram olarak bulundu (149). Sara C. Handley ve
arkadaglarinin 2005 ve 2015 yillar1 arasinda 32 haftanin altinda dogan 44.028
preterm bebekle, 2018 yilinda yaptiklar ¢alismada; ortalama gestasyonel hafta grade
1-2 kanama saptanan 7269 bebekte 27.2+2.4, grade 3-4 kanama saptanan 3371
bebekte 25.5+2.1, kanama saptanmayan 33,388 bebekte ise 28.4+2,2 olarak bulundu.
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Ortalama dogum agirhiklar1 ise grade 1-2 GMK-IVK saptanan bebeklerde
1043.5+356.1, grade 3-4 GMK-IVK’li bebeklerde 850.0£291.7, GMK-iVK
saptanmayan bebeklerde ise 1177.0+346,1 olarak bulundu (150). Bu farklarin tiim bu

caligmalarda istatistiksel olarak anlamli oldugu goriildii.

Bizim calismamizda da bu calismalardaki anlamliliga benzer sonuglar elde edildi.
Calismamizda hem hafif hem de agir GMK-IVK tamsi almis olan hastalarda
ortalama gestasyon yasi ve ortalama dogum agirlig1, kanama goriilmeyen hastalara
gbre daha diisiiktii. GMK-IVK tanis1 almis olan hastalarda ortalama gestasyon yasi
27,79+£2,37 hafta, intraventrikiiler kanama gec¢irmemis hastalarda ortalama gestasyon
yast ise 28,74+2,09 hafta olarak bulundu. GMK-IVK tanis1 almis olan hastalarda
grade 1-2 hastalarin ortalama gestasyon yasi 28,24+2,08 hafta, grade 3-4 hastalarin
ise ortalama gestasyon yasi 26,55+£2,51 haftaydi. GMK-IVK tanisi almis olan
hastalarin ortalama dogum agirhigt 1.059+389 gr, intraventrikiiler kanama
gecirmemis hastalarin ortalama dogum agirligr ise 1.278+396,7 gr olarak bulundu.
Hafif IVK’l1 hastalarin ortalama dogum agirligi 1.135+£384 gr, agir IVK’I1 hastalarin
ise ortalama dogum agirhig 891+350 gr’d.

Calismada ayrica intraventrikiiler kanama goriilme riski, gestasyon yast 28 haftanin
altinda olan bebeklerde 28 haftanin iistiinde olan gruba gore anlamli 6l¢iide daha

yiiksek olarak bulundu. (%45,23 vs %10,89)

Intraventrikiiler kanama goriilen grup ayri ayri karsilastirildiginda, hem grade 1-2
IVK (%34.,48 vs %10,89) hem de grade 3-4 IVK (%69,23 vs %10,89) goriilme riski,
gestasyon yasinin 28 haftanin altinda oldugu grupta anlamli dlgiide daha yiiksekti.
Dogum agirliklar1 incelendiginde de benzer sonuglara ulasildi. Intraventrikiiler
kanama riski, dogum agirligit 1000 gramin altinda olan bebeklerde, 1000 gramin
iistiinde olan bebeklere gore anlamli Olclide yiiksek olarak bulundu. (%47,61 vs
%22,77) Ayrica grade 1-2 TVK (%39,65 vs %22,77) ve grade 3-4 IVK (%65,38 vs
%22,77) goriilme riski de dogum agirligi 1000 gramin altinda olan bebeklerde
anlamli Ol¢liide daha yiiksekti. Gruplar arasindaki bu farkliliklar ¢alismamizda
istatistiksel olarak anlamliydi. Bu sonuglar, gestasyon yasi ve dogum agirlig
azaldikca hem intraventrikiiler kanama riskinin hem de intraventrikiiler kanama

siddetinde artig riskinin yiikseldiginin bulgusudur.
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5.2. GMK-IVK insidansi

Preterm bebeklerde GMK-IVK insidanst calismalar arasinda degiskenlik
gostermektedir. Larocque ve arkadaglarmin 2013 ve 2016 tarihleri arasinda 29
haftanin altinda dogan 495 preterm bebekle, 2019 yilinda Kanada’da yaptiklari
calismada; 121 hastada (%24,4) GMK-IVK saptandi. Bu hastalarin %28’i grade 1,
%32’si grade 2, %5’ grade 3 ve %35’ de grade 4 GMK-IVK’yd1 (151). Szpecht ve
arkadaglarinin 32 haftanin altinda dogan bebeklerle 2017 yilinda yaptiklari
calismada; hastalarin %45,0’inde GMK-IVK saptandi1. Bu hastalarm %33’ii grade 1,
%42,22’si grade 2, %17,77’si grade 3 ve %6,66’s1 da grade 4 GMK-IVK’yd1 (152).
Ju Young Lee ve arkadaglarinin 34 hafta ve altinda dogan 1.044 preterm bebekle,
2009 yilinda Giiney Kore’de yaptiklar1 ¢aligmada; 290 hastada (%27,8) GMK-IVK
saptandi. Bu hastalarin %79,7’si grade 1, %6,9’u grade 2, %4,8’1 grade 3 ve %8,6’s1
da grade 4 GMK-IVK’yd1 (153). Sara C. Handley ve arkadaslarinin 32 haftanin
altinda dogan bebeklerle yaptiklari ¢aligmada; bebeklerin 24.2%’sinde (s=10,640)
IVK meydana geldi. Bu hastalarin %16,5’lik kisminda hafif IVK(s=7269), %7,7¢lik
(s=3371) kisminda ise agir IVK meydana geldi (150). Julia Wei ve arkadaslarmm
25,979 preterm bebekle yaptiklar1 calismada, 6165 hastada (%23,7) GMK-IVK
meydana geldi. Bu hastalarin %16,2’lik kisminda hafif IVK(s=4215), %7,5lik
(s=1950) kisminda ise agir IVK meydana geldi (149). Calismanin siirdiigii 7 yil
boyunca GMK-IVK insidanst %25,2’den %22.4’lere kadar azalmis olarak

saptanmisti.

Bizim ¢alismamizdaki hastalarin %45,40°inda GMK-IVK saptandi. Bu hastalarin
%18,92’si (s=35) grade 1, %12,43°1 (s=23) grade 2 olmak iizere %31,35’1 (s=58)
hafif GMK-IVK; %2,16’s1(s=4) grade 3 ve %11,89’u (s=22) grade 4 olmak iizere
%14,05i (s=26) agrr GMK-IVK’ydi. Hastalarin %54,60’inda (s=101) ise
intraventrikiiler kanama saptanmadi. Calismadaki GMK-IVK’l1 hastalarin 9’u 2017
yilinda, 14’ 2018 yilinda, 22’si 2019 yilinda, 14’1 2020 yilinda, 19’u 2021 yilinda
ve 6’s1 da 2022 yilinda dogdu. Bizim g¢alismamizda oranin yiiksek g¢ikmasinin
nedeninin, kontrol grubundaki hastalara en az iki transfontanel USG yapilmasi
zorunlulugu bulunmasi ve transfontanel USG’lerinde ek patoloji goriilen kontrol

grubu hastalarinin ¢alisma digi birakilmis olmasi olabilecegi diisliniildii. Bunun
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yaninda, linitemizin ¢ok riskli gebeliklerin dogdugu ve transfer edildigi bir referans

merkez olmasi da nedenlerden biri olabilir
5.3. Cinsiyet-Dogum Sekli

Bazi retrospektif ¢alismalar sezaryen dogumun ¢ok diisiik dogum agirlikli bebeklerde
GMK-IVK olusumunu azalttigin1 bildirmistir. Bunun nedeni olarak da vajinal
dogumda meydana gelen hipoperfiizyon-reperfiizyon durumunu gostermislerdir
(138). Yakin tarihli yapilan bazi ¢alismalarda, 30-32. gestasyon haftas1 altindaki
pretermlerde sezaryen dogumun GMK-IVK riskinde azalma sagladigi gdsterilmis
olsa da bu konuda ileri ¢alismalara ihtiya¢ duyuldugu bildirilmistir (145,146). Bizim
caligmamizda da buna paralel olarak intraventrikiiler kanamasi olan hastalarda daha
yiiksek oranda normal spontan vajinal yolla dogum goriildii. Ayrica yapilan birgok
calismada, cinsiyetin intraventrikiiler kanama i¢in 6nemli bir risk faktorii olmadigi da
goriilmistiir. Shariat ve arkadaslarinin 2013 ve 2014 yillar1 arasinda dogan 34
haftanin altindaki 155 preterm bebekle, 2019 yilinda yaptiklar kohort ¢aligmasinda;
GMK-IVK’l1 hastalarin %48,4’{i, GMK-IVK saptanmayan hastalarin ise %54,0’1
erkekti(154). Coskun ve arkadaslarinin Ocak 2010 ve Ocak 2015 yillar1 arasinda
dogan 34 haftanin altindaki 144 preterm bebekle, 2017 yilinda yaptiklar1 ¢aligmada;
GMK-IVK’l1 hastalarin %61,1°i, GMK-IVK saptanmayan hastalarin ise %47,2’si
erkekti. Bu caligmada kanama saptanmis hastalarda normal spontan vajinal yolla
dogum oran1 %11,1’ken, kanama goriilmeyen hastalarda %2,8’di (155). Kyung Joon
OH ve arkadaglarinin 1995 ve 2007 yillar1 arasinda dogan 33 haftanin altindaki 207
preterm bebekle, 2018 yilinda yaptiklar1 calismada; GMK-IVK’li bebeklerin
%35,7’sinde, GMK-IVK saptanmayan bebeklerin ise %30,6’sinda normal spontan
vajinal yolla dogum gerceklesti (156). Bu degerler tiim bu calismalarda istatistiksel
olarak anlamli bulunmadi. Bizim ¢alismamizda erkek cinsiyet orani, GMK-IVK
tanis1 almis hastalarda %47,6, GMK-IVK saptanmamis olan hastalarda ise %47,5ti.
Calismamizda ayrica GMK-IVK tams1 almis olan 84 hastanin %14,2’si, kanama
saptanmamis bebeklerin ise %6,9’u NSVY ile dogdu. Bu farkliliklar ¢alismamizda,

literatiirdeki ¢alismalara benzer sekilde istatistiksel olarak anlamli degildi.

66



5.4. Mortalite

Yapilan caligmalarda, intraventrikiiler kanama saptanmis preterm bebeklerde
mortalite oranlarinin, intraventrikiiler kanamanin siddeti ile iliskili oldugu
gosterilmistir. Ozellikle grade 3-4 IVK, preterm bebeklerdeki 6liim nedenlerinin
basinda gelmektedir. Wang ve arkadaslarinin 2012 ve 2019 yillar1 arasinda 30
haftanin altinda dogan 1.079 preterm bebekle, 2022 yilinda yaptiklar1 ¢alismada;
GMK-IVK’l1 olmayan hastalarin %20,1’inde, grade 1-2 GMK-IVK’l1 hastalarin
%19,7’sinde, grade 3-4 GMK-IVK’l1 hastalarin ise %55,2’sinde ilk 2 yil iginde
exitus meydana geldigi gosterildi (157). Larocque ve arkadaslarinin yaptiklart
calismada, GMK-IVK’l1 olmayan hastalarin %2,7’sinde, grade 1-2 GMK-IVK’I1
hastalarin %8,2’sinde, grade 3-4 GMK-IVK’l1 hastalarn ise %33,3’{inde ilk 1
haftada exitus meydana geldigi bildirildi. (151). Ju Young Lee ve arkadaslarinin
yaptiklar1 c¢alismada, intraventrikiiler kanama saptanmamis hastalarin %14,4’linde,
GMK-IVK’l1 hastalarin ise %35,6’sinda exitus meydana geldigi goriildii. (153). Bu
degerler tiim bu caligsmalarda istatistiksel olarak anlamliydi. Bizim calismamizda,
GMK-IVK gelisen hastalarda yenidogan yogun bakim yatislar1 boyunca mortalite
goriilme oranlari, kanama goriilmeyen hasta grubuna gore daha yiiksekti. (%32,14 vs
%17,82) Ayrica grade 1-2 IVK (%20,68 vs %17,82) ve grade 3-4 IVK (%57,69 Vs
%17,82) goriilen hastalar ayr1 ayr1 degerlendirildiginde de intraventrikiiler kanama
goriilen gruplarda mortalite riskinin daha yiiksek oldugu bulundu. Bu farkliliklar
calismamizda istatistiksel olarak anlamliydi. Bu sonuglar, intraventrikiiler kanamanin

derecesi arttikga mortalite riskinin daha da arttigini1 gostermektedir.
5.5. Maternal Faktorler

Yapilan c¢alismalarda annede gebelik sirasinda meydana gelen preeklampsi,
gestasyonel diyabet, amniyon sivi patolojileri, plasenta anomalileri, PPROM gibi
durumlarin ya da anneye antenatal steroid tedavisi uygulanmamasinin

intraventrikiiler kanama riskini arttirabilecegi gosterilmistir.
5.5.1. Preeklampsi

Khodapanahandeh ve arkadaglarinin 2004 ve 2005 yillar1 arasinda, 1500 gramin
altinda dogan 121 preterm bebekle, 2008 yilinda yaptiklar1 ¢alismada;

intraventrikiiler kanama goriilmeyen grupta preeklampsi goriilme oraninin kanama
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goriilen gruba gore daha fazla oldugu gosterildi (158). (%13,4 vs %12,8) Kwang-
Ryeol Kim ve arkadaslarmin 2014 yilinda yaptiklari ¢alismada; GMK-IVK’h
hastalarin %19,4’linde, kanama saptanmayan hastalarin ise %18,2’sinde preeklampsi
Oykiisii gozlendi(159). Bu degerler ¢alismalarda istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi. Bizim calismamizda, GMK-IVK gelisen hastalarm, kanama meydana
gelmeyen hastalara gore preeklamptik anne bebegi olma orani daha diisiik olarak
bulundu. (%32,14 vs %37,62) Ayrica preeklamptik anne bebeklerinde GMK-IVK
goriilme orami1 da daha disiiktii. (%41,53 vs %47,50) Bu farkliliklar ¢alismamizda

istatistiksel olarak anlamli degildi.
5.5.2. Amniyon Siv1 Patolojisi-Plasental Anomali

Wang ve arkadaslarinin yaptiklari ¢alismada, grade 1-2 GMK-IVK’I1 bebeklerin
%10,8’inde, grade 3-4 GMK-IVK’li bebeklerin %10,4’iinde, GMK-IVK
saptanmayan bebeklerin ise %14,5’inde amniyon sivis1 patolojisi gorildi (157).
Ayrica grade 1-2 GMK-IVK’l1 bebeklerin %8,3’iinde, grade 3-4 GMK-IVK’I1
bebeklerin %3,0’mnda ve kanama saptanmayan bebeklerin %8,4’linde plasenta
dekolmani goriildii. Bordbar ve arkadaslarmin yaptiklar1 ¢alismada, GMK-IVK’l1
bebeklerde, GMK-IVK saptanmayan bebeklere gore daha yiiksek oranda
oligohidroamniyos goriildii (160). Bu ¢alismadaki hastalarin yalnizca 1’inde(kanama
olmayan grupta) polihidroamniyos goriildii. Bu c¢alismada ayrica GMK-IVK’I1
bebeklerin %2,6’sinda, kanama saptanmayan bebeklerin ise %4,1’inde plasenta
dekolmani gozlendi. Tiim bu farkliliklar bu ¢aligsmalarda istatistiksel olarak anlamli

bulunmada.

Bizim g¢aligmamizda kanama goriilmeyen hastalarda, anhidroamniyos (%13,86 vs
%9,52) ve polihidroamniyoslu (%3,96 vs %2,38) anne bebegi olma orani IVK’I1
hastalara gére daha yiiksekken; GMK-IVK’l1 hastalarda, oligohidroamniyoslu anne
bebegi olma orani, kanama goriilmeyen hastalara gore daha yiiksekti. (%14,28 vs
%9,90) Ayrica amniyon siv1 patolojisi olan anne bebeklerinde kanama goriilme orant
daha diisiik olarak bulundu. (%44,00 vs %45,92) GMK-IVK’l1 hastalarda plasenta
dekolmani Oykiisii goriilme orani, kanama goriilmeyen hastalara goére daha
yiiksekken (%7,14 vs %2,97), plasenta previa Oykiisii goriilme orani daha diisiik
olarak bulundu. (%3,57 vs %4,95) Ayrica plasenta dekolmani dykiisii olan hastalarda
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GMK-IVK gériillme oraninin daha yiiksek (%66,66 vs %44,64), plasenta previa
Oykiisli olan hastalarda kanama goriilme riskinin ise daha diigiik oldugu gorildii.
(%37,5 vs %44,64) Bu farkliliklar, literatiirdeki caligmalarla benzer sekilde,

caligmamizda istatistiksel olarak anlamli degildi.
5.5.3. PPROM

Goswami ve arkadaslarinin 2013 ve 2016 yillar1 arasinda 29 haftanin altinda dogan
272 preterm bebekle, 2019 yilinda yaptiklar1 galismada; GMK-IVK saptanmayan
hastalarin %34’iinde, kanama saptanmis hastalarin ise %29,7’sinde PPROM o6ykiisii
vardi (161). Karagol ve arakadaglarinin 2019 ve 2020 yillar1 arasinda, 31 haftanin
altinda dogan 92 preterm bebekle, 2021 yilinda yaptiklar1 ¢aligmada ise (162)
PPROM goriilme olasilig1 intraventrikiiler kanama saptanmis hastalarda daha ytiksek
olarak bulundu. (%13.8 vs %9,5) Bu c¢alismalardaki farkliliklar istatistiksel olarak
anlaml1 degildi. Bizim ¢alismamizda, GMK-IVK gelisen hastalarda PPROM &ykiisii
goriilme riskinin, intraventrikiiler kanama goriilmeyen hastalara gore daha yiliksek
oldugu goriildi. (%20,23 vs %12,87) Ayrica PPROM o0ykiisii olan hastalarda
intraventrikiiler kanama goriilme riski de PPROM 06ykiisli olmayan hastalara gore
daha yiiksekti. (%56,67 vs %43,23) Bu degerler, ¢alismamizda istatistiksel olarak

anlamli degildi.
5.5.4. Gestasyonel Diyabet

Al-Mouqdad ve arkadaglarinin, 2015 ve 2018 yillar1 arasinda 32 haftanin altinda
dogan 216 preterm bebekle, 2019 yilinda yaptiklar1 ¢aligmada; gestasyonel diyabet
oykiisii goriilme oran1, GMK-IVK saptanmamis hastalarda hem hafif IVK’l1 hem de
agir IVK’l1 hastalara gore daha yiiksekti ancak bu fark calismada anlamli olarak
degerlendirilmedi (163). Bordbar ve arkadaglarinin yaptiklari calismada, GMK-
IVK’l1 bebeklerin %3,4’iinde, GMK-IVK saptanmayan bebeklerin ise %6,6’sinda
gestasyonel diyabet Oykiisii saptandi (160). Wang ve arkadaslarinin yaptiklari
calismada; grade 1-2 GMK-IVK saptanan bebeklerin %5,8’inde, grade 3-4 GMK-
IVK’l1 bebeklerin %3,0’1nda, GMK-IVK saptanmayan bebeklerin ise %8,0’inda
gestasyonel diyabet dykiisii oldugu goriildii (157). Bu degerler calismalarda anlamli
degildi. Bizim ¢alismamizda gestasyonel diyabet Oykiisii, literatiirdeki bu

caligsmalarin aksine GMK-IVK gelisen hastalarda anlamh 6l¢iide daha yiiksek oranda
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goriildii. (%11,90 vs %3,96) Biz bunun nedeninin GMK-IVK gelisen diyabetik anne
bebeklerinin dogum agirlign (1192 gr vs 1671 gr) ve dogum haftalarinin (27,69 vs
30,31), kanama goriilmeyen diyabetik anne bebeklerininkilere gore daha diisiik
olmasmna bagladik. Ayrica GMK-IVK gelisen diyabetik anne bebeklerinde ilk
haftadaki ortalama glukoz degerlerinin kanama goriillmeyenlere gore daha fazla
olmast da (152 vs 128) bu bebeklerde kanamanin daha fazla goriilmesini

aciklayabilir.
5.5.5. Antenatal Steroid

Dogum 6ncesi anneye steroid uygulanmasinin intraventrikiiler kanama insidansini ve
siddetini azalttigin1 gosteren bir dizi ¢aligma mevcuttur. Bunu, germinal matriksin
mikro damar yapisinin stabilizasyonuna olan katkisiyla ve serebral kan akimindaki
bozulmay1 hafifletmesiyle gergeklestirdigi diisliniilmektedir. Dogum oncesi anneye
steroid uygulanmasiyla germinal matriks mikro damar yapisindaki anjiyogenez
baskilanmakta ve bdylece hemorajiye karsi dayaniksiz olan kirilgan damarlar
diizeltilmis olmaktadir. Boylelikle prenatal steroid uygulanmasi ile bebek igin daha
iyi bir perisit korumasi ve daha yiiksek fibronektin seviyeleri saglanmaktadir (38).
Ayrica indometazinin de enflamasyonu ve beynin kanlanmasinmi azaltarak ve bazal
lamina yapisinin matiirasyonunu saglayarak GMK-IVK’y1 azaltict etkileri oldugu

gosterilmistir (37).

Literatiirdeki c¢alismalarda bu bilgileri destekleyen ve desteklemeyen sonuglar
mevcuttur. Vesoulis ve arkadaslarinin yaptiklar calismada; GMK-IVK’l1 hastalarin
%32’sinde tam, %35’inde eksik antenatal steroid tedavisi uygulanirken, %33’linde
tedavi uygulanmadi. GMK-IVK’l1 olmayan hastalarm ise %59’unda tam, %18’inde
eksik antenatal tedavi uygulanirken, %23’linde tedavi uygulanmadi (164). Bu
degerler istatistiksel olarak anlamliydi. Kyung Joon OH ve arkadaslarinin yaptiklari
calismada (156), antenatal kortikosteroid kullanimi intraventrikiiler kanama olan
grupta daha yiikksek orandaydi. (%92,9 vs %74,1) Ancak fark anlamli olarak
degerlendirilmedi. Coskun ve arkadaslarinin yaptiklar1 calismada, GMK-IVK’l1
hastalarin  %80,6’sinda, kanama olmayan hastalarin ise %70,8’inde antenatal
kortikosteroid tedavisi uygulandi . Bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi (155).

Bizim ¢alismamizda, intraventrikiiler kanama goriilme riskinin anneye dogum doncesi
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2 doz steroid uygulanmis hastalarda intraventrikiiler kanama goriilmeyen hastalara
gore daha diisiik oranda oldugu gériildii. (%51,20 vs %53,46) Intraventrikiiler
kanamal1 gruplar kendi i¢inde degerlendirildigindeyse; grade 1-2 IVK gériilme
riskinin 2 doz steroid uygulanmis hastalarda yine daha diisiik oldugu goriiliirken
(%48,27 vs %53,46), grade 3-4 IVK goriilme riskinin daha yiiksek oldugu goriildii.
(%57,69 vs %53,46) Gruplar arasindaki bu farklar istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi. Biz,bunun nedeninin grade 3-4 IVK’li hastalarda dogum haftalarinin
grade 1-2’1i hastalara gore onemli dlglide daha diisiik olmasina bagladik.(26,55 vs
28,24)

5.6. APGAR

Diisiik APGAR skorunun GMK-IVK igin bir risk faktdrii oldugu yapilan birgok
calismada gosterilmistir. Bueno ve arkadaslarinin yaptiklar1 calismada; GMK-IVK’l1
bebeklerde ortalama 1. ve 5. dk APGAR skorlar1 6.3 + 2.4 ve 8.7 £ 1.3’ken, GMK-
IVK saptanmayan bebeklerde 6.6 + 2.1 ve 8.6 = 0.9’yd1 (165). Bu fark ¢alismada
istatistiksel olarak anlamli degildi. Bhandari ve arkadaglarinin 34 haftanin altinda
dogan 116 preterm bebekle 2011 yilinda yaptiklar1 ¢alismada, IVK saptanmayan
hastalarda, 1. ve 5. dk APGAR skorlarinin anlamli 6lgiide daha yiiksek oldugu
goriildii (166). Hye Jin Lee ve arkadaslarinin 2008 ve 2012 yillar1 arasinda 1000
gramin altinda dogan 169 preterm bebekle, 2014 yilinda yaptiklar1 ¢aligmada; 1. ve
5. dk APGAR skorlarinin agir GMK-IVK’l1 hastalarda kontrol grubuna gére anlamli
Olctide daha diistik oldugu gosterildi (167).

Bizim g¢alismamizda degerlerine ulagilan 171 hastanin ortalama 1. dk. APGAR
skorlar1 hem hafif (4,54£1,18 vs 5,17+1,27) hem agir (4,38+1,41 vs 5,17+1,27) hem
de tim GMK-IVK’l1 (4,49+1,25 vs 5,17+1,27) hastalarda kanama goriilmeyen
hastalara gore anlamli Glgiide daha diigiiktii. Ortalama 5. dk. APGAR skorlar1 da
kanama goriilen tiim gruplarda daha diisiik olarak bulundu. (Hafif IVK’lilarda
6,40+£1,07 vs 6,87+1,02, agir [VK’lilarda 6,25+1,19 vs 6,87+1,02, tim VK’
hastalarda 6,36+1,10 vs 6,87+1,02) Calismamizdaki bu farkliliklar istatistiksel olarak
anlamliydi. Bunun nedeninin, diisik APGAR skorlarina sahip olan bebeklerde;

kardiyopulmoner resiisitasyon ihtimalinin, ileri evre respirasyon islemleri
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gerekliliginin, manipiilasyon islemlerinin ve hiperoksi ve hipoksi meydana gelme

olasiliklarinin daha fazla olmas1 oldugu diisiiniildii.
5.7. Postnatal Faktorler

Sistolik ve diyastolik akim hizlarinda stirekli degisiklik olmasi serebral kan akiminda
fluktuasyona yol agmaktadir. Bu fluktuasyonun intraventrikiiler kanama gelisimi ile
giiclii bir sekilde korele oldugu bilinmektedir. “pressure passivity” olarak bilinen
beyin kan basinci regiilasyonundaki maturasyon eksikliginin neden oldugu sistemik
kan basincindaki dalgalanmalara direkt maruz kalan beyin dolasiminin GMK-IVK
riskini artiran diger Onemli bir Ozelliktir.  Patent duktus arteriozus, RDS,
hipotansiyon, hiperkarbi, pndmotoraks gibi durumlar serebral kan akimindaki
fluktuasyona yol agan faktorler arasinda yer almaktadir (38). Literatiirde bu bilgiyle

paralel sonuglar elde edilmis bir¢ok ¢alisma mevcuttur.
5.7.1. RDS

Brunner ve arkadaglarinin, 2003 ve 2009 yillar1 arasinda 32 haftanin altinda dogan
325 preterm bebekle, 2013 yilinda yaptiklar1 ¢alismada; RDS’nin intraventrikiiler
kanamasi olan hastalarda anlamli dl¢lide daha sik goriildiigii gosterildi. (%76,9 vs
%47,7) (168). Kwang-Ryeol Kim ve arkadaslarimin yaptiklari ¢alismada; GMK-
IVK’l1 bebeklerde RDS goriilme oraninin kanama saptanmayan bebeklere gére daha
fazla oldugu gorildi (%70,96 vs %53,28) ancak bu farklilik ¢aligmada anlamh
olarak degerlendirilmedi (159). Kyung Joon OH ve arkadaslarimin yaptiklari
calismada; GMK-IVK’l1 bebeklerde istatistiksel olarak anlamh 6l¢iide daha yiiksek
oranlarda RDS goriildiigl gosterildi. (%64,3 vs %32,6) (156). Bizim ¢aligmamizda
GMK-IVK gelisen 84 hastamin %94,0’1nda, GMK-IVK gézlenmeyen 101 hastamn
ise %79,2’sinde RDS gelistii gozlendi. Grade 1-2 GMK-IVK’l1 hastalarin
%94,8’inde, grade 3-4 GMK-IVK’li hastalarin ise %92,3’tinde RDS goriildii.
Calismamizda ayrica RDS’li hastalarda GMK-IVK gelisme riskinin de RDS olmayan
hastalara gore onemli Olciide yiiksek oldugu goriildii. (%49,68 vs %19,23). Bunun
yani sira ¢alismamizda tam doz antenatal steroid alan hastalarda RDS goriilme
olasiliginin eksik doz steroid alan ya da hi¢ steroid almayan hastalara gére daha

diisiik oldugu goriildii. (%82,47 vs %89,77 p=0,15)
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Ayrica intraventrikiiler kanama goriilen grupta ilk 14 giin igerisinde hastalara verilen
stirfaktan sayisi, kanama goriilmeyen gruba gore anlamli Ol¢lide daha fazlaydi.
(1,42+0,78 vs 1,04+£0,72) Tim bu gruplar arasindaki farkliliklar ¢alismamizda

istatistiksel olarak anlamliydi.
5.7.2. PDA

Kanin duktustan sistemik dolasim yerine akcigerlere gitmesi, bobrekler, barsaklar ve
beyin gibi u¢ organlarda hipoperfiizyona neden olabilmektedir. Yasamin ilk
haftasinda meydana gelen bu etkilere bagli olarak intraventrikiiler kanama, BPD ve
NEK gibi sorunlar olusabilmektedir (180). Larocque ve arkadaslariin yaptiklar
calismada; grade 1-2 GMK-IVK saptanan bebeklerin %67,1’inde, grade 3-4 GMK-
IVK’I1 bebeklerin %45,8’inde, GMK-IVK saptanmayan bebeklerin ise %34’iinde
PDA saptandi. Ayrica grade 1-2 GMK-IVK saptanan bebeklerin %21,9’unda, grade
3-4 GMK-IVK’l1 bebeklerin %2,1’inde, GMK-IVK saptanmayan bebeklerin ise
%9,4’linde 72 saatten erken PDA tedavisine baglandi (151). Bu degerler calismada
istatistiksel olarak anlamliydi. Bermick ve arkadaglarinin 2003 ve 2012 yillart
arasinda dogan 29 haftanin ve 1000 gramin altinda dogan 216 preterm bebekle, 2016
yilinda yaptiklar1 calismada; EKO ile kamtlanmig PDA goriilme riskinin
intraventrikiiler kanama ile 6nemli Slgiide iliskili oldugu gosterildi. (%66 vs %48)
(139). Kwang-Ryeol Kim ve arkadaslariin yaptiklari ¢alismada; intraventrikiiler
kanama goriilen hastalarin  %41,93’linde, kanama goriilmeyen hastalarin ise
%15,32’sinde PDA goriildii (159). Bizim c¢alismamizda da literatiirdeki caligmalara
benzer sekilde, PDA goriilme riskinin intraventrikiiler kanamasi olan hastalarda daha
yiiksek oldugu goriildi. GMK-IVK’l1 bebeklerin  %60,7’sinde, GMK-IVK
saptanmayan bebeklerin ise %34,6’sinda PDA saptandi. Ayrica grade 1-2 GMK-IVK
saptanan bebeklerin %56,9’unda, grade 3-4 GMK-IVK’l1 bebeklerin %69,2’sinde
PDA saptandi. PDA saptanan hastalarda IVK gériilme orami %59,30’ken, PDA
goriilmeyen hastalarda bu oran %33,33’tii. Gruplar arasindaki farklar istatistiksel

olarak anlamliydi.

Bunun yani sira ¢alismamizda PDA i¢in medikal tedavi alan hastalar icerisinde

GMK-IVK’li hastalarda tedaviye baslama siiresi intraventrikiiler kanama
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saptanmayan hastalara gore daha kisa olarak saptandi. (3,61£2,30 vs 4,25+3,27) Bu

farklilik ise istatistiksel olarak anlaml1 degildi.
5.7.3. Vazopressor

Larocque ve arkadaglarinin, 2013 ve 2016 yillar1 arasinda 29 haftanin altinda dogan
495 preterm bebekle, 2019 yilinda yaptiklart ¢alismada, inotrop, dopamin ve
dobutamin tedavisine hem hafif hem de agir GMK-IVK’li hastalarda, kanama
goriilmemis hastalara gore anlamli Ol¢iide daha yiiksek oranda ihtiya¢ duyuldugu
gosterilmistir (151). Bu bulguya bagl olarak inotrop kullaninmindan kaginmanin
GMK-IVK’dan korunmada etkili olabilecegi bildirilmistir. Al-Mouqdad ve
arkadaglarinin, 2015 ve 2018 yillar1 arasinda 32 haftanin altinda dogan 216 preterm
bebekle, 2019 yilinda yaptiklar1 calismada, inotrop ve hidrokortizon kullaniminin
GMK-IVK’l1 bebeklerde anlaml1 dlciide daha yiiksek oranda oldugu bulunmustur
(163). (%45,4 vs %29,6) Bizim calismamizda, yapilan bu ¢aligmalara benzer sekilde,
ilk 14 giinde vazopressor ihtiyacinin; hem hafif (%63,79 vs %?29,70), hem agir
(%84,61 vs %29,70), hem de tim GMK-IVK’l1 (%70,23 vs %29,70) bebeklerde
kanama goriilmeyen bebeklere gore anlamli 6lgiide daha yiiksek oldugu goriilmiistiir.
Ayrica ilk 14 giinde vazopressor ihtiyact olan hastalarda intraventrikiiler kanama
goriilme riskinin de daha yiiksek oranda oldugu gorildi. (%66,29 vs %26,04)

Gruplar arasindaki bu farkliliklar istatistiksel olarak anlamliydi.
5.7.4. Pnomotoraks

Auerbach ve arkadaslariin 2000 gramin altinda dogan, 70’i grade 3-4 GMK-IVK’l1,
108’1 IVK’l1 olmayan 178 bebekle, 2013 yilinda yaptiklar1 ¢alismada; grade 3-4
GMK-IVK’li1 70 bebegin %15,7’sinde, GMK-IVK’l1 olmayan 108 bebegin ise
%5,6’sinda pndmotoraks saptandi (170). Bu degerler calismada istatistiksel olarak
anlamli bulundu. Pishva ve arkadaglarinin, Mart 2010 ve Kasim 2010 arasinda dogan
37 haftanin altindaki 150 preterm bebekle, 2011 yilinda yaptiklar ¢alismada; GMK-
IVK ve pnomotoraks arasindaki iliski istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (171).
Coskun ve arkadaslarinin (155) 2010 ve 2015 yillar1 arasinda 34 haftanin altinda
dogan 144 preterm bebekle, 2017 yilinda yaptiklar1 ¢alismada; pnodmotoraks goriilme
riskinin GMK-IVK’l1 bebeklerde, kanama olmayan bebeklere gore daha yiiksek

oranda oldugu goriildi. (%5,6 vs %4,2) Bizim calismamizda da literatlire benzer
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sekilde; GMK-IVK’l1 bebeklerde pndémotoraks goriilme oraninin, intraventrikiiler
kanama saptanmayan bebeklere gore daha yiiksek oldugu goriildii. (%5,9 vs %2.,9)
Grade 1-2 (%3,44 vs %2,9) ve grade 3-4 IVK’lar (%11,53 vs %2,9) ayri ayri
degerlendirildiginde de bu oranin kanama saptanan bebeklerde daha yiiksek oldugu
gozlendi. Calismamizda pndmotoraks goriilen hastalarda intraventrikiiler kanama
riskinin daha yiiksek oldugu da goriildii. (%62,50 vs %44,38) Gruplar arasindaki bu
farkliliklar istatistiksel olarak anlamli degildi. Biz bu yiiksekligin nedeninin;
pnomotroks olusumuna neden olan durumlarda, pndomotoraks esnasinda ve
pnomotoraksa yonelik yapilan girisimler sirasinda meydana gelen agr1 sonucu ortaya

¢ikan kan basinci dalgalanmalari olabilecegini diisiindiik.
5.7.5. Invaziv MV

Invaziv mekanik ventilasyon, serebral vendz basinci arttirmaktadir ve bdylece
epizodik zayif serebral perfiizyona yol acarak intraventrikiiler kanama riskini 6nemli
Olciide arttirmaktadir (138). Literatiirdeki ¢caligsmalara bakildiginda; Ju Young Lee ve
arkadaslarinin (153), 2003 ve 2009 yillar1 arasinda 34 hafta ve altinda dogan 1.044
preterm bebekle, 2009 yilinda yaptiklar1 calismada yaptiklar1 ¢alismada; grade 2,3 ve
4 GMK-IVK tanis1 konmus bebeklerde, kanama gériilmeyen bebeklere gore anlamli
Ol¢iide daha yiiksek oranda invaziv mekanik ventilator ihtiyaci oldugu goriilmiistiir.
(%91,5 vs %77,1) Roberts ve arkadaglarinin 2005 ve 2009 yillar1 arasinda 30 hafta
ve altinda dogan 618 preterm bebekle, 2017 yilinda yaptiklar1 ¢alismada (172);
intraventrikiiler kanama tanis1 almis 178 hastada mekanik ventilasyon ihtiyacinin,
kanama saptanmamis 440 hastaya gore dnemli derecede daha yiiksek oranda oldugu
gdzlenmistir. (%67,98 vs %43,18) Bizim calismamizda; GMK-IVK’l1 bebeklerde,
kanama saptanmayan bebeklere gore daha yiiksek oranda invaziv MV ihtiyaci
oldugu goriildii. (%86,9 vs %60,4) Grade 1-2 GMK-IVK saptanan bebeklerde
(%81,0 vs %60,4) ve grade 3-4 GMK-IVK’l1 bebeklerde (%100,00 vs %60,4) de bu
oran daha yliksek oranlarda goriildii. Ayrica invaziv MV ihtiyaci olan bebeklerde,
invaziv MV ihtiyaci olmayan bebeklere gore kanama goriilme riski de anlamli dlciide
daha yiiksekti. (%54,47 vs %21,56) Bu farkliliklar caligmamizda istatistiksel olarak
anlamliydi. Unitemizde her ne kadar senkronize ve hibrid modlar kullaniliyor olsa
da, invaziv mekanik ventilasyon ihtiyaci uzun siiren ve yiiksek ventilator

parametrelerine ihtiyag duyan hastalar olmaktadir. invaziv mekanik ventilasyon
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sirasinda olusan kan basinc1 dalgalanmalarinin ve artan intratorasik basing nedeniyle
vendz doniisiin azalmis olmasmin GMK-IVK riskini artirabilecegini diisiinmekteyiz.
Ayrica bu son mekanizma uzamis ve yliksek basinglara ¢ikilan nazal ventilasyonda

da etkili olacaktir.
5.7.6. Erken Neonatal Sepsis

Sepsisin neden oldugu hemodinamik bozukluk ve inotrop kullanim gerekliligi beyin
kan akiminda dalgalanmalara neden olarak GMK-IVK olusumunu tetikleyebilecegi
gibi, artmis sitokin yiikiiniin neden oldugu beyaz madde hasar1 da GMK-IVK’nin
beyaz madde hasarina katkida bulunmaktadir. Benzer mekanizmalar NEK igin de
gecerlidir. Ayrica sepsiste germinal matriks damarlarinda zayiflamaya yol agan
molekiiler ve morfolojik degisiklikler oldugu ve bdylece intraventrikiiler kanama igin
bir risk faktorii olabilecegi yapilan c¢aligmalarda gosterilmistir (38). Brunner ve
arkadaslarinin, 2003 ve 2009 yillar1 arasinda 32 haftanin altinda dogan 325 preterm
bebekle, 2013 yilinda yaptiklar1 ¢alismada(168), GMK-IVK’l1 bebeklerde erken
neonatal sepsis riskinin anlamli Sl¢lide daha yiiksek oldugu bulundu. (%10,8 vs
%1,5) Bermick ve arkadaslarinin, 2003 ve 2012 yillar1 arasinda 29 haftanin altinda
dogan 216 preterm bebekle, 2016 yilinda yaptiklari ¢alismada(139), GMK-IVK’l1
bebeklerde erken neonatal sepsis riski yine anlamli 6l¢iide daha yiiksekti. (%19 vs
%06) Literatiirdeki bu ¢aligmalara paralel olarak ¢alismamizda, erken neonatal sepsis
riskinin, GMK-IVK’l1 bebeklerde kanama goriilmeyen bebeklere gore daha yiiksek
oldugunu bulduk. (%44,04 vs %10,89) Intraventrikiiler kanama goriilen hastalarda
pozitif kiiltiirle (27,38% vs 4,95%) ve klinik olarak (16,66% vs 5,94%) ENS tanisi
konma riski de daha yiiksekti. Bunun yani sira erken neonatal sepsis goriilen
hastalarda GMK-IVK goriilme riski de ENS goriilmeyen hastalara gére anlamli
oOlgiide daha yiiksekti. (77,08% vs 34,30%) Gruplar arasindaki bu farklar istatistiksel

olarak anlamliydi.
5.7.7. Eritrosit Transfiizyonu

Preterm bebeklerde eritrosit transfiizyonu verilme siklig ile intraventrikiiler kanama
arasinda bir korelasyon oldugu yapilan bircok calismada gosterilmistir. GMK-
IVK’nin kendisi anemi yapabilecegi gibi, hizla anemiye giren (fazla miktarda kan

alim1 ve/veya kanama) hastalarda beyin kan akiminda dalgalanmalar olacaktir. ES
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transfiizyonlarinin ~ endikasyon olusmadan uygulandiginda kanama riskini
artirabilecegi unutulmamalidir. Dekom ve arkadaslarinin 2010 ve 2017 yillan
arasinda dogan c¢ok diisik dogum agirlikli 225 preterm bebekle, 2018 yilinda
yaptiklar1 ¢calismada(173); intraventrikiiler kanama goriilen hastalarda ilk 1 haftada
ES tedavisi ihtiyacinin, kanama goriilmeyen hastalara gore anlamli 6l¢iide daha fazla
oldugu gosterildi. (%84 vs %68) Ju Young Lee ve arkadaslarinin yaptiklar
calismada(153); GMK-IVK’l1 bebeklerde ES transfiizyonu verilme oraninin, GMK-
IVK saptanmayan bebeklere gére anlamli dlgiide daha yiiksek oldugu gosterildi.
(%64,4 vs %31,4) Eui Young Lee ve arkadaslarinin 1500 gramin altinda dogan 250
preterm bebekle, ES verilen ve verilmeyen bebeklerin karsilastirildig1,2020 yilinda
yapilan ¢alismada (174), ES verilen hastalarda GMK-IVK gbriilme riskinin anlaml
Olciide daha yiiksek oldugu bulundu. (%27,5 vs %7,1) Bizim ¢alismamizda da bu
calismalara benzer olarak, GMK-IVK’l1 bebeklerde ilk 14 giin icerisinde ES
transfiizyonu ihtiyacinin, kanama goriilmeyen bebeklere gore daha yiliksek oldugu
goriilmiistiir. (%77,38 vs %28,71) Hafif IVK’l1 (%68,96 vs %28,71) ve agir IVK’l1
(%96,15 vs %28,71) hastalar ayr1 ayr1 degerlendirildiginde de ES ihtiyacinin her iki
grupta daha fazla oldugu goriildi. Bunun yani sira ES ihtiyaci olan hastalarda
kanama goriilme riski de anlamli dlglide daha yiiksek olarak bulundu. (69,14% vs

20,87%) Gruplar arasindaki tiim bu farkliliklar istatistiksel olarak anlamliydi.

Yapilan caligmalarda intraventrikiiler kanama i¢in risk faktorleri arasinda NEK ve

ROP’un da yer alabilecegi diisiiniilmiis ancak anlamli sonuglar elde edilememistir.
5.7.8. NEK

Lampe ve arkadaslarinin 2006 ve 2016 yillar1 arasinda 30 haftanin altinda dogan 254
preterm bebekle, 2019 yilinda yaptiklar ¢alismada (175); GMK-IVK’I1 bebeklerde
NEK goriilme oram1, GMK-IVK saptanmayan bebeklere gore daha yiiksekti. (%8,8
vs %6,8) Klebermass-Schrehof ve arkadaslarinin 1994 ve 2005 yillar1 arasinda 32
haftanin altinda dogan 471 preterm bebekle, 2012 yilinda yaptiklar: calismada (148),
intraventrikiiler kanama goriilen bebeklerde NEK goriilme oran1 kanama goriilmeyen
bebeklere gore daha yiiksek olarak bulundu. (%13.,2 vs %8,8) Calismalarda bu
farklar istatistiksel olarak anlamli degildi. Bizim c¢alismamizda GMK-IVK’l1
bebeklerin %2,4’iinde, GMK-IVK saptanmayan bebeklerin ise %2,0’inda NEK
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saptandi. Bu fark literatiirdeki calismalarda oldugu gibi bizim c¢alismamizda da

istatistiksel olarak anlaml1 degildi.
5.7.9. ROP

Bueno ve arkadaslarinin yaptiklar1 calismada (165); GMK-IVK’li bebeklerin
%8,9’unda, GMK-IVK saptanmayan bebeklerin ise %15’inde ROP saptandi. Bu fark
caligmada istatistiksel olarak anlamli degildi. Klebermass-Schrehof ve arkadaslarinin
yaptiklar1 calismada(148); GMK-IVK’l1 bebeklerde ROP goriilme orani kanama
goriilmeyen hastalara gore anlamli Olgiide daha yiiksekti. Wang ve arkadaslarinin
yaptiklar1 calismada(157); grade 1-2 GMK-IVK saptanan bebeklerin %4,3’iinde,
grade 3-4 GMK-IVK’li bebeklerin %9,0’mnda, GMK-IVK’l1 tiim bebeklerin
%3,1’inde, GMK-IVK saptanmayan bebeklerin ise %1,5’inde siddetli ROP saptandi.
Bu fark calismada istatistiksel olarak anlamli bulundu. Bizim c¢alismamizda, ROP
goriilme oranmi, GMK-IVK’l1 bebeklerde kanama goriilmeyen hastalara goére daha
yiiksekti. (%33,33 vs %23,76) Bu iki grup arasindaki fark anlamli degildi. ROP’lar
kendi icinde gruplandigindaysa; evre 1 ROP goriilme orani kanama goriilmeyen
hastalarda daha fazlayken, (%17,82 vs %8,33) evre 2-3 ROP goriilme orant GMK-
IVK goriilen hastalarda daha fazlaydi. (%25,00 vs %5,94) ROP tanisi alan hastalarda
intraventrikiiler kanama goriilme riski de ROP olmayan hastalara gore daha yiiksek
olarak bulundu. (%53,84 vs %42,10) Bu farkliliklar ise istatistiksel olarak anlamli
bulundu. Biz bunun nedeninin GMK-IVK meydana gelen hastalar icerisinde; evre 2-
3 ROP goriilenlerin ortalama dogum haftalarinin, evre 1 ROP goriilen ve ROP
goriilmeyen hastalarin ortalama dogum haftalarina gore daha diisiik olmasina

bagladik. (26,54 vs 28,65)
5.7.10. VP Sant

Ozellikle agir IVK’l1 hastalarda intraventrikiiler kanama sonrasi post hemorajik
hidrosefalus goriilme riski artmaktadir. Bu hastalarda intrakranyal basinci azaltmak
icin VP sant, ventrikiiller tap ve seri lomber ponksiyon gibi bazi girisimler
gerekebilmektedir. Ju Young Lee ve arkadaslarimin Haziran 2003 ve Aralik 2007
yillar1 arasinda dogan 34 hafta ve altindaki 1.074 preterm bebekle, 2009 yilinda
Giiney Kore’de yaptiklar1 ¢alismada(153) GMK-IVK’l1 59 bebegin %10,1’ine VP
sant uygulandi. Klebermass-Schrehof ve arkadaslarinin 1994 ve 2005 yillar1 arasinda
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dogan 32 haftanin altindaki 471 preterm bebekle, 2012 yilinda yaptiklar1 ¢aligmada
(148) GMK-IVK’li 151 bebegin %13,9’una VP sant uygulandi. Vesoulis ve
arkadaslarinin 2012 ve 2019 yillar arasinda dogan 30 haftanin altindaki 185 preterm
bebekle, 2021 yilinda yaptiklari calismada GMK-IVK’l1 54 bebegin %6’sma VP sant
uygulandi. Gilard ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada(164) 122 GMK-IVK’h
bebegin %5,74’line VP sant uygulandi. Han ve arkadaslarinin yaptigi calismada
(176) 7437 GMK-IVK’l1 bebegin %3,2’sine VP sant uyguland1. Bizim ¢aligmamizda
literatiirle benzer sonuglar elde edildi. GMK-IVK’l1 84 hastanin %9,52’sine VP sant
uygulandi. Grade 1-2 kanamasi olan hastalarin %8,62’sine, grade 3-4 kanamasi olan
hastalarin ise %11,53’line VP sant uygulandi. Bunun yani sira kanama saptanan
hastalarin  %2,38’ine ventrikiiler TAP yapildi. 2021 wyilinda Tiirk Neonataloji
Dernegi’nin yayimladigr rehberde intrakraniyal basing artisi bulgularinin ortaya
ctkmasina kadar miidahalelerin geciktirilmesi yaklagimi terk edilmesi 6nerildiginden
hastanemizde bu tarihten sonraki dénemde erken lomber ponksiyon uygulamasina
gecildi. Buna bagli olarak calismadaki hastalarin %2,38’inde(s=2) seri lomber
ponksiyon uygulamasi yapildigi goriildii. Bu hastalarin her ikisine de sonrasinda VP

sant uygulanmasi gerekti.
5.8. Laboratuvar Bulgular:

Trombositopeni, hemoglobin ve hematokrit diisiikliigii, hiperkarbi, asidoz,
hiperglisemi, hipernatremi gibi durumlarin intraventrikiiler kanama ile iliskili

olduguna dair yapilan birgok ¢alisma mevcuttur.
5.8.1. Trombositopeni

GMK-IVK her ne kadar trombositopeni temelinde gelisen bir klinik durum olmasa
da kanama oldugunda ileri evrelere gegmesi i¢in kolaylastiric1 bir faktordiir. Daha
cok trombositopenin nedeni olan primer sorunlar GMK-IVK nedeni olmaktadir.
Platelet ve koagiilasyon bozukluklarinin hemostatik yetmezlige yol acarak GMK-
IVK i¢in bir risk faktorii olabilecegi diisiiniilmektedir. Auerbach ve arkadaslarinin
yaptiklar1 galismada(170); grade 3-4 GMK-IVK’l1 bebeklerin %22,9’unda, GMK-
IVK’l1 olmayan bebeklerin ise %2,8’inde trombositopeni goriildii. Bu fark calismada
istatistiksel olarak anlamli bulundu. Ahmed Al Damaty ve arkadaslarinin 1999 ve

2014 tarihleri arasinda 28 haftanin altinda dogmus, 180’i IVK’l1, 101’inde IVK
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saptanmamis 281 preterm bebekle, 2019 yilinda yaptiklar1 ¢alismada(177); GMK-
IVK’I1 bebeklerin %21,1’inde, GMK-IVK saptanmayan bebeklerin ise %11,9’unda
trombositopeni goriildii. Bu farklilik caligmada istatistiksel olarak anlamli degildi.
Roberts ve arkadaslarmin yaptiklarr ¢alismada(172), trombositopeninin GMK-IVK
icin bir risk faktorii oldugu ve intraventrikiiler kanamanin goriildiigii hastalarda
neredeyse iki kat daha fazla trombositopeni meydana geldigi gosterildi. (%49,44 vs
%23,64) Bizim c¢alismamizda; intraventrikiiler kanama goriilen bebeklerde
trombositopeni goriilme oraninin kanama olmayan gruba gore daha yiiksek oldugu
goriildii. (%70,23 vs %52,47) Grade 1-2 IVK’l1 hastalarda (%65,51 vs %52.,47) ve
grade 3-4 IVK’l1 hastalarda da (%80,77 vs %52,47) trombositopeni daha yiiksek
oranda goriildii. Trombositopeniyi kendi iginde gruplara ayirdigimizdaysa; hafif
trombositopeni (platelet sayisinin  100.000-150.000 arasinda olmasi) kanama
goriilmeyen hastalarda, GMK-IVK’l1 bebeklere gore daha yiiksek oranda goriiliirken
(21,78% vs 17,85%); orta-agir trombositopeni (platelet sayisinin 100.000’in altinda
olmas1) GMK-IVK’l1 bebeklerde daha yiiksek oranda goriildii. (%52,38 vs %30,69)
Trombositopeni goriilen hastalarda GMK-IVK gériilme orani, trombositopeni
olmayan hastalara gore anlaml ol¢iide daha yiiksek olarak bulundu. (%52,67 vs
%34,24) Ayrica hafif (%40,54 vs %34,24) ve orta-agir (%58,66 vs %34,24)
trombositopeni goriilen hastalarda da GMK-IVK goriilme oran1 daha yiiksekti. Tiim
bu gruplar arasindaki farkliliklar istatistiksel olarak anlamliydi. Ayrica ¢alismamizda
hafif ya da orta-agir trombositopenili hastalarin %39,28’inde sepsis goriiliirken,
trombositopeni  goriilmeyen hastalarda bu oran %10,95’ti. Calismamizda
trombositopeni oraninin yiiksek olarak goriilmesinin nedeni, trombositopeniyi

platelet degerinin 150.000’in altinda olmasi olarak tanimlamis olmamiz olabilir.
5.8.2. Hemoglobin-Hematokrit

Karagol ve arkadaslari, dogum sonrasi diisiik hematokrit degerlerinin, yenidogani
serebral hipoperflizyona yatkin hale getiren suboptimal volim durumuna yol
acabilecegini, boylece azalmis serebral kan akiminin ciddi intraventrikiiler kanama
gelisme olasiligini arttiracagini diistinmiislerdir(162). Literatiirde yapilan ¢aligmalar
hemoglobin ve hematokrit degerlerinin  GMK-IVK’l1 hastalarda daha diisiik
oldugunu gostermektedir. Dekom ve arkadaslarinin 2010 ve 2017 yillar1 arasinda

dogan ¢ok diisik dogum agirlikli 225 preterm bebekle, 2018 yilinda yaptiklart
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calismada(173); GMK-IVK’l1 hastalarin ilk alinan kanlarindaki hematokrit degerleri
ortalama 38,6(34,5-43,9)’yken, GMK-IVK saptanmayan hastalarda bu deger
43(38,5-48,4)’tii. Bu farklillk bu ¢alismada anlamli olarak degerlendirildi.
Khodapanahandeh ve arkadaslarinin 2004 ve 2005 yillar1 arasinda, 1500 gramin
altinda dogan 121 preterm bebekle, 2008 yilinda yaptiklar1 ¢alismada(158); GMK-
IVK’l1 hastalarin ilk 24 saatte alman kanlarindaki hematokrit degerleri ortalama
44.52+8.18’ken, GMK-IVK saptanmayan hastalarda bu deger 51+95°ti. Bu fark
calismada istatistiksel olarak anlamliydi. Bu ¢alismada ayrica, intraventrikiiler
kanama saptanmis hastalarda ilk 24 saatte alinan kanlardaki hemoglobin degerleri
ortalama 12.64+13.23’ken, kanama saptanmayan hastalarda bu deger 13.8+3.12’ydi.
Bu fark ise bu ¢aligmada anlamli degildi. W-H Lim ve arkadaslarinin yaptiklar
calismada(140); agir GMK-IVK’l1 hastalarda, kanama saptanmamus hastalara gore
ilk hemoglobin degerlerinin daha diisiik, ilk 3 giindeki hemoglobinde diisiis
miktarinin ise daha yliksek oldugu gosterildi. Bu farklar calismada anlamli olarak
degerlendirildi. Karagol ve arakadaslarinin 2019 ve 2020 yillar1 arasinda, 31 haftanin
altinda dogan 92 preterm bebekle, 2021 yilinda yaptiklar1 ¢alismada(162); GMK-
IVK’l1 hastalarin dogum sonrast ilk 2 saatte alinan kanlarindaki hematokrit de gerleri
GMK-IVK saptanmayan hastalara gore anlamli olgiide daha diisiiktii. (42.3% vs
52.5%) Bizim calismamizda ilk hemoglobin degerleri ortalamasi, intraventrikiiler
kanama saptanan hastalarda, kanama goriilmeyen hastalara gore 6nemli dl¢giide diisiik
olarak bulundu. (15,31+2,48 vs 16,59+2,45) Ayrica hafif IVK’l1 (15,8642,47) ve agir
IVK’li bebeklerde de (15,86+2,47) ilk hemoglobin degerleri ortalamasi daha
diistiktii. Alinan ilk kandaki hematokrit degerleri ortalamasi kanamali hastalarda
onemli Ol¢iide daha diisiik olarak bulundu. (45,69+6,85 vs 49,28+6,9) Ayrica grade
1-2 IVK’11(46,96+6,92) ve grade 3-4 IVK’I1 hastalarda(42,84+5,87) da ilk hematokrit
degerleri ortalamasi anlamli Ol¢lide daha diislikti. Tim bu gruplar arasindaki

farkliliklar, literatlirdeki caligmalarla paralel sekilde istatistiksel olarak anlamliydi.
5.8.3. Hiperglisemi

Hiperglisemi, hiperozmolariteye ve ozmotik shiftlere neden olmaktadir.
Hiperozmolariteye yol acan tiim nedenler noronal dehidrasyona ve hizli sekilde
beyin hacmi kaybina neden olabilir. Bu durum da serebral kan damarlarinin riiptiire

olmasina, serebral ve subaraknoid kanamaya ve uzun dénemde geri doniisli olmayan
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beyin hasarina neden olabilir (139). Literatiirde bunu destekleyen bir¢ok calisma
mevcuttur. Inage ve arkadaslarinin 2015 ve 2020 yillar1 arasinda dogan ¢ok diisiik
dogum agirhikli 55 preterm bebekle, 2021 yilinda yaptiklar1 g¢alismada (178);
hiperglisemi saptanmis olan hastalarda GMK-IVK oranm1 %26,1’ken, kanama
saptanmayan hastalarda bu oran %6,25°ti. Bermick ve arkadaslarinin 2003 ve 2012
yillar1 arasinda dogan 29 haftanin ve 1000 gramin altinda dogan 216 preterm
bebekle, 2016 yilinda yaptiklar1 ¢aligmada(139); ilk 10 giin igerisinde maksimum kan
glukozu degeri GMK-IVK’l1 hastalarda 294410, kanama olmayan hastalarda ise
25749 olarak bulundu. GMK-IVK’li hastalarin %61’inde, kanama saptanmayan
hastalarin ise %41’inde serum glukozu 250’nin iizerinde bulundu. Aradaki bu farklar
bu c¢alismada istatistiksel olarak anlamliydi. Boscarino ve arkadaglarinin 2015 ve
2019 willar1 arasinda 32 haftanin altinda dogan 280 preterm bebekle, 2021 yilinda
yaptiklar1 c¢alismada(169); hiperglisemili bebeklerin %14,6’sinda, hiperglisemi
saptanmayan bebeklerin ise %3,6’sinda GMK-IVK saptandi1. Bu yiikseklik ¢alismada
anlamli olarak degerlendirildi. Auerbach ve arkadaslarinin 2000 gramin altinda
dogan, 70’1 grade 3-4 GMK-IVK’l1, 108’i IVK’l1 olmayan 178 bebekle, 2013 yilinda
yaptiklar1 ¢alismada; grade 3-4 GMK-IVK’l1 hastalarda maksimum glukoz degeri
190,8 + 52,2 mg/dl, kanama olmayan hastalarda 163.8 + 41,4 mg/dl olarak
saptandi(170). Maksimum glukoz degerleri arasindaki bu fark anlamliydi. Dalton ve
arkadaslarinin 2003 ve 2012 yillar1 arasinda 29 haftanin altinda dogan, 216 preterm
bebekle, 2014 yilinda yaptiklar1 ¢alismada, insiilinle tedavi edilmek durumunda
kalman hipergliseminin, GMK-IVK’l1 hastalarda kanama olmayan hastalara gore

anlamli 6l¢lide daha yiiksek oranda oldugu gosterildi(179).

Bizim calismamizda; calismaya katilan 185 hastanin ilk 6 gilindeki ortalama glukoz
degeri IVK saptanan hastalarda, kanama goriilmeyen hastalara gore onemli 6l¢iide
yiiksekti. (151,79+50,39 vs 115,87+34,10) Ayrica bu deger, agir IVK’l1 bebeklerde
(169,53+59,25) hafif IVK’l1 (143,83+44,16) bebeklere gore daha yiiksekti. ilk 6
giindeki ortalama maksimum glukoz degeri de yine kanama saptanmis olan
hastalarda anlamli Ol¢iide daha yiiksek olarak bulundu. (249,63+181,57 vs
164,82+65,98) Gruplar arasindaki bu farklar, literatiirdeki ¢alismalara benzer sekilde

istatistiksel olarak anlamliydi.
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5.8.4. Hipernatremi

Agir IVK’l1 hastalarda hipernatremi goriilmesi ciddi beyin hasarmin bir sonucu
olabilir. Intraventrikiiler kanama sonucunda hipotalamik niikleus yikima ugrar,
antidiiiretik hormon sekresyonu azalir ve boylece hipernatremi meydana gelir. Diger
yandan hipernatreminin beyin dokusunun daralmasi ve kiiciilmesine yol agtigi
(shrinkage) ve boylece serebral kanamaya yol agan vaskiiler riiptiirlere neden oldugu
da diisiiniilmektedir. Hipernatreminin beyin dokusunun daralmasi ve kii¢iilmesine
yol agmasinin ardindan, beyin idiyojenik ozmoller iiretir. Bu, intraseliiler sodyum
konsantrasyonunu arttirir ve su tutulumuna yol agar. BOylece beyin odemi ve
hemoraji meydana gelir. Dolayistyla hipernatremi intraventrikiiler kanama i¢in hem
sebep hem de sonug olabilir (140). Dalton ve arkadaslarinin yaptiklar1 ¢alismada,
intraventrikiiler kanamasi olan hastalarda hipernatremi goriilme oraninin kanama
goriilmeyen hastalara gore anlamli Slgiide daha yiiksek oldugu gosterildi (179).
Ancak bu g¢aligmada sodyum degerlerinde 10-15 mg/dl’lik ani artiglarin kanama
tizerinde anlamli bir etkisi olmadigi da gozlendi. Bermick ve arkadaslarinin
yaptiklar1 ¢alismada(139); hipernatremi (Na>150 mM/L), GMK-IVK’l1 hastalarda,
kanama olmayan hastalara goére anlamli Olgiide yiliksek bulundu. Dekom ve
arkadaslarinin yaptiklar1 ¢alismada; hipernatremi (Na>145 mM/L), intraventrikiiler
kanamasi olan hastalarda olmayan hastalara gore anlaml Ol¢iide yiiksekti(173). Hye
Jin Lee ve arkadaglarinin 2008 ve 2012 yillar1 arasinda 1000 gramin altinda dogan
169 preterm bebekle, 2014 yilinda yaptiklar1 ¢alismada (167); agir GMK-IVK’h
hastalarda ilk 4 giindeki hipernatremi (Na>150 mM/L) goriilme oran1 ve maksimum
sodyum degerleri, kontrol grubu hastalara gore daha yiiksekti ancak bu istatistiksel
olarak anlamli degildi. Bizim calismamizda; calismaya katilan 185 hastanin ilk 6
giindeki ortalama sodyum degerleri IVK saptanan hastalarda, kanama saptanmayan
hastalara goére daha diisiik olarak bulundu. (140,66+5,76 vs 141,26+4,59) ilk 6
giindeki ortalama maksimum sodyum degeri ise IVK saptanan hastalarda daha
yiiksekti. (146,74+5,93 vs 146,32+5,24) iki grup arasindaki bu farklilik istatistiksel

olarak anlamli degildi.
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5.8.5. Kan gazi-Asfiksi

Asfiksi, GMK-IVK gelisimi i¢in dnemli risk faktdrlerinden biridir. Asfiksinin neden
oldugu koagiilasyon kaskadi ve platelet agregasyon bozukluklart GMK-IVK
olusumuna yol agmaktadir. Ayrica asidoz da hemodinamik siirece olan yikici
etkilerinden dolayr intraventrikiiler kanama i¢in bir risk faktoridir. Asiri asidite
platelet agregasyonunu inhibe eder ve hemorajiyi arttirir (141). Bunun yaninda
asfiksi sirasinda ve sonrasinda olusan beyin akimi dalgalanmalar1 da GMK-IVK i¢in
riske katkida bulunmaktadir. Literatiirde yapilan c¢alismalarda da bu bilgiyi
destekleyen sonuclar elde edilmistir. Al-Mouqdad ve arkadaslarinin yaptig
caligmada(163), intraventrikiiler kanama saptanmis hastalarda ilk pH degeri ve baz
eksisi ortalamasi, kanama saptanmamis hastalara gore daha diisiik olarak bulundu
(7.28+0.16 vs 7.31+0.15, -7.35+4.48 vs. -5.01£4.23). Calismada bu farklar anlamh
olarak degerlendirilmedi. Goswami ve arkadaslarinin yaptiklar1 c¢alismada(161),
yagsamin ilk ili¢ giiniinde alinan kan gazlarinda; kanama saptanmis hastalarda
ortalama baz eksisi ve maksimum baz eksisi onemli Ol¢lide daha diisiik; ortalama
laktat ve maksimum laktat degerleri de 6nemli Slgiide daha yiliksek olarak bulundu.
Bunun yani sira minimum pH ve bikarbonat degerleri de IVK saptanmis hastalarda
onemli Ol¢iide daha diisliktii. Bu calismada intraventrikiiler kanama saptanmis ve
saptanmamis hastalarda; ortalama PCO02, maksimum ve minimum PCO2 degerleri
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi. Bizim c¢alismamizda, kanama
saptanan hastalardaki ilk kan gazinda ortalama pH (7,284+0,09 vs 7,31+0,09),
bikarbonat (18,43+£3,22 vs 19,37+£2,68) ve baz eksisi (-6,87+4,39 vs -5,84+3,62)
degerleri daha diisiik; laktat (4,26+2,83 vs 3,77+£2,54) ve PCO2 (42,23+12,11 vs
41,82+10,38) degerleri ise daha yiiksek olarak bulundu. Caligmamizda ayrica GMK -
IVK goriilen hastalarda asfiksi goriilme orami kanama goriilmeyen hastalara gore
daha yiiksek olarak bulundu. (%17,85 vs %15,84) Calismamizda HCO3 degeri
disindaki farkliliklar istatistiksel olarak anlamli degildi.
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6. SONUCLAR

Literatiirde germinal matriks kanamasi-intraventrikiiler kanamaya ait bir¢ok risk
faktorii gosterilmistir. Bunlar arasinda; dogum agirligi, gestasyonel yas, cinsiyet,
dogum sekli, APGAR skoru, dogum oOncesi annede preeklampsi, amniyon sivi
patolojisi, plasental anomali, PPROM varlig1, antenatal steroid kullaniminin
olmamasi, RDS, PDA, sepsis, invaziv mekanik ventilatdr kullanimi, hipotansiyon,
pnomotoraks, trombositopeni, anemi, asidoz, hiperkarbi, asfiksi, hipernatremi,
hiperglisemi gibi durumlar yer almaktadir. Calismamizda tiim bu risk faktorlerini

inceledik.

Calismamizda dogum haftasi ve dogum agirhig azaldikca GMK-IVK rmeydana
gelme riskinin ve GMK-IVK siddetinin anlamli 6l¢iide daha yiiksek oldugunu
gozlemledik. GMK-IVK goriilme riskinin; 1.000 gramin altinda dogan bebeklerde
%63’lere, 28 haftanin altinda dogan bebeklerde ise %77 lere kadar c¢iktig
gdzlemlendi. Ayrica GMK-IVK siddeti arttikga mortalite oranlarmin da arttig
goriildii. Calismamizda GMK-IVK’nin erkek bebeklerde ve NSVD ile dogan
bebeklerde daha fazla goriildiigi gosterildi. Ancak bu veriler istatistiksel olarak

anlaml degildi.

Preeklampsi, plasental anomaliler, amniyon sivi patolojileri, PPROM gibi olasi
prenatal risk faktdrlerinin GMK-IVK ile anlamli bir birliktelik gdstermedigi goriildii.
Ancak gestasyonel diyabetli anne bebeklerinde GMK-IVK gbriilme riskinin anlaml

Olctide fazla oldugu bulundu.

Ozellikle agir asfiktik bebeklerde siddetli GMK-IVK gériilme riskinin énemli 6l¢iide
arttign goriildi. GMK-IVK derecesi arttikca ortalama 1. ve 5. dakika APGAR

skorlarinin anlamli 6l¢iide azaldig saptandi.

RDS tanisi almamis bebeklerde GMK-IVK goriilme oran1 %19’lardayken, RDS’li
bebeklerde bu oranin %49’lara kadar ¢iktig1 bulundu. Ayrica GMK-IVK olmayan
RDS’li bebeklerde verilen ortalama siirfaktan sayis1 1,04+0,72’yken, GMK-IVK
saptanmis hastalarda bu say1 1,42+0,78’e kadar ¢ikti. PDA tanis1 almig bebeklerde
GMK-IVK gériilme riskinin de anlamli dlciide yiiksek oldugu goriildii. invaziv
mekanik ventilatér ve vazopressor ihtiyaci olan hastalarda da GMK-IVK goriilme

riski anlamli 6lgiide yiiksekti. NEK ve pnomotoraks goriilen hastalarda ise GMK-
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IVK goriilme riski daha yiiksek olsa da bu fark calismamizda anlamli olarak

bulunmada.

ES tedavisi verilen hastalarda GMK-IVK gériilme riskinin de anlamli 6lgiide yiiksek
oldugu sonucuna ulasildi. Siddetli GMK-IVK goriilme riskinin ES tedavisi almayan
hastalarda %1 lerdeyken ES alanlarda %26’lara kadar ¢iktig1 sonucu dikkat ¢ekici
bulundu. Postnatal risk faktorleri arasinda yer alan erken neonatal sepsisin de GMK-
IVK riskini énemli 6lgiide arttirdigi gozlendi. ENS gériilmeyen hastalarda GMK -
IVK goriilme oranm1 %34’lerdeyken bu oran ENS tamisi alan hastalarda %77 lere
kadar ¢ikmustir. Ozellikle evre 2-3 ROP tanist alan hastalarda GMK-IVK gériilme
riskinin de anlamli dlgtide yiiksek oldugu goriildii.

Trombositopeninin derecesi arttikga GMK-IVK riskinin de anlamli 6lgiide arttig
goriildii. Trombositopeni goriilmeyen hastalarda GMK-IVK goériilme oram
%34’lerdeyken, hafif trombositopenili hastalarda bu oranin %40’larda, orta-agir
trombositopenili(plt<100.000) hastalarda ise %358’lerde oldugu goriildii. Ik 1
haftadaki ortalama glukoz degerleri artttkca GMK-IVK goriilme ve derecesinde
artma riskinin onemli 6l¢ilide arttifi da ¢calismamizdaki en dikkat ¢ekici bulgulardan
biridir. Ik hemoglobin ve hematokrit degerleri azaldikca GMK-IVK goriilme ve
derecesinde artma riskinin 6nemli Glgiide artmasi bir diger dikkat cekici sonug
olmustur. GMK-IVK’l1 hastalarda dogum sonrasi alinan ilk kan gazinda bakilan ilk
pH, HCO3 ve baz eksisi degerlerinin daha diisiik, pCO2 degerinin daha yiliksek
oldugu goriildii. Ancak bu degerler icerisinde sadece HCO3 diisiikliigiiniin

istatistiksel olarak anlamli oldugu goriildii.

Bu sonuglara bagli olarak hastanin hipotansiyon ve sepsisten korunmasinin; hastaya
RDS ve PDA i¢in uygun medikal tedavinin en kisa siirede baslanmasinin; invaziv
mekanik  ventilator  kullanimindan ~ miimkiin  oldugunca  kag¢imilmasinin;
trombositopeni, anemi, hiperglisemi gibi durumlar i¢in en kisa siirede uygun
tedavilerin ve kan iiriinlerinin saglanmasmin intraventrikiiler kanama riskini 6nemli

Olciide azaltabilecegini diisiindiik.
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