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OZET

PREMATURE YENIDOGANLARDA PREMATURE RETINOPATISI
SIKLIGI VE ETKI EDEN RiSK FAKTORLERININ DEGERLENDIRILMESI

AMAC: Bilimsel ve teknolojik gelismelerle birlikte prematiire bebeklerin
yasam sanslar1 artmaktadir. Bununla birlikte, prematiire bebeklerin en 6nemli gérme
sorunu olan prematiire retinopatisinin siklig1 de artmaktadir. Bu ¢aligmada prematiire

retinopatisi sikligimizi ve etki eden risk faktorlerinin belirlenmesini amagladik.

YONTEM: Calismamizda, Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi
Yenidogan Yogun Bakim Unitesi’nde Ekim 2014-Haziran 2016 tarihleri arasinda
yatarak tedavi goren gebelik haftasi <37 hafta olan, 148 hasta dosyas1 retrospektif

olarak degerlendirildi.

BULGULAR: Sonuclar degerlendirildiginde, vakalarin 63 (%42,6)’ {iniin
kiz, 85 (%57,4)’inin erkek oldugu tespit edildi. Toplam 23 (%]15,5) vakada
prematiire retinopatisi gelistigi tespit edildi. Bunlarin 12 (%8,1)’ sinde Evre 1, 8
(%5.,4)’ inde Evre 2 ve 3 (%2)’ linde Evre 3 prematiire retinopatisi gelistigi saptandi.
Dogum agirliginin ve gebelik haftasinin diisiikliigii, annede erken membran riiptiirii
Oykiisliniin olmasi, 1. ve 5. dakika APGAR skoru diisiikliigii, hastanede yatis siiresi,
toplam O> destegi siiresi, CPAP’ a baglanma siiresi, invaziv mekanik ventilatore
baglanma siiresi, sepsis, bronkopulmoner displazi, patent duktus arteriousus,
transflizyon destegi, siirfaktan uygulamas ile prematiire retinopatisi arasinda anlaml
iliski tespit edildi. Cinsiyet, ¢ogul gebelik, dogum sekli, fototerapi uygulamasi ve
nekrotizan enterokolit ve ile prematiire retinopatisi arasinda anlamli iligki tespit
edilemedi. Takiplerinde prematiire retinopatisi gelisen 23 vakadan; 18 (%78)’ inde
spontan regresyon oldugu, 5 (%22)’ inde ise anti-VEGF vel/veya lazer

fotokoagiilasyonla tedavi edildigi tespit izlendi.

SONUC: Korliige kadar gidebilen gérme bozukluklari ile sonuglanan
prematiire retinopatisi multifaktoriyel bir hastaliktir. Yenidogan yogun bakimlarda
kullanilan tedavi yontemlerinin gelismesi ile birlikte prematiire retinopatisi risk

faktorlerinin de glincellenmesi ve yeni Onerilerin gelistirilmesi gerekmektedir.



Boylece Onlemlerin alinmasi ve etkin tarama programi ile prematiire retinopatisi

sikliginin azalmasi saglanacaktir.

AnahtarKelimeler: Prematiirite, prematiire retinopatisi, risk faktorleri



ABSTRACT

AIM: Survival rate of premature newborns increases, thanks to scientific
and technological developments. However, this brings along an increase in the
incidence of premature retinopathy, which is the most severe visual impairment in
premature newborns. In this study, we aim to investigate the incidence of premature
retinopathy and to determine the contributing risk factors among premature

newborns in our Newborn Intensive Care Unit.

METHODS: : In this study, 148 files of patients, who were treated Newborn
Intensive Care Unit of the department of Pediatrics in Medical School of Mustafa
Kemal University between October 2014 and June 2016, are evaluated
retrospectively. Gestation periods of the patients are less than 37 weeks. Retina
examinations of the patients were done by the department of Ophthalmology in

Medical School of Mustafa Kemal University.

RESULTS: 63 (42.6%) of the cases were female and 85 (57.4%) were male.
In retina examinations, premature retinopathy was detected in 23 (15.5%) of the
cases in total. Among the cases which were diagnosed with premature retinopathy,
12 of the cases (8.1%) were in Stage 1, 8 (5.4%) were in Stage 2, and 3 of the cases
(2%) were in Stage 3. Substantial correlations are found between premature
retinopathy and low birth weight, short gestation period, premature membrane
rupture, low APGAR score at 1% and 5" minute, duration of hospitalization, total
duration of O supplementation, duration of connection to CPAP, duration of
connection to invasive mechanical ventilator, sepsis, bronchopulmonary dysplasia,
patent ductus arteriosus, transfusion support and surfactant application. No
substantial correlations are found between premature retinopathy and gender,
multiple pregnancies, method of childbirth, application of phototherapy, necrotizing
enterocolitis. Out of 23 cases which developed premature retinopathy, 18 (78%) were
diagnosed with spontaneous regression and 5 (22%) were treated receive anti-VEGF

therapy and/or laser photocoagulation.

CONCLUSION: Premature retinopathy, which results in visual impairments

that can lead to blindness, is a multi-factorial disease. With the developments of

Xl



treatment methods in Newborn Intensive Care Units, an update is needed for risk
factors of premature retinopathy and for related suggestions. We think that by
determining the contributing factors, taking precautions and providing an effective

screening program, the incidence of premature retinopathy can be decreased.

Key Words: Prematurity, premature retinopathy, risk factors
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1. GIRIS VE AMAC

Prematiire retinopatisi (PR), prematiire bebeklerde vaskiilarizasyonunu
tamamlamamis olan retinada, retinal kan damarlarinin anormal gelisimi ile
karakterize bir gelisimsel damar bozuklugudur (1). Ik kez 1942 yilinda Terry
tarafindan prematiire bebeklerde lensin arkasinda fibroblastik bir kitle olarak fark
edilmis ve retrolental fibroplazi olarak adlandirilmistir (2). Daha sonra yapilan
caligmalarda, PR’nin neovaskiilarizasyon ve buna sekonder komplikasyonlarla
kendini gosteren retinanin vazoproliferasyon bozuklugu oldugu anlasilmistir (3).

Giliniimiizde bilimsel gelismelere paralel olarak prematiir bebeklerin yasam
sansinin artmastyla PR ve buna bagli gorme bozukluklarinin orani da artmaktadir (4).
Retinada vaskiilarizasyon 16. gebelik haftasinda (GH) baslar, onceden olusan
damarlardan yeni damar olusmasiyla nazal ora serrataya 36. GH’da, temporal ora
serrataya 40. GH’da ulasir. Sonugta preterm yenidoganlar retinanin vaskiilarizasyonu
tamamlanmadan  dogarken, term  bebeklerde dogumda vaskiilarizasyon
tamamlanmistir. PR gorme kaybi ve korliige neden olabilirse de taramalarla erken
tan1 konup tedavi edilebilir. Amerikan Pediatri Akademisi (AAP) ve Amerikan
Oftalmoloji Akademisinin (AAO) 2013 onerilerinde; DA: <1500 gr olan ve/veya
GH<30 hafta tiim bebeklerle, DA: 1500-2000 arasinda olup ya da GH >30 hafta olup
klinik durumlart yenidogan uzmanint degerlendirmesine gore PR riski olabilecegi
diisiiniilen tiim bebeklerin taranmasi énerilmektedir (5). Ik PR taramasinin yapilma
zamant 27 GH’dan kiiglik bebeklerde postkonsepsiyonel 31. haftada, 27 haftadan
biiyiik prematiirelerde 4. haftada onerilmektedir (6).

Prematiire retinopatisi  gelisimini tamamlamamis retinal damarlardan
kaynaklanan fibrovaskiiler proliferasyon sonucu retina dekolmani ve korliige kadar
ilerleyebilir. Giiniimiizde PR erken tami ve tedavisi i¢in tarama programlari
uygulansa da hala gelismekte olan iilkelerde ¢ocukluk ¢agi korliiklerinin 6nde gelen
nedenleri arasindadir (7). Gorme bozuklugu olan c¢ocuklarin yasam kaliteleri

bozulurken, aileleri i¢in de sosyal ve ekonomik agidan zorluk olusturmaktadir.



Diinya Saglik Orgiitii (DSO) niin verilerine gére 2020 yilinda prematiire retinopatisi,
yiiksek ve orta gelirli iilkelerde onlenebilir korliiglin en 6nemli nedeni olacaktir. Bu
nedenle DSO o6nlenebilir ve tedavi edilebilir korliigiin baslica nedenleri arasinda yer
alan PR’u bir halk sagligi sorunu olarak vizyon 2020 programinda Oncelikli
programlar igine almistir (8, 9). Korliige gidis ve retina dekolmani erken tani ve
tedavi ile biiyiik 6lgiide onlenebilse de PR siirecine maruz kalan bireylerde gorme
keskinligi, renk algilamasi, karanliga uyumda sorun olmakta, uzun dénem ambliyopi
acisindan takip gerekmektedir (4, 10).

Yapilan calismalar PR gelisiminin diisik dogum agirhgr ve disiik
gestasyonel yas ile dogru orantili oldugunu gdstermektedir. Bunlar disinda PR
gelisimi riskini artiran 50 den fazla faktor tanimlanmistir. En 6nemli risk faktorleri;
bir haftadan uzun siiren mekanik ventilatér tedavisi, oksijen desteginin siiresi ve
konsantrasyonu, hemodinamik olarak anlamli kardiyorespiratuar problemler, kan
transflizyonu sayisi, disik kalori alimi, asfiksi, hipotermi, metabolik asidoz,
hiperglisemi ve insiilin tedavisi, sepsis, sistemik fungal enfeksiyon, bronkopulmoner
displazi (BPD), intraventrikiiler kanama (IVK), prematiire anemisi igin erken
eritropoetin tedavisi ve ¢ogul gebeliktir (11-16).

Bu calismada; Ekim 2014 - Haziran 2016 tarihleri arasinda, Mustafa Kemal
Universitesi Tayfur Ata Sékmen Tip Fakiiltesi Cocuk Saghgn ve Hastaliklari
Anabilim Dali Yenidogan Yogun Bakim Servisi’nde izlenen prematiire bebeklerde
prematiirite retinopatisi (PR) siklig1 ve etki eden risk faktorlerinin belirlenmesi

amaclanmustir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Yenidogan ile Tlgili Tanimlamalar

Gebelik haftasina gore: Normal gebelik siiresi annenin son adet kanamasinin
ilk giinlinden doguma kadar gegen siiredir. Bu siire normalde 40 haftadir ve 38 ile 42
hafta arasinda degisebilir. 38. Gebelik haftasindan (GH) bir giin almis ve 42. haftay:
tamamlamis (260-294 giinliikk gebelik) bebekler term olarak adlandirilir. Preterm
dogumlar 6zel bakim gereksinimleri agisindan 3 katagoriye ayrilmistir: Genel olarak
preterm (<37 gebelik haftasi), orta preterm (32-35 gebelik haftasi arasi), ve ¢ok
preterm (<32 gebelik haftasi). Ge¢ preterm dogum ise Amerikan Pediatri
Akademisi’nin tanimina gore son adet tarihinden itibaren 34 ve 36 hafta 6 giin GH
(239-259 giin) olarak tanimlanmustir (17).

Dogum agirligia gore: Yenidoganlar dogum agirligina gore; gebelik haftasi
ne olursa olsun 2500 gramin altinda olanlar diisik dogum agirlikli (DDA), 1500
gramin altinda olanlar ¢ok diisiik dogum agirlikli (CDDA), 1000 gramin altinda
olanlar agir1 diisiik dogum agirlikli (ADDA) olarak {i¢ gruba ayrilir (17).

Intrauterin biiyiime egrilerine gore ise;
1. SGA (Small for Gestational Age): Gebelik yasina gore dogum agirliginin, o
toplumun referans biiylime egrilerine gore 10.persentilin altinda olmas.
2. AGA (Appropriate for Gestational Age): Gebelik yasina gore dogum agirliginin, 0
toplumun referans biiylime egrilerine gére uygun agirlikta (10-90p) olmasi.
3. LGA (Large for Gestational Age ): Gebelik yasina gore dogum agirliginin, o
toplumun referans biiylime egrilerine gére 90.persentilin {izerinde olmasi (17).

Gebelik haftasinin belirlenmesi: Prenatal donemde izlem yeterli degilse ve
annenin son adet tarthi tam olarak bilinmiyorsa dogru bir sekilde gebelik yasinin
belirlenmesi i¢in bebegin dogduktan sonra fiziksel gelisme ve ndrolojik kriterlerini
iceren kompleks skorlama sistemleri kullanilir. Bu skorlama sistemlerinden en
bilinenleri Saint-Anne Dargassies (18), Amiel-Tison (19), Dubowitz ve Ballard
skorlamalaridir. Yenidoganda gebelik yasinin belirlenmesi i¢in fiziksel kriterler

dogumdan hemen sonra degerlendirilebilmesine ragmen, ndrolojik kriterlerin



degerlendirilebilmesi i¢in bebegin uyanik ve sakin olmasi gerekir. Ballard ve
arkadaslari1 1991 yilinda kendi skorlama sistemlerini  genisletmis ve
giincellestirmislerdir. Yeni Ballard Skorlama Sistemi olarak adlandirilan bu
yontemin dogrulugu ve uygulanabilirligi kabul edilmistir (20, 21). Yeni Ballard
Skorlamasi - Noromuskuler Olgunluk Tablo 1°de,Yeni Ballard Skorlamas1 Fiziksel

Olgunluk Tablo 2°de gosterilmektedir.

Tablo 1. Yeni Ballard Skorlamasi- Noromuskuler Olgunluk
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Tablo 2. Yeni Ballard skorlamasi- Fiziksel olgunluk

1 T 1 1 3 1 B
Cilt Tapiglkan Jelatingz aik pembe yitzeyel kngikllk, | parsomen, derm | derm
Zedelenehilir lrmizn piriilebilir venler soyulma solukzlmlar, | cizgiler damar | gizgiler
Seffaf van geffaf ve'veyarag, | nadir venler vok cilt
bitkac ven bngig
Lanugo gok 2z lanugelu
Tok seyrek yogum mee, zayif | ciplak alanlar alan
Plantar Yiiz Parmak-topuk =i belirgin kyrmuz | yalmizea dn 236n tiim tabanda
4-5em: -1 cizzi yok gizeiler transvers ksmda belirgin gizgiler
<dem: -2 varik gizeiler
Gdgils zot segilebilir ditzareola, meme | noktsh arepz | belirgm arsol, | tam areola, 3-10
Secilemez bagiyok 1-2mm 3-4mm mm mems bagt
meme basi meme hasi
Giz-Kulak Gozkapaklar |  giizkapaklar pimnz kvrk ve | pmnaivi kvr | formevesert | kalm kartila,
kapali agik yumugak, yavas yumugak, pinnz, hemen kulzk zert
Gevgek:-1 pinna diiz geri dinme var bzl geri geri donme
stk -2 dibi krvrik donme va var
Genital (E) skrotum bog testisler kanzlda testisler testisler testisler
Skrotum diiz hafif mga nadir ruga miyor, birkag mmis, sarkryor, derm
mga 1yi muga meza
Genital (K) Klitoris Klitoris belirpm, |  Klitoris beligm, | labiz major ve Labia Labia major
belirgin, labio minor genigleven labia | mimorlar egit majotlar Klitoris ve
labialar diiz kiigitk miner bityitklitkte bityitk mineralan Grter

Yeni Ballard Skorlamasi postnatal donemde 26 hafta ve daha kii¢iik dogmus

bebeklere dogum sonrasi ilk 12 saatte, 26 haftanin iizerinde dogmus olan bebeklere

ise 96. saate kadar uygulanabilmektedir. Elde edilen skorun karsisina gelen rakam o

bebegin gebelik haftasini verir (Tablo 3) .

Tablo 3. Toplam puana gore gebelik haftasinin belirlenmesi

Skor | -10 [ -3 0 ) 5|10 [ 13 [ 20 | 25 | 30 | 33 | 40 | 45 | 30
Hafta | 20 (22 (24|26 28 | 30 [ 32 | 34 | 36 | 38 | 40 [ 42 | M4

2. 2. Prematirenin Genel Sorunlar:

Yilda iilkemizde ortalama 1 milyon 300 bin dogum olmaktadir. Bunlarin

yaklasik 100-150 bin arasi prematiire olarak dogmaktadir. Bunlardan ileri derecede

prematiire olan ve yasayan bebeklerin %6-7’s1 biiyiik, %8’1 kiiclik ¢capli morbidite




yasamaktadir. Preterm yenidoganlarin kendine has problemleri vardir. Bunlardan en
sik karsilagilanlar; RDS, bronkopulmoner displazi, apne, ndrolojik sorunlar, biiyiime
gelisme geriligi, isitme bozuklugu, prematiire retinopatisi ve diger goérme

bozukluklari, PDA, endokrinolojik ve gastro-intestinal sorunlaridir.

2.2.1. Prematiire Apnesi
Apne, 15-20 saniyeden uzun siiren ve cogu kez bradikardi (kalp tepe atimi
<100/dk) ve / veya hipoksemi ile birlikte olan solunumun durmasidir. Hipoksemi
arteryel PaO2 basincinin 50 mm Hg altina veya O2 saturasyonunun %85'in altina
diismesidir (17). Gebelik haftasi arttikga apne goriilme sikligi azalir. Prematiire
apnesi CDDA’l1 yenidogan bebeklerde %84 oraninda goriiliir. Yenidogan 37.
gebelik haftasina ulasana dek goriilebilen bir sorundur (22). Pretermlerde santral,
obsriiktif ve miks tipte olmak tizere ii¢ ¢esit apne goriiliir (23).
e Santral apne: Solunum ¢abasi yoktur ve santral sinir sisteminin
immatiirasyonuna bagli olusur.
e Obstriiktif apne: Solunum ¢abas1 vardir fakat obstriiksiyondan dolay1 soluk
alip verilemez.
e Miks tip apne: Once obstriiktif apne seklinde baslayip sonra santral apneye

doner.

2.2.2. Respiratuar Distres Sendromu (RDS)

Perinatal ve neonatal bakimdaki gelismelere ragmen halen prematiirelik ile
iligkili akut ve kronik morbiditeler ile mortalitenin en 6nemli nedenlerinden biridir
(24). RDS, akcigerlerde endojen surfaktanin eksikligine bagli olarak dogumda ortaya
¢ikan pulmoner matiirasyon problemidir.

Tip 1l alveoler hiicreler tarafindan iiretilen siirfaktanin ana maddesi lipidlerdir;
bunlarin da en o6nemlileri dipalmitoyl fosfatidilkolin (lesitin), fosfatidilgliserol ve
kolesteroldiir. Surfaktan proteinleri ise SP-A, SP-B, SP-C ve SP-D olarak
adlandirilan apoproteinlerdir. Stirfaktan; alveol ylizey gerilimini azaltir, akciger

kompliyansini arttirir ve solunum igini azaltir (25).



RDS i¢in risk faktorleri; prematiirelik, ailede RDS Oykiisiiniin olmasi, erkek
cinsiyet, diyabetik anne bebegi olmak ve ¢ogul gebeliktir (26). Gebelik haftas1 ve
dogum agirligy arttikca RDS goriilme sikligi azalir. Ulkemizde Cigek ve ark’nin
yaptig1 ¢alismada 26-28. GH’ndaki prematiirelerde RDS siklig1 %50 olarak tespit
edilirken, 36. gebelik haftas1 ve iizerinde olan yenidoganlarda %1’e kadar geriledigi
tespit edilmistir (23).

RDS tanisi; takipne, inlemeli solunum, interkostal ve subkostal g¢ekilmeler,
burun kanadi1 solunumu, siyanoz gibi klinik bulgulara ek olarak, kan gazi ve akciger
grafisi ile konur. Akciger grafisinde tipik olarak yaygin retikiilograniiler goriiniim ve
hava bronkogramlar1 vardir. Daha ileri olgularda yaygin atelektazi ve hic
havalanmayan akcigerin olusturdugu buzlu cam goriintiisii goriiliir. Radyolojik
olarak ayirici tanida mutlaka pnémoni (6zellikle grup B streptokok pnomonisi) akla
gelmelidir. Kan gazlarinda hipoksemi ve respiratur asidoz goriiliir (23).

Dogumdan once aliman onlemler de RDS tedavisi kadar onemlidir. 34.
Gebelik haftas1 tamamlamadan 6nce dogum tehdidi olan tiim gebelere antenatal
steroid tedavisi almalidir. Ayrica dogum sonrasi proflaktik eksojen siirfaktan
uygulanmasi RDS sikligimi azaltir (27,28). RDS’de surfaktan ve ventilator
tedavilerinin yan1 sira genel destek tedavisinin uygulanmasi gerekmektedir.
Hipotermide metebolik hiz ve oksijen gereksinimi artacagindan prematiire
yenidoganin termoregiilasyonu saglanmali, kan gazi1 parametrelerinin normal
siirlarda tutulmasi i¢in solunum destek tedavisi verilmeli, yeterli kalori ve protein
verilmesi planlanmali, doku perflizyonu degerlendirilerek gerekiyorsa dolasim
destegi saglanmali ve pndmonin ayirtedilmesi glic olan durumlarda antibiyotik
baslanip kiiltiir sonuglarina gére kesilmesi diistiniilmelidir (27).

RDS’nin en 6nemli komplikasyonlari; hava kacagi sendromlari, VK, PDA,

BPD, pulmoner hemoraji, sepsis ve dliimdiir (23).

2.2.3. Bronkopulmoner Displazi (BPD)

Giintimiizde BPD terimi; yenidogan bebeklerin kronik akciger hastaligini
tanimlarken kullanilmaktadir. BPD term bebeklerde de nadiren goriilmekle birlikte,

prematiirelelikle iligkili en 6nemli, morbidite ve mortalitesi yiiksek kronik akciger



hastaligidir. Yenidogan alanindaki tiim gelismelere ragmen BPD prematiire
dogumunun en sik goriilen uzun dénem komplikasyonlarindan birisidir. Bilimsel ve
teknolojik gelismelere paralel olarak giderek daha kiigiik bebeklerin yasamaya
baslamasi BPD sikliginin da artmasina yol agmustir (29) . BPD sikligi, 1000-1500 gr
arasindaki pretermlerde %10 iken 1000 gr altinda olanlarda %40 olarak bildirilmistir
(22).

BPD multifaktoriel bir hastaliktir. Perinatal-neonatal donemde gergeklesen
akciger hasar1 sonucu ortaya cikar. ilk olarak 1960’larin sonlarinda tanimlanmustir.
Giiniimiizde basta minimal ya da hi¢ solunumsal sorun yasamasalar da kronik oksijen
bagimlilig1 gelistiren “yeni BPD” li bebekler rapor edilmeye baslanmustir. Onceleri
prematiire bebeklerde Respiratuar Distress sendromu (RDS) nedeni ile yiiksek basing
ve oksijen stratejileri ile ventile edilmelerini takiben BPD gelistigi gdzlenmekte iken,
neonatolojideki teknolojik gelismeler, antenatal steroid tedavi uygulamalari ile
surfaktanin kullanima girmesi ve modern ve daha az travma edici ventilasyon
tekniklerinin kullanilmas1 ile BPD’nin ortaya c¢ikis sekli degismistir. Etkilenen
bebeklerin; daha kiigiik (24-28)’ GH’da dogdugu, baslangigta RDS’lerinin olmadigi,
ventilasyon destegi ihtiyacinin yok ya da ¢ok az oldugu ancak genellikle birkag giin
stiren bu gegici bir iyilik (balay1) donemi sonrasinda bu bebeklerde bakteriyel-viral
enfeksiyonlar veya PDA’ya bagli akciger 6deminin klinik bulgularinin eklenmesi ile
akciger hasar1 dolayisiyla yardimci solunum destegi ihtiyacinin giderek arttigi ve
daha sonra akciger fonksiyonlarinda hizli bozulma ve oksijen ihtiyacinda artma
oldugu saptanmistir. Klasik BPD patogenezinde sorumlu tutulan en onemli iki
faktore, yani yliksek basing ve yiiksek oksijen (FiO2) ile mekanik ventilasyonla
karsilasmadiklar1 halde bu bebeklerde gelisen bu tablo “yeni BPD” olarak
isimlendirilmistir. Radyolojik bulgular daha hafiftir, yaygin puslu bir goriiniim vardir
(30, 312).

BPD sikligini bir¢ok risk faktorii etkilemektedir. Bunlardan en 6nemli olani
prematiirite dolayistyla da akciger immatiiritesidir. Klasik BPD’de 6n planda yiiksek
oksijen konsantrasyonuna ve mekanik ventilasyona bagliyken, yeni tanimlanan BPD
olgular1 daha ¢ok diisiik dogum agirligina, sepsise ve PDA’ya baglidir. Uzun siire
oksijene maruz kalma alveoalar septasyonu, vaskiilarizasyonu azaltmakta terminal

havayolunun biiylikliiglinli arttirmakta, fibrozisi arttirmakta ve akciger gelisimine



engel olmaktadir (32). Pozitif basingli ventilasyon gereksinimi de genellikle
artmistir. Uzayan ventilasyon gereksinimi kisir dongiiyle, klinik tablonun daha da
agirlasmasina neden olmaktadir. Takipne, subkostal ¢ekilmeler, apne ve bradikardi
bulgular arasindadir. Ozellikle agir BPD olan hastalarda sag kalp yetmezligi
bulgular1 da eslik etmektedir (22).

Amerikan Ulusal Saglik Enstitiileri (NIH) tarafindan 2001 yilinda diizenlenen
caligmada tanmi kriterleri gelistirilmistir. Buna gore, BPD; en az 28 giin, %21’ den
yiiksek konsantrasyonda oksijen gereksinimi olmasina ek olarak, 32 haftanin
altindaki prematiirelerde postkonsepsiyonel 36. Haftada oksijen bagimliliginin
devam etmesi, 32 haftanin {izerindeki prematiirelerde postnatal 56. giinde oksijen
bagimliliginin devam etmesi olarak tanimlanmistir (33). BPD, oksijen ve/veya
solunum destegi diizeyine gore hafif, orta ve agir seklinde siniflandirilmistir (Tablo

4).

Tablo 4. Bronkopulmoner displazi (BPD) tani kriterleri

BPD derecesi

Gebelik Yasi< 32 GH

Gebelik Yasi> 32 GH

Degerlendirme
zamani: En az 28 giin
% 21’ den fazla oksijen
destegine ek olarak

Postkonsepsiyonel 36. haftada
veya taburcu edilirken

Postnatal 56. giinde veya
taburcu edilirken

ve taburculukta (hangisine dnce
ulasilirsa) % 30 ve tizeri
konsantrasyonda ve/veya

PPV veya NCPAP

Hafif BPD Postkonsepsiyonel 36.haftada Postnatal 56. giine kadar
ve taburculukta (hangisine 6nce | veya taburculukta (hangisine
ulasilirsa) oda havasi solunumu | 6nce ulasilirsa) oda havasi
yeterlidir ile solunum yeterlidir.

Orta BPD Postkonsepsiyonel 36. haftada | Postnatal 56. giinde veya
ve taburculukta (hangisine once | taburculukta (hangisine 6nce
ulagilirsa) % 30 ulagilirsa) %30
konsantrasyondan daha diisiik konsantrasyondan daha
diizeylerde oksijen destegi diistik diizeylerde oksijen
gereklidir. destegi gereklidir

Agir BPD Postkonsepsiyonel 36. haftada | Postnatal 56. giinde veya

taburculukta (hangisine 6nce
ulasilirsa) %30
konsantrasyondan daha
yiiksek diizeylerde ve/veya
PPV veya NCPAP

BPD: Bronkopulmoner displazi, NCPAP: Nazal CPAP
Pressure), PPV: Positive pressure ventilation

(Continuous Positive Airway




2.2.4. Patent Duktus Arteriozus (PDA)

Intrauterin yasamda ana pulmoner arter ve inen aorta arasindaki baglantiy
saglayan duktus arteriozus; fetal dolasimin bir komponentidir. Intrauterin donemde
fetusun yagamasi i¢in duktus arteriozusun agik kalmasini saglayacak vazodilatatorler
salgilanir. Prostoglandin E2 en 6nemli vazodilatatordiir (34). Intrauterin dénemde
relatif hipoksiye bagli PaO2 basincinin disiikliigii ile vazodilator etkili PGE2 ve NO
gibi mediatorler bu donemde duktus arteriozusun agik kalmasini saglayan esas
faktorlerdir. Fetal hayatta akcigerler devre disi oldugundan plasenta tarafindan gelen
oksijenlenmis kan sag ventrikiilden duktus arteriyozus ile inen aortaya geger.
Dogum sonrasi ilk saatlerde umblikal kordun klemplenerek devre dis1 birakilmasi ve
akcigerlerin havalanmasi ile birlikte, duktus arteriyozusun fonksiyonel kapanmasi
ardindan da anatomik kapanmasi gergeklesir. Fonksiyonel kapanma 4. Giine kadar
gerceklesirken, anatomik kapanmanin gergeklesmesi birkag ay siirer. Fakat kapanma
cesitli nedenlerle gergeklesmez ise patent duktus arteriosus olarak adlandirilir.

Prematiirelerde, dogum agirlig1 ile PDA arasinda ters orantili bir iliski vardir.
Bir ¢alismada DDA’l1 yenidoganlarda duktus agikligi orant %30 iken, ADDA’l
yenidoganlarda bu oran %80 olarak bildirilmistir (35).

Prematiirelerde soldan saga santa neden olan hemodinamik olarak anlamli
PDA, yenidogan doneminin énemli morbidite ve mortalite nedenlerinden birisidir.
PDA, CDDA’l1 yenidoganlarda en sik goriilen kardiyovaskiiler sorundur. Prematiire
bebeklerde duktusun agik kalmasi; duktal medial kas dokularinin immatiiritesine
bagli olarak oksijenle duyarliliginin az olusu, endojen PGE2 iiretim ve
vazodilatasyon etkisinin fazla olmas1 gibi bir¢ok faktore baglidir. Fototerapi, sivi
yiiklenmesi, teofilin tedavisinin PDA sikligini arttirdigs tespit edilmistir (36).

DA 751-1000 gr arasi olanlarda %38 oraninda, 500-750 gr olanlarda %49
oranindahemodinamik olarak anlamli kabul edilen PDA oldugu bildirilmistir (37).

Dogum eyleminin tamamlanmasiyla birlikte alveoller havalandiginda
pulmoner diren¢ diiser buna bagli olarak pulmoner arter basinci diiser. Boylece
pulmoner arter basinci aortadan diisiik hale gelir. Duktus acikliginda soldan saga

sistolo-diyastolik akim olusur.
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PDA'da klinik bulgular santin genisligi ile ilgilidir:
- Prekordiyal atimin belirgin olmasi
- Canl, sigrayici nabiz
- Nabiz basincinin artmasi
- Solunum sikintis1 ve oksijen ihtiyacinda artma
- Oskiiltasyonunda sistolodiyastolik vasifta devamli tifiirim
- Kalp yetmezligi bulgulari (tasikardi, takipne, siyanoz)
- Bliytime gelisme geriligi
- Tekrarlayan alt solunum yolu enfeksiyonu
- RDS’ si diizelen yenidoganda agiklanamayan apne
-Telede kardiyomegali

- Vaskiilaritede artis ve pulmoner 6dem

Klinik bulgular santin miktarina, dolayisiyla duktus ¢apina ve pulmoner arter
basincina baglidir. Kiigiik PDA’ lar semptom vermeyebilir. Duktus c¢ap1 eko ile
Olgiilebilir. Ana pulmoner arterde olusan devamli turbulan akim dopplerle
goriintiilenebilir  (38). Asemptomatik DDA'li prematiirelere PDA  tedavisi
Onerilmemektedir. Hemodinamik olarak anlamli kabul edilen; en az 2 tane Klinik
bulgunun oldugu, PDA ¢apinin >1,4 mm/kg,sol atrium/aort kokii ¢apinin >1,4 olmasi
veya inen aortaya diastolde retrograd akim olan vakalara kapatma tedavisi onerilir.
Bu bebekler tedavi edilmediginde BPD, NEK, IVK ve neonatal mortalite riski
artmaktadir (23).

Prematiirelerin PDA tedavisinde yapilacak ilk sey sivi kisitlamasidir.
Prematiire PDA tedavisinde verilen sivi miktarinin azaltilmasi, diiiretik tedavisi ve
destek tedavisi verilmesi ¢ogu zaman sorunu ¢ozer. Yogun 1s1k duktus arteriyozusun
acik kalmasimi kolaylastir. Bu yiizden gereksiz fototerapiden kaginilmasi gerekir.
Furosemid bobreklerden prostoglandin Ez salinimini arttirir ve duktus arteriyozusun
acikligr kolaylasir. Klortiyazidlerin ise bdyle bir etkisi yoktur, diiiretik tedavisi i¢in
klortiyazidin seg¢ilmesi uygun olucaktir. Bu Onlemlerle duktus kapanmasi
saglanamazsa 3. giinden sonra 1.v. ibuprofen veya indometazin 12-24 saat arayla 3
doz verilebilir (39,40). Ibuprofen ve indometazin tedavisi i¢in hastada
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trombositopeni (<50.000/mm3), aktif kanama, koagiilopati, duktusa bagimli kalp
hastalig1, oligiiri (<1 ml/kg/saat) ve NEK olmamalidir (41).

2.2.5. Nekrotizan Enterokolit (NEK)

NEK, genellikle prematiire bebeklerin enteral beslenmesinin basglanmasindan
sonra bagirsaklarda gelisen iskemik ve inflamatuar nekrozdur (42). Mortalitesi
yiikksek seyreder. Intestinal sistemin kismi veya tam iskemisinin oldugu bir
hastaliktir. En sik terminal ileum tutulur (43). NEK goriilme siklig1 gebelik haftasi ve
dogum agirhigr ile ters orantilidir. Siklikla prematiire bebeklerin sorunu olmakla
birlikte, NEK %10 oraninda term bebeklerde goriilmektedir (44). CDDA ve/veya
32. GH’ nin altindaki yenidoganlar riskli grubu olusturur.

Patogenezi net olmamakla birlikte hastaligin etyolojisinde; prematiirite,
hipoksik iskemik hasara bagli mezenter iskemisi, umblikal kateterizasyon, asidoz,
hipoksi, hipotermi, hipotansiyon gibi intestinal hasar yapan faktorlere maruziyet ile
hipertonik formula mama ve enteral beslenmenin erken ve hizli baslanmasi yer alir
(45, 46).

NEK' de klinik olarak batin distansiyonu, beslenme intoleransi, gastrik rezidii,
safrali kusma, gaitada gizli kanama ve kanli gaita tespit edilir. NEK’ in erken
doneminde bulgular neonatal sepsisi taklit edebilir. Baslangic letarji ve
termoregiilasyonun bozulmasi seklinde olabilir, sonrasinda apne, bradikardi gibi
kardiyopulmoner sisteme ait bulgular ortaya ¢ikabilir (47).

Radyolojik olarak direkt grafide; bagirsak anslarinda genisleme ve ileus
gelismis ise hava sivi seviyesi goriilebilir.  Pnomotozis intestinalis (bagirsak
duvarlar1 arasinda gaz Qoriiniimii) goriilmesi patagonomik bir belirtidir. Patojen
bakterilerin lirettigi hidrojen gazi subseroza ve muskularis tabakasi arasindadir.

NEK’in en 6nemli komplikasyonu olan intestinal nekrozis ve perforasyon,
ayakta ¢ekilen direkt batin grafisinde diafragma altinda serbest havanin goriilmesi ile
karakterizedir (48).

Labaratuvar tetkiklerinde;

e Metabolik asidoz,
e Hipo-hiperglisemi,

e [okopeni ya da l6kositoz,

12



e Trombositopeni,

e Elektrolit bozukluklari,

e QGaitada gizli kan pozitifligi,

e C reaktif protein yiiksekligi,

e Kan kiiltliri veya peritoneal sivi kiiltliriinde tireme olmasi (%10-30 hastada)
goriilebilir(49).
Tablo 5' de NEK'in klinik evrelenmesi goriilmektedir.

Tablo 5. NEK’in klinik evrelemesi (Modifiye Bell kriterleri)

Sistemik bulgular Intestinal bulgular | Radyolojik bulgular | Tedavi
EvreIA Ist diizensizlikleri, apne, | Rezidii, hafif | Normal veya | Gastrik dekompresyon,
(NEK siiphesi) bradikardi, letarj. distansiyon, kusma, barsaklarda hafif | Antibiyotik (3 giin)
gaitada  gizli  kan | dilatasyon.
pozitifligi
EvreIB Ist diizensizlikleri, apne, | Rezidii, hafif | Normal veya | Gastrik dekompresyon,
(NEK siiphesi) bradikardi, letarji. distansiyon, kusma, barsaklarda hafif | Antibiyotik (3 giin}
Gaitada belirgin | dilatasyon.
kmmizi kan
EvreIIA Ist diizensizlikleri, apne, | Rezidii, Intestinal  dilatasyon, | Gastrik dekompresyon,
Kesin bradikardi, letarji. hafif distansiyon, | ileus, pnomotozis antibiyotik (7-10 giin)
(Hﬂflf Derecede) ga]tada . gIZ].I kan | intestinalis.
NEK poztifligi
Barsak sesleni
almamaz,
abdominal hassasiyet
EvreIIB Ist diizensizlikleri, apne, | Belirgin rezidii, Intestinal  dilatasyon, | Gastrik dekompresyon,
Kesin bradikardi, letanji, | Bagwsak sesleri | ileus, pnémotozis | antibiyotik (14 giin)
(Orta Derecede) metabolik asidoz, alinmaz intestinalis asidoz i¢in bikarbonat
NEK hafif rombositopeni abdominal hassasivet, | portal vende gaz, asit
abdominal selliilit, +-
sag-alt kadranda kitle
Evre IITA IIB deki bulgulara ek, | Bagwsak seslerinin | Intestinal  dilatasyon, | Gastrik dekompresyon,
fleri hipotansiyon, kaybolmast, ileus, pnémotozis | antibiyotik (14 giin)
(Agir Derecede) bradikardi, ciddi apne, | abdominal hassasiyet, | intestinalis asidoz i¢in bikarbonat,
NEK kombine metabolik ve | abdominal selliilit, portal vende gaz, asit stvi destedi,
respiratuar asidoz, DiK, | sag-alt kadranda kite, inotropik ajanlar
Bafrsak sagham nétropeni. peritonit
EvreIIIB IIB deki bulgulara ek, | Bagwsak seslerinin | Intestinal dilatasyon, Gastrik dekompresyon,
ileri hipotansiyon, kaybolmasi, ileus, antibivotik (14 giin)
(Agir Derecede) bradikardi, ciddi apne, | abdominal hassasivet, | pndmatozisintestinalis, | asidozigin bikarbonat,
NEK kombine metabolik ve | abdominal selliilit, portal vende gaz, sividested,
respiratuar asidoz, DiK, | sag-alt kadranda kitle, | belirgin asit, | inotropik ajanlar
Bagrsak perfo I'EI nétropeni. peritonit pudmoperitoneum cerrahi tedavi
NEK’ de goriilebilecek baslica komplikasyonlar; apse, fistiil, terminal ileumun

tutulumana bagli malabsorpsiyon,
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gelisen striktiir ve kisa bagirsak sendromudur (43). NEK’ de cerrahi endikasyonlar;

abdominal kitle, karin duvarinda eritem, portal vende gaz ve perforasyondur (48).

2.3. Prematiire Retinopatisi (PR)

Prematiire Retinopatisi, prematiire yenidoganlarda vaskiilarizasyonunu
tamamlamamis retinada, damarlarin anormal proliferasyonuna bagli olusan ve
patogenezi net olarak bilinmeyen gelisimsel damar bozuklugudur (50). GH ve DA
azaldikca prematiire retinopatisi sikligr artmaktadir. Yenidogan bakimindaki
gelismelere paralel olarak daha disiik dogum agirlikli prematiire bebeklerin yasam
sanslarinin artmasiyla birlikte korliige kadar ilerleyebilen PR’nin daha sik olarak
karsimiza ¢ikmasina neden olmaktadir. PR giinlimiizde gelismekte olan iilkelerde
onlenebilir korliigiin en 6nemli nedenidir (51). Diinya Saglik Orgiitii (DSO)’niin
verilerine gore 2020 yilinda PR yiiksek ve orta gelirli tilkelerde onlenebilir korliigiin
en 6nemli nedeni olacaktir (9).

Ik kez 1942 yilinda Terry tarafindan prematiire bebeklerde lensin arkasinda
fibroblastik bir kitle fark edilmis ve retrolental fibroplazi olarak adlandirilmistir (2).
flerleyen yillarda bunun neovaskiilarizasyon ve buna sekonder komplikasyonlarla
kendini gdsteren retinanin vazoproliferasyon bozuklugu oldugu anlagilmistir (52).
Prematiire retinopatisinin gelisiminde pek c¢ok etiyolojik faktor diisiiniilmiisse de en
iyi bilinen risk faktorleri DA ve GH’nin diisiik olmasidir. Ozellikle 1000 gramin
altinda ve 28. gestasyonel haftadan erken dogan bebeklerde retinopati sikliginin

belirgin olarak arttig1 bilinmektedir (53, 54).

2.3.1. Prematiire Retinopatisinin Patogenezi

2.3.1.1. Normal retinal vaskiiler gelisim:

Retinal vaskiiler gelisimin dogal seyri PR’nin patogenezinin anlasilmasinda
onemlidir. Yaklagik 16. GH’dan once retinada damarlanma yoktur. Bu donemde
gelisen lens ve On segmenti hyaloid arter besler. Retina angiogenezis Oncesi
astrositlerle doludur, angiogenezis optik diskteki hyaloid arterden baslar (55).
Angiogenezis 6nceden olusan damarlardan yeni damar olusumuyla ortalama 16-17.

gebelik haftasinda baglar. Retinal kan damarlar1 optik diskten ¢ikar ve perifere dogru
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gelisir. Damarlanma nasal oro serrataya 36. gebelik haftasinda temporal oro serrataya
40. gebelik haftasinda ulasir. Bu nedenle prematiire yenidoganlarda dogumda retina
tam vaskiilarize olmayip GH’na gore genisligi degisen periferik avaskiiler alan
mevcuttur. Vaskiilarizasyonun tamamlanmasi postmenstriiel 48-52. haftaya kadar

uzayabilir.

2.3.1.2. Prematiire retinopatisinde retinal vaskiiler gelisim:

PR’ un patogenezi iki agsamalidir. Ashton ve ark (1954) yaptig1 calismalarda
dogumun gergeklesmesiyle birlikte oda havasinda solunumun baglamasiyla birlikte
maruz kalinan oksijenin vazo-obliterasyon ve vasoproliferasyona neden oldugunu
gosterdiler (56). Bu ¢aligmalar PR’ nin iki fazli hipotezine 6nciiliik etmistir.

Faz 1 ya da vazo-obliterasyon fazi: Prematiire dogumda intrauterin ortamdan
extrauterin ortama gegisle birlikte Pa02’ nin 30-35 mm Hg’ den 55-80 mm Hg' ye
yiikselmesi ve plasental ve maternal biiyiime faktorlerinin diizeyi diismeye baslar. Bu
faz sirasinda RDS' nin tedavisi i¢in gerekli olan oksijen destegine maruz kalmak,
erken dogum ve yetersiz beslenmeden dolayr zaten riske giren retinal biiyiime
faktorleri ayrica baskilar. Bu durum retinal damarlarin gelisiminin gerilemesine ve
durmasina ya da vaso-obliterasyona neden olur (57).

Faz 2 ya da vasoproliferasyon fazi: Yaklasik olarak 32-34. Gebelik
haftasinda baglar. Bebek olgunlastikca, avaskiiler retina metabolik olarak aktif hale
gelir ve neovaskularizasyon baglar. PR’nin bu 2. faz1 hipoksi tarafindan yonlendirilen
ve vitreus i¢ine anormal vaskiiler asir1 ¢ogalmaya yol acan VEGF ve IGF-1’in
upregiilasyonuna takiben vaskiiler-avaskiiler retina smirinda neovaskiilarizasyona
neden olur. Yeni olusan damarlar retina ig¢inde kiimelenme yapabilir ve hizla
kalinlasan ridge (sirt) dokusu olusabilir. Retinal hemoraji, retinal damarlarda
kivrilma, genisleme ve retina dekolmanina neden olabilir (58). IGF-1 normal retinal
vaskiiler gelisimi VEGF’den hem bagimsiz olarak hem de VEGF artirarak etkiler.
PR’ da IGF-1 in olasi rolii bir¢ok peterm bebekte ¢alisiimistir. Bu ¢alismalarda IGF-
lin azalan serum konsantrasyonu ile PR’nin gelismesinin iligkisi gdsterilmistir (59-
61).

Asthon ve ark' nin (1954) yaptig1 calismalara ek olarak; Kkronik akciger

hastalig1 olan prematiire bebekler oksijen saturasyonlarinda sayisiz degisiklige ve
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apne ataklarina maruz kalabildikleri yapilan c¢alismalarda gosterilmistir (62, 63).
Pa02 basincinda biiylik dalgalanma goriinen infantlar PR gelismesi i¢in daha biiyiik
risk altindadir (64). Bu infantlarda destek oksijen tedavisi veya faz 1 sirasinda
aralikli hipoksi olusabilir, bu durum faz 2 sirasinda sonuglar1 daha da kotiilestirir.
Gergekten, prematiir apnesini modelleyen ratlarda hiperoksi sirasinda olugan kisa
hipoksi epizodlarinin retinopati sikligini arttirdigi gosterilmistir (65, 66). Dalgalanma
gosteren oksijen modeli ayn1 zamanda vitre6z sivivinin ve retinal VEGF’in yiiksek
diizeyleriyle uyumlu olarak intravitreal neovaskiilarizasyonun insidansinin artmasina

neden oldugu gosterilmistir (67, 68).

2.3.2. Fotoreseptor gelisimi

PR siddeti ile rod fotoreseptor hasar1 arasinda iliski olmakla birlikte neden
sonug iliskisi net degildir (69). Retinal hassasiyet ve retinal duyarliligin 30-32
gebelik haftalar1 arasinda elektroretinografiile degerlendirildigi gozleme dayali
calismada PR gelisen ve PR gelismeyenprematiire bebekler karsilastirildiginda, PR
gelisen vakalardarod fotoreseptor gelisiminin degisime ugradigi, tedavi gerektiren
ileri evre PR gelisiminin rod fotoreseptdr hiicrelerinin duyarliligini azalttig1 tespit

edilmistir (69, 70).

2.4. Prematiire Retinopatisinin Epidemiyolojisi

Prematiire retinopatisi diinyada ¢ok sayida preterm bebegi etkilemektedir.
Gelismis tlkelerde PR agirlikli olarak 28. haftanin altinda dogan prematiirelerin
sorunuyken, gelismekte olan {ilkelerde 34. haftaya kadar agir PR gelistigi
bildirilmektedir. Hem siklig1 hem evresi GH ve DA azaldikga artar.

Tek merkezli, 1989-1997 tarihleri arasinda 37 GH’nin altinda dogan 951
preterm bebekle yapilan bir ¢alismada bebeklerin %21°nde herhangi bir evrede PR,
%35°nde ileri evre (evre 3 ve tizeri) PR gelistigi tespit edilmistir (71). Ayn1 ¢alismada
32 GH’ nin iizerinde dogan hicbir bebekte PR gelismedigi, 28 GH’ sinin {izerinde

dogan hicbir bebekte ise cerrahi miidahale gereken PR gelismedigi tespit edilmistir
(71).
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Avustralya ve Yeni Zellanda merkezli yapilan bir ¢alismada GH azaldikga
ileri evre PR sikliginin arttig1 gosterilmistir, <32 GH olan prematiirelerde ileri evre
PR siklig1 toplamda %10 iken; 27-32 GH arasinda olanlarda %3, 24-27 GH arasinda
olanlarda %34 olarak tespit edilmistir (72).

A.B.D.” de 2000-2002 yillar1 arasinda DA <1251 gr olan prematiirelerle
yapilan ¢ok merkezli bir ¢calismada toplam PR siklig1 %68, ileri evre PR siklig1 %36
olarak bulunmustur (73). Ayni ¢alismada >32 GH olanlarda PR sikligi %8, 27-31
GH’ da olanlarda %19, <27 GH’da olanlarda %43 olarak tespit edilmistir (74).
Yapilan calismalarda gelismis tilkelerde >32 GH haftasinda dogan bebeklerde PR
riskinin olmadigi, >28 GH’ da dogan bebeklerde ise tedavi gerektiren ileri evre PR
vakasinin olmadig1 PR’nin gelismis iilkeler i¢in daha prematiire bebeklerin sorunu
oldugu gosterilmistir (73). Kaynaklarin kisithigi oldugu gelismemis iilkelerde tedavi
gerektiren ileri evre PR vakalarmin sikligi daha fazla olabilirken, PR gelisebilen
bebeklerin GH’s1 da daha yiiksek olabilir. Yapilan bir ¢calismada tedavi gerektiren
ciddi PR vakalarmin ortalama DA’lig1 gelismis tilkelerde 750 gr iken, gelismekte
olan tilkelerde ortalama DA’l1g1 900 gr olarak tespit edilmistir. Benzer sekilde tedavi
gerektiren ciddi PR vakalarinin GH’s1 25 hafta iken, gelismekte olan iilkelerde GH’s1
26-33,5 hafta olarak tespit edilmistir (1).

Tiirk Neonatoloji Dernegi tarafindan 2014 yilinda yapilan ¢ok merkezli
calismada ¢ok diisiik dogum agirlikli preterm bebeklerde PR siklig1 %42, ileri evre
PR siklig1 %8,2 olarak bulunmustur. Bu ¢alismada GH’ s1 32 haftanin iizerindeki
bebeklerde PR siklig1 %13,3, tedavi gerektiren ileri evre PR binde 4 olarak tespit
edilmistir. GH’ s1 32 hafta lizerinde olan 20 bebekte, DA >1500 gr olan 41 bebekte
ve DA>2000 gr olan 3 bebekte ileri evre PR bulunmustur. Caligmanin sonuglari;
iilkemizde gelismis iilkelere kiyasla DA ve GH daha biiyiik, daha matiir bebeklerde

tedavi gerektiren ileri evre PR gelistigini gostermistir (53).

2.5. Prematiire Retinopatisinin Gelisiminde Risk Faktorleri

Prematiire retinopatisinin gelisiminde pek c¢ok etiyolojik faktdr rol
oynamaktadir. En énemli risk faktorii DA ve GH’nin diisiik olmasidir. Ozellikle
1000 gramin altinda ve 28. GH’sindan erken dogan bebeklerde retinopati sikliginin

belirgin olarak arttigi bilinmektedir. Bunlarin disinda PR gelisimi riskini artiran
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bir¢ok risk faktorii tantmlanmistir. Bilinen en 6nemli risk faktorleri; 1 haftadan uzun
stiren mekanik ventilator tedavisi, surfaktan tedavisi, oksijen desteginin siiresi ve
konsantrasyonu, hemodinamik olarak anlamli kardiyorespiratuar problemler,
transfliizyonu sayisi, diisiik kalori alimi, agir hastaliklara mazuriyet, hiperglisemi ve
insiilin tedavisidir. Bu faktorlerin PR artis ile iliskisi tek tek gosterilmistir (13-16,
53, 54, 58, 75). Diger muhtemel risk faktorleri arasinda, sepsis, sistemik fungal
enfeksiyon, kan gazi dl¢iimlerinde dalgalanmalar, bronkopulmoner displazi (BPD),
intraventrikiiler kanama (IVK), prematiire anemisi i¢in erken eritropoetin tedavisi
sayilabilir (76-78).

Anne siitii ile beslenmenin PR gelisiminde koruyucu etkisi gosterilmistir (78,
79). Ayrica trizomi 21 olan bebekler digerlerine gore daha diisiik PR riskine sahiptir
(80).

2.5.1. Dogum Agirhg: ve Gebelik Haftasi

Dogum agirhigr ve Gebelik haftas1 azaldik¢a PR gelisme riski artmaktadir.
CRYO-PR (Cryotherapy for retinopathy of prematurity) grubunun yaptigr c¢ok
merkezli ¢alisma sonucunda esik hastalik (thresold) gelismesi i¢in bagimsiz risk
faktorleri; diisiik dogum agirligl, gebelik yasinin kiigiik olmasi, ¢ogul gebelik ve
beyaz 1rk olarak saptanmistir (81, 82). CRYO-PR ¢alisma grubu verilerine gore; DA
1000-1250 gr arasinda olan bebeklerin %47’sinde, DA 750 gr’dan kiigiik olan
bebeklerin %90’ inda gesitli derecelerde PR saptandigi bildirilmistir (82). Benzer
sonuglar gebelik haftas1 i¢in de gegerlidir; 28. GH’sindan erken dogan bebeklerin
%83’linde, <31 hafta olanlarda ise %30 PR saptandig1 bildirilmistir (82). Bagka bir
caligmada 28. gebelik haftasindan erken dogan bebeklerin % 44 iinde, < 32 gebelik
haftasinda olanlarda %21, 35-36. gebelik haftasinda olanlarda ise % 6 olarak tespit
edilmistir (83).
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2.5.2. Oksijen Destegi ve Siiresi

PR gelisimi i¢in temel risk faktdrlerinden birisi oksijen tedavisi ve siiresidir.
Retina vaskularizasyonu tamamlanmamis prematiire bebegin dogumu ile birlikte
yiiksek oksijene maruz kalmasi retina vaskiilarizasyonunun gelisimini bozar. Kiivez
ici serbest oksijen, hood ile oksijen, CPAP ve invaziv mekanik ventilasyon (MV)
yenidogan yogun bakim iinitelerinde uygulanan farkli oksijen tedavi yontemleridir.

Arteriel oksijen basincinin yiliksekligide PR riskini artmasina katkida bulunur.
Ancak preterm bebeklerde hedef oksijen saturasyonunu belirlerken g6z oniinde
tutulmast gereken tek etken PR gelisim riski degildir. PR patogeneziyle ilgili 28.
gebelik haftasindan kiigiik olan prematiirelerin, ek oksijen ihtiyaglari devam ettigi
siirece, dogumdan 36-40. gebelik haftasina kadar oksijen satiirasyonlarinin hangi
aralikta tutulmasi gerektigine yonelik kanit diizeyi yliksek randomize kontrollii
caligmalar bulunmaktadir (84, 85). Cok merkezli SUPPORT grubunun ¢alismasinda
diisiik oksijen saturasyonlar1 hedeflenen grupun ciddi PR orani azalmakla birlikte
mortalitesinin artti@1 gosterilmistir (86). BOOST Il (Benefits of Oxygen saturation
Targeting Trial) grubunun 2013 yilinda tamamlanan ¢alismasinda diisiik (%88-92) ve
yiiksek (%85-95) oksijen satiirasyonu alan gruplar arasinda major norolojik hastalik
insidanst ve mortalite agisindan anlamli bir fark bulunmadigi bildirilmistir (87).
STOP-PR grubu tarafindan esik oncesi (pre-threshold) PR tanisi alan 649 pretermle
yapilan ¢alismada, esik oOncesi PR olanlara ek oksijen destegi esik hastaliga
ilerlemenin artip artmadigi ve tedavi gerekliligi izlenmistir. Oksijen satlirasyonu
diisiik (%89-94) ve yiiksek (%96-99) olan iki grup olusturulmustur. Toplamda esik
hastaliga ilerleme ve tedavi gerekliligi anlamli olarak degismememistir. Fakat
yiiksek oksijen alan grupta daha fazla akciger problemi oldugu gézlenmistir (84).

Yenidoganin siirekli oksijen saturasyonunun monitorizasyonun saglanmasi
boylelikle hedef oksijenin kisitlanarak %90-95 diizeylerinde tutulmasi, hiperoksiden
ve oksijen saturasyonunun dalgalanmasindan kacinma PR gelisimi ve sikliginin

azaltilmasi i¢in en 6nemli koruyucu faktorlerdir.
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2.5.3. Transfiizyon

Kan degisimi ve transfiizyonu sirasinda kullanilan kanlarin daha ¢cok Hb A
yapisinda hemoglobin igermesi ve Hb A’nin Hb F’e gore oksijene afinitesinin daha
diisiik olmas1 nedeniyle dokulara daha yiiksek oranda oksijen gitmekte ve goreceli
olarak hiperoksi olusturarak retinal damarlarda vaskiilarizasyonu bozarak PR
gelisimini kolaylastirdigi disiiniilmektedir (88). Kan bankalarindaki eritrositler kisa
Omiirliidiir ve kullanim sonrasi yikildiklarinda igerdikleri demir depolanir. Bu demir
birikimine yol agarak PR gelisimini kolaylastirabilir. Serbest demirden korunma
transferrin ile saglanir, fakat prematiirelerde bu proteinin diizeyi de ¢ok diistiktiir.
Yapilan bir calismada 1000 gr altindaki prematiire bebeklerde fazla eritrosit
transflizyonunun serum demiri ve transferrin satiirasyonunda artisa neden olarak GH

ve oksijen tedavisinden bagimsiz olarak PR riskini arttirdigi gosterilmistir (89).

2.5.4. Siirfaktan Tedavisi

Stirfaktan tedavisi ile 1000 gramin altinda olan pretermlerin mortalitesi
belirgin oranda azalmistir. Repka ve ark’nin yaptigi ¢calismada siirfaktan tedavisinin
PR sikligin1 arttirmadigi gosterilmistir (90). Diger yandan ¢ok kii¢iik prematiir
bebeklerin yasam sansinin artmasinin PR sikligini arttirdigi, fakat uygun tarama ve
tedavi protokolleri sayesinde gérme kaybinin ¢ok azaldigi ileri stiriilmektedir (91).
Siklik orani degismese de mortalitenin azalmasi ile PR’den etkilenen toplam hasta

sayisinda artis olmaktadir.

2.5.5. Sistemik Mantar Enfeksiyonu

Sistemik mantar enfeksiyonu PR’nin gidisatin1 koétiilestirebilir. Yapilan bir
caligmada kandidemisi olan hasta bebeklerin tedavi gerektiren ileri evre PR gelisme
ve cerrahi miidahale gerektirme agisindan kandidemisi olmayan bebeklere gore daha
riskli olduklar1 gosterilmistir. Ayn1i zamanda kandidemi lazer fotokoagulasyonun

koti sonuglart ile de iliskili bulunmustur (92).
2.5.6. Intraventrikiiler ve Periventrikiiler Kanama (IVH)

Ileri evre intraventrikiiler hemoraji (IVH) ve periventrikiiler l16komalazi ile

PR arasinda yakin bir iliski bulunmaktadir. Bu iligkinin retinanin merkezi sinir
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sisteminin bazi bolgeleri ile benzer vaskiiler sistemine sahip olmasi ve noral doku
yapisinda olmasi ile ilgili olabilecegi diisiiniilmektedir. Preterm bebeklerde dolasim
regiilasyonundaki bozukluklar hem merkezi sinir sisteminin hem de retina
dokusunun zedelenmesine neden olmaktadir (93). Watts ve ark. yaptiklar
calismada prematiire bebeklerde IVK insidansini %30 ile %43 arasinda tespit
etmislerdir ve IVK varhigin1 PR igin bir risk faktorii olarak tespit etmislerdir (94).
Papile ve ark. 1500 gr alt1 preterm bebeklerle yaptiklari ¢alismada IVH evre 3, 4 ve
periventrikiiler l6komalazi ile PR’un siddeti arasinda iliski oldugu belirtilmistir (95).
Benzer bir bulgu Hungerford ve ark. tarafindan yapilan calismada da tespit

edilmistir (96).

2.5.7. Antenatal Steroid Uygulamasi

Antenatal steroid kullaniminin hem PR sikligin1 hem de PR siddetini belirgin
olarak azalttigin1 gosteren calismalar vardir. Antenatal steroidin retinal damarlarin
matiirasyonunu hizlandirarak etki yaptigi ileri siiriilmistir (97,98). Buna karsin
meta analiz ¢alismanin sonuclarinda erken kortikosteroid uygulamasi ile PR
siddetinde bir farklilik olmadigi, ge¢ kortikosteroid uygulamasinin ise PR siddetini
arttirdig1 gosterilmistir (99).

2.5.8. Isik Etkisi

Yenidogan yogun bakim initelerindeki ortam 151gimmin PR gelisimi iizerine
etkisi tartismalidir. Pheleps ve ark. 1000 gr alt1 yenidoganlarla yaptiklar1 ¢calismada
fazla ortam 1s18inin PR gelisimini kolaylagtirdigini ileri stirmiislerdir (100). Baska
bir ¢alismada Reynold ve ark. ortam 151gin PR gelisimi lizerine etkisi olmadigim
gostermiglerdir (101). Cok merkezli olarak yiiriitillen LIGHT-PR ¢alismasinda 1s18in

PR tizerine etkisi olmadig1 gosterilmistir (102).
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2.5.9. Patent Duktus Arteriozus ve indometazin

PDA igin profilaktik indometazin verilmesinin PR gelisimini etkilemedigi
gosterilmistir (103). Gonzalez ve ark. yaptiklari bir ¢alismada PDA’ nin PR

gelisimine etkisi olmadig1 gosterilmistir (104).

2.5.10. Diger Faktorler

Yapilan bir calismada erkek cinsiyet PR i¢in risk faktorii olarak tespit
edilmistir (76). IlUGR ile PR arasinda iliski olup olmadig1 konusunda farkli sonuclar
olan calismalar mevcut olup altta yatan nedene bagl olarak iligki olabilecegi 6ne
stiriilmiistiir (71,105). Resiisitasyon ihtiyaci olan ve diisik APGAR skorlu dogan
pretermlerde PR riski artmaktadir (106). Yapilan bir ¢calismada BPD ve NEK’in PR
i¢in anlaml bir risk faktorii oldugu gosterilmis, ayni ¢alismada annenin gebelikte ilag
kullanimi, annede hipertansiyon olmasi, annede diyabet olmasi, annenin gebelikte
sigara kullanmasi ve ¢ogul gebeligin PR gelisimini kolaylastiran faktorler olarak

tespit edilmistir (76).

2.6. Prematiire Retinopatisinin Simiflandirilmasi

PR smiflandirilmasi; Uluslararasi Prematiire Retinopatisi Siniflandirilmasi,
ICPR’a (International Classification of Retinopathy of Prematurity) gore
yapilmaktadir (51). PR’nin siniflandirilmasinda ortak bir dil kullanmay1
amaclayarak ilki 1984 yilinda yayimlanmis ve en son 2005 yilinda revize edilmistir.
Hastaligin lokalizasyonu, yayilimi, evresi, damarsal bulgular ve art1 hastalik olup

olmamasi siniflandirmanin ana unsurlaridir.
Hastaligin Lokasyonu (Zon): Hastaligin yerlesim lokalizasyonunu

belirtmek icin retina, optik sinirin merkez oldugu 3 farkli boélgeye ayrilmaktadir

(Sekil 1).
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SOL GOz

12

Saat kadrani —»

Makula
Zon 1II
Zon 1
9 Qo 3 Temporal
Nazal
Ora serrata Optik sinir

Sekil 1. Retinanin zonlar1 (ICROP 1984)

Zonl: Go6z arka kutbununun santral zonudur. Yarigapi optik sinir makula arasindaki
mesafenin iki kati olan dairesel alan

Zon 2: Yarigapt optik sinir nazal oro serrata arasindaki mesafe kadar olan dairesel alan

Zon 3: Temporal alandaki hilal seklinde bolge

Hastahigimin Yayilhmi: Retina yiizeyi, saat kadram1 gibi 30 derecelik
bolmelere ayrilir (107). Gozlemcinin her bir géze bakarken hastaligin yayilimi
hakkinda tam bir yer sdylemesini saglar. Ornegin; saat 3 pozisyonunda sag gozde
nazal tarafta, sol gozde temporal tarafta veya saat 9 pozisyonunda sag gozde
temporal tarafta ve sag gozde nasal tarafta gibi tam bir yayilim sdylenmesini saglar
(Sekil 2). Boliimler arasindaki smirlar saat kadranindaki pozisyonlar gibidir, yani
saat 12 posizyonunda demek yayilimin saat kadranindaki 12 ile 1 arasindaki aralikta

oldugunu ifade eder.
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Sekil 2: PR’nin yayilimin1 ve lokalizasyonunu tarifleyen saat kadrani1 (1984 yili Uluslararas1
Prematiire Retinopatisi Siniflandirilmasindan uyarlanmistir).

Hastaligin Evrelendirilmesi (Vaskiiler Proliferasyon Derecesi):

Hastalik retinadan vitreusa dogru olan vaskiiler proliferasyon derecesine gore
evrelere (stage) ayrilmaktadir.

Evre 1: Vaskiiler ve avaskiiler retinay1 birbirinden ayiran demarkasyon hatti

(Resim 1).

Resim 1. A: Evre 1 PR’ ta vaskiiler ve avaskiiler retina arasindaki demarkasyon hattina ait
goriiniim (Oklar) B: Normal fundus goriintiisii

Evre 2: Siurt (ridge), ylizeyden kabarik yapinin olustugu evredir. Evre 1°de
olusan demarkasyon hattindan baslar, yilikseklik ve genislik kazanir, retina ylizeyinde
uzanir. Kenar1i pembe veya beyaz olabilir, damarlar kenara girmek icin retina

yilizeyinden ayrilabilir (Resim 2). Neovaskiilarizasyonla olusan kii¢iik yeni damar

24



yumaklart kalkik kenar gerisinde yerlesebilir ve buna patlamis misir (popcorn)

lezyonlar1 goriiniimii denir fakat bunlar kenara yapisik degildirler. (Resim 3)

Resim 2. Evre 2 PR, sirt (ridge) olusumu.

Resim 3. Evre-2 PR’ de vaskiiler ve avaskiiler retina arasinda sirt (ridge) olusumu (Tekli
uzun ok), kiiciik yeni damar yumaklarinin retina yiizeyinde olusturdugu patlamis misir
(popcorn) goriintisii (Kiiglik oklar)

Evre 3: Sirtta ekstraretinal fibrovaskiiler proliferasyonun basladigi ya da
sirttan vitreus i¢ine uzanan neovaskiilarizasyonun olustugu evredir. Evre 2 de olusan
sirt (ridge) ylizeyinde proliferasyon arttik¢a kenar yiizeyinde piirtiiklii bir gériiniim
yaratir (Resim 4). Retina ylizeyinden kalkik retinal damarlarin varligi tek basina

retina dekolmani olusturmaz, fakat vitreus traksiyonu varligini gosterir. Evre 3’iin
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siddeti; vitreusa uzanan ekstraretinal fibrovaskiiler dokuya gore hafif, orta ve siddetli

olmak iizere 3’ e ayrilir. (Resim 4, 5, 6.)

Resim 4. Evre 3 PR (hafif siddette); sirtta ekstraretinal fibrovaskiiler proliferasyonun
basladig1 ya da sirttan vitreus igine uzanan neovaskiilarizasyonun olustugu evredir.

* e l" LY _"/ i
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Resim 5. Orta siddette evre 3 PR: Sirtin ( Ridge) arkasinda parmak seklinde uzanan
fibrovaskiiler proliferasyon. Arka polde olusan bu neovaskiilarizasyon artmis kivrilma ve
genisleme gosterir.
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Resim 6. Siddetli evre 3 PR: Vitreus i¢ine dogru baskin olarak fibroblastik proliferasyon
olusmustur.

Evre 4 (Parsiyel Retina Dekolmam): Bu evre ekstrafoveal (Evre 4A) ve
foveal (Evre 4B) parsiyel retina dekolmani olmak iizere iki alt gruba ayrilir.
Evre 4A: Parsiyel retina dekolmani (makula tutulumu yok) (Resim 7) foveay1

tutmadig i¢in prognoz Evre 4B ve Evre 5 gore daha 1yidir.

Resim 7. Evre 4A PR: Sol goze ait foveay1 igirmeyen parsiyel retina dekolmani (siyah
oklar), Lazer tedavisi sonrasi olusan skarlar (beyaz oklar)
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Evre 4B: Parsiyel retina dekolmani (makula tutulumu var) foveay: tutan

dekolman gelismistir, fovea tutulumu oldugu i¢in prognoz kétiidir. (Resim 8)

Resim 8. Evre 4B PR: Sag go6ze ait foveay1 da igine alan parsiyel retina dekolmanina ait

fundus resmi (Siyah oklar). Optik disk beyaz okun ucunda gosteriliyor.

Evre 5 (Total retina dekolmani): Genelikle traksiyonel retina dekolmant

olur, dekolman eksudatif de olabilir (Resim 9).

Resim 9. Evre 5 PR: Total retina dekolmanini
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Art1 (Plus) Hastalik: Retinanin arka kutbundaki venlerde dilatasyon olmasi
ve arteriollerde kivrimlanmanin artmasi olarak tanimlanmaktadir (Resim 10) Arti
hastaligin varligi PR‘un agirligiin bir gostergesidir ve vitreusta bulaniklik, iris

damarlarinda genisleme, pupil reaksiyonlarinda azalma ile birlikte olabilir.

Resim 10.Plus hastalik

Arti Oncesi (Pre-plus) hastahk: Posteriorretina damarlarindanormalden
daha fazla kivrimlanma ve dilatasyonun olmasi fakat art1 hastalik demek i¢in yetersiz

diizeyde dilate ve kivrilmis damar yapisini tanimlamaktadir. (Resim 11)

Resim 11. Art1 Oncesi (Pre-plus) hastalik
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Agresif Posterior PR (APPR): Sik goriilmeyen, hizli ilerleyen siddetli bir
PR formudur. Tedavi edilmediginde siklikla evre 5 PR’a ilerlemektedir. Bu hizli
ilerleyen retinopati onceden ‘Rush hastaligi’ olarak adlandirilmaktayd: (108).
APPR’un o6zelligi; posterior yerlesim gostermesi, arti hastaliinin olmasi ve
kabarikligin (ridge) olmamasidir ( Resim 12). APPR siklikla Zon I’de olusur fakat
posterior zon II’de de olusabilir. APPR’ un gelisiminin erken donemlerinde periferik
alandaki hastalik ile orantisiz diizeyde tiim 4 kadranda arka pol damarlarda plus
hastalikla uyumlu olarak genisleme ve kivrilma artis1 goriiliir. Tiim arka kutup
damarlarinda periferik retinopatiyle orantisiz bir genisleme ve kivrim artig1 gortliir.
Bu onemli genisleme ve kivrim artisgindan dolayr arteriol ve venill ayirimi
zorlagsmaktadir. Vaskiiler ve avaskiiler retina birlesim yerinde kanamalar olabilir.
APPR’ un onemli baska bir 6zelligi ise klasik olarak izlenen evre 1’den 3’e
ilerleme yolunu takip etmemesidir (109). Vaskiiler ve avaskiiler retina birlesim
yerinde diiz neovaskiilarizasyon olabilmekte ve yiizeyden kabarik (ridge) olmadigi
icin az deneyimli gozlemciler tarafindan tani atlanabilmektedir. APPR tanisi
konuldugunda vaskiiler proliferasyon evreleri agisindan bir smiflamaya tabi

tutulmadan miimkiin olan en kisa zamanda tedaviye baslanmalidir.

Resim 12. APROP’ a ait bir fotograf; posterior yerlesim, arti hastalik ve vaskiiler-avaskiiler
retina arasinda kabarikligin olmadig goriiliiyor (Oklar)
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2.7. Prematiire Retinopatisinin Tan1 ve Taramasi

Degerlendirme ve muayene: Tam tarama degerlendirmesi yenidogan PR
konusunda uzman bir oftalmolojist tarafindan gerceklestirilen kapsamli bir goz
muayenesini kapsar (5) . Vitreus ve retinanin goriilebilmesi i¢in 10-15 dakika ara ile
3 kez birer damla %2,5” luk fenilefrin ve %0,5’lik tropikamid damlatilarak pupilla
genisletilir. Hem g6z muayenesi hem de kullanilan damlalarin igerikleri bebekte

bradikardi, kardiyak aritmi gibi sistemik sorunlara yol agabilir (110).

Tarama kriterleri ve tarama programlari: Amerikan Pediatri Akademisi
(AAP) ve Amerikan Oftalmoloji Akademisinin (AAQO) 2013 onerilerinde; DA:
<1500 gr olan veya GH<30 hafta tiim bebeklerle, DA: 1500-2000 arasinda olup ya
da GH >30 hafta olup klinik durumlar yenidogan uzmanini degerlendirmesine gére
PR riski olabilecegi diisiiniilen tiim bebeklerin taranmasi 6neriliyor (5).

Tiirk nonatoloji dernegi, Tiirkiye kosullarinda ve ulusal ¢alismalar 15181inda
GH seciminin AAP ve AAO nun 2006 yili 6nerilerinde oldugu gibi <32 hafta dogan
tiim bebeklerin taranmasi1 6nermektedir(111).

DA <1250 gr, GH<31 hafta olan bebeklerde yapilmig iki biiyiilk randomize
calismanin sonucunda, 31 hafta PMA ya da 4 hafta postnatal yastan Once koti
sonuglanan PR goriilmemistir(101, 112). Ancak zamanlama hatasi olasiligini hesaba
katilarak tarama 30. gebelik haftasinda baglatilmasi 6nerilir.

Hastalarin tarama programu, ilk tarama zamani gebelik haftasina gore 22-26
hafta dogan bebekler igin PMA 30-31 hafta, >27 hafa dogan bebeklere ise 4. Hafta
kronolojik yasta baslatilmalidir (Tablo 6) (113).
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Tablo: 6. Gebelik haftasi ve ilk PR muayene zaman

GY (hafta) ik Muayene Zamam (hafta)
. Postmenstriiel Kronolojik
22 31 9
23 31 8
24 31 7
25 31 6
26 31 5
27 31 4
28 32 4
29 33 4
30 34 4
31 35 4
32+ 36 4

" GY 25 hafta altnda bebeklerde PM 31 hafta beklenmeden postnatal 6 hafta
tamamlandiginda ilk muayene yapilabilir.

** GY 32 hafta iizerinde olan bebeklerde ilk muayene PN 4 hafta tamamlandiginda
yapihr's.

Telemedicine tarama: Bu sistem dijital retinal goriintiiler olusturmak igin genis agili
okular dijital kamera ile retinal fundus fotograflarinin ¢ekilmesini kapsar. Goriintiiler
yorumlanmak tiizere bagka bir merkeze gonderilir. Bu yontem gz uzmani olmayan
uzak yerlerde tarama programinin aksatilmamasi amaci ile kullanilabir(114, 115).

Dijital retinal fotograflama klinik olarak onemli PR’un tesbitinde yiiksek
dogruluga sahiptir. Dijital retinal fotograflama kullanilarak yapilan bir ¢aligmada
DA: <1251 gr olan 1257 prematiire bebege hem g6z uzmani hem de geni agili dijital
kamera kullanan personel tarafindan diizenli PR taramasi1 yapilmig ve sonugta sevk
gerektirecek PR un saptanmasinda %90 duyarlilik, %87 &zgiilliik tespit edildigi
bildirilmistir (116).

2.8. Prematiire Retinopatisinin Tedavisi

Onceki yillarda ¢ok merkezli olarak yapilan CRYO-PR grubunun
caligmasinda tanimlanan esik hastalik gézlendiginde tedavi uygulanmaktaydi (112).
CRYO-PR calisma grubunun tanimladigi esik hastalik (thresold) :
Zon 1 veya zon 2’de ardisik 5 saat kadran1 veya ardisik olmayan toplam 8 saat
kadraninda Evre 3 PR ve art1 (plus) hastaligin olmasidir. Ge¢miste esik hastalik

tedavi uygulanmasi gereken asama olarak degerlendirilmistir.
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ETPR (Early Treatment of Retinopathy of Prematurity) ¢alismasina gore esik
oncesi hastalik durumunda tedavi uygulamak daha olumlu retina bulgular ile
sonuglanmaktadir (117). Giiniimiizde PR’nin giincel tedavi ve takibi ¢ok merkezli
ETPR c¢alisma grubu tarafindan belirlenen esik Oncesi hastalik kriterlerine gore

yapilmaktadir (118).

ETPR ¢alisma grubunun tammmladig esik oncesi hastalik (pre-thresold) :

Iki alt gruba ayrilir (118). Esik 6ncesi hastaligin kriterleri arasinda hastaligin kag
saat kadranini tuttugu géz oniine alinmaz. Bunlar;

a) Tip 1 esik oncesi hastalik (Yiiksek risk tasiyan, Olumsuz sonu¢ > %15)

Bu gruptaki hastalarin lazer fotokoagiilasyon endikasyonu vardir. Lazer
fotoloagiilasyonla ablasyon tedavisi uygulanir. Bunlar;
e Zon I’ de art1 (plus) hastalikla birlikte herhangi bir evre PR
e Zon I’ de art1 (plus) hastalik olmadan evre 3 PR
e Zon I’ de art1 (plus) hastalikla birlikte evre 2 veya 3 PR
b. Tip 2 esik oncesi hastalik (Diisiik risk tasiyan, Olumsuz sonu¢ < % 15)

Bu gruptaki hastalar i¢in ise bekle gor politikast uygulanir. En az iki hafta
stiresince Tip 1’e ilerleyip ilerlemedigi 2-4 gilinde bir hasta muayeneye cagirilarak
kontrol edilir. Bunlar;

e Zone 1’ de art1 (plus) hastalik yok, evre 1 veya evre 2 PR

e Zone 2’ de art1 (plus) hastalik yok, evre 3 PR

Tedavi APPRolgularinda miimkiin olan en kisa zamanda, agresif olmayan
durumlarda genellikle tedavi edilebilir hastalifin tespitinden sonra 72 saat iginde
yapilmalidir. Erken tedavinin final gérme keskinligini arttirdig1 yapilan c¢aligmalarla
gosterilmistir (117).
Tedavi yontemleri;

e Lazer Fotokoagiilasyon

e Anti-VEGF Ajanlar

e Cerrahi Tedavi (Vitrektomi, Sklera ¢okertmesi)
Lazer Fotokoagiilasyon: Durdurucu tedavidir, periferik avaskiiler retina alanm
ablasyonu yapilir. Bu tedaviye ragmen retina dekolman1 geliserek hastalik evre 4° e

ilerleyebilir.
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Anti-VEGF Ajanlar: Lazer Fotokogiilasyona alternatif olarak uygulanmaktadir. Bu
amagla; bevacizumab, aflibercept ve ranibizumab kullanilan anti-VEGF ajanlardir.
Evre 4’ e ilerlemis vakalarda retina dekolmanini arttirip total retina dekolmanina
neden olabileceginden uygulama zamanina dikkat edilmesi gerekmektedir. Lazer ve
anti-VEGF tedavisine ragmen subtotal ya da total retina dekolmani gelisirse hastaya
cerrahi tedaviler uygulanir.

Cerrahi tedavi: Hastalik evre 4 ve evre 5 e ilerlerse retinal ayrilmay1 6nlemek i¢in

hastaya vitreoretinal cerrahi yapilir.

2.9. Prematiire Retinopatisinin Seyri

PR un gelisimi postnatalyastan ¢ok GH’si ile iligkilidir. PR tipik olarak
yaklasik 34. GH’ sinda bagslar, ancak 30-32 haftada da goriilebilir. Genis kapsamli bir
calismada evre 1,2 ve 3 PR nin ortaya ¢iktigi GH’ s1 sirasiyla 34,3 hafta, 35,4 hafta
ve 36,6 hafta olarak tespit edilmistir (119). PR 40-45. GH’ sina kadar diizensiz
sekilde ilerler fakat ¢ogu vaka spontan regresyona ugrar. PR’nin dogal seyrini
arastiran bir caligmada <1250 g dogum agilikli bebeklerin iicte ikisi herhangi bir
evrede PR gelistigi bunlardan sadece %6 s1 tedavi gereksinimi olan PR’ne ilerledigi,
digerlerininspontan regresyona ugradigi tespit edilmistir (119). PR’nin regresyonu
GH’na ve lokalizasyonuna baghdir. Repka ve ark’nin 766 prematiire bebekle
yaptiklar1 caligmada PR gelisen vakalarin spontan regresyonunun ortalama 38,6
GH’sinda bagladig1, spontan regresyonun oraninin zon 1’e oranla zon 3’e gecildikce
arttiginin ve zon 3 ile sinirli vakalarda parsiyel ya da total retina dekolmani hig

goriilmedigi tespit edilmistir (120).

2.10. Prematiire Retinopasinin Gorme Keskinligine EtKisi

Tedavi gereken ileri evre PR vakalarinda anatomik sonuglar iyiyken
fonksiyonel sonuglar kotii olabilmektedir. Dogum agirhigir <1250 gr, diizeltilmis
yaslar1 5,5 olan ¢ocuklarla yapilmis cok merkezli bir ¢calismada tedavi gerektiren ileri
evre PR vakalarinin %5,1” inde gorme keskinligi 20/200 ya da daha diisiik oldugu,
gorme keskinliginin azaldig1 vakalarin neredeyse hepsinin cerrahi tedavi gerektiren

ileri evre PR vakalari oldugu tespit edilmistir (121).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu ¢alisma, Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghgi ve
Hastaliklar1 Anabilim Dali Yenidogan Yogun Bakim Unitesi’nde yatarak tedavi
goren, 148 bebegi kapsayan retrospektif bir ¢calismadir.

Vaka Sec¢imi: Ekim 2014-Haziran 2016 tarihleri arasinda Mustafa Kemal
Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saglhigi ve Hastaliklart Anabilim Dali Yenidogan
Yogun Bakim Unitesi’'nde yatarak tedavi goren, gebelik haftasi<32 hafta veya
dogum agirligi <1500 gr olan tiim prematiire bebekler ile 32-36 hafta arasinda olup
riskli olan prematiire bebekler caligmaya dahil edildi. Calisma grubundaki biitiin
bebeklerin retina muayeneleri Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Gz
Hastaliklar1 Anabilim Dali tarafindanyapilmis ve sonuglar ayrintili sekilde
raporlanmistir.

Calismaya dahil edilen hastalarin cinsiyetleri, gebelik haftalari, cogul gebelik
durumu, dogum sekli, anne yasi, anneye ait risk faktorleri (annenin sigara ve alkol
aliskanligi, preeklampsi, EMR 0Oykiisii; 18 saat ve tizerinde oykiisii olanlar EMR var
kabul edildi), 1. ve 5. Dakika APGAR skorlari, dogum tartisi, yatis siiresi, dogumda
stirfaktan ihtiyact ve RDS gelisimi, toplam oksijen alma siiresi, invaziv mekanik
ventilasyon (MV) alma siiresi, CPAP alma siiresi, eritrosit transfiizyonu ihtiyaci,
fototerapi ihtiyaci, sepsis gelisimi, BPD gelisimi, IVK gelisimi, NEK gelisimi, PDA
gelisimi, Pulmoner hemoraji olup olmadigina bakildi. Bu 6zelliklerin PR gelisimi ile
iliskisi degerlendirildi.

Olgular PR gelisimi ve risk faktorlerinin degerlendirilmesi icin gebelik
haftalarina gore < 28 hafta, 29-32 hafta ve 33 hafta ve iistii olarak 3 gruba, dogum
agirliklarina gore de < 1000 gr, 1001-1499 gr, > 1500 gr olarak 3 gruba ayrildi.

Toplam oksijen alma siiresi; invaziv mekanik ventilasyon (MV) alma siiresi,
CPAP alma siiresi, hood ile oksijen alma stiresi ve kiivoz i¢i oksijen alma siiresinin

toplami alinarak belirlendi.
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Calismada Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) 21.0 istatistik
programi kullanilarak verilerin analizi yapildi. Veriler degerlendirilirken tanimlayici
istatistikler kategorik degiskenlerde gozlenme sayisi ve yiizde seklinde sunuldu.
Degiskenlerin dagilimimmin normal dagilima uygun olup olmadigi Kolmogorov-
Smirnov testi ile belirlendi ve normal dagilima uygun olmadiklari tespit edildi.
Tanimlayict istatikler siirekli degiskenler ortalama seklinde, nominal degiskenler ise
olgu sayis1 ve siklik bigiminde sunuldu. Ortalamalar standart sapmalariyla birlikte
sunuldu. Siirekli degisken gruplart Mann Whitney U testi veya Kruskal Wallis testi
ile, nominal degiskenlerise Ki-Kare Testi veya Yates testi ile karsilagtirildi.
Istatistiksel anlamlilik p<0,05 olarak degerlendirildi.

Calismanin Etik Kurulu Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik
Aragtirmalar Etik Kurulu Baglanliginca 13.01.2017 tarih, 51 numarali karar ile

degerlendirilerek onaylandi.
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4. BULGULAR

Calismamiza ait veriler Ekim 2014 - Haziran 2016 tarihleri arasinda

tinitemizde takip edilen 148 prematiire vakadan alindi.
4.1. Cahsma Grubunun Demografik Ozellikleri:
Calismaya alinan vakalarin 63 (%42,6)’linilin kiz, 85 (57,4)’inin erkek oldugu

tespit edildi (Tablo 7). (Kiz-Erkek orani: 0,74).

Tablo 7. Vakalarin cinsiyete gore dagilimi

Cinsiyet Say1 Yiizde
Kiz 63 42.6
Erkek 85 57,4
Toplam 148 100,0

Vakalar gebelik haftasina gore; 28 hafta ve altinda, 29-32 hafta arasinda ve 33
hafta ve ilizerinde doganlar olmak {izere gruplandirildi. Vakalardan 28 hafta ve
altinda olanlarin sayis1 21( %14,2), 29-32 hafta arasinda olanlarin sayist 53 ( %35,8)
ve 33 hafta ve tizerinde olanlarin sayis1 74 ( % 50) olarak tespit edildi (Tablo 8)

Tablo 8. Vakalarin gebelik haftasina gore dagilimi

Gebelik Haftasi Say1 Yiizde
28 hafta ve alt1 21 14,2
29-32 hafta 53 35,8
33 hafta ve tsti 74 50,0
Toplam 148 100
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Vakalar gebelik haftasina gore; 32 hafta ve altinda olanlar ve 33 hafta ve

tizerinde olanlar olarak gruplandirildiginda; 32 hafta ve altinda olanlarin sayis1 74

(%50), 33 hafta ve lizerinde olanlarin saysis1 74 (%50) olarak tespit edildi (Tablo 9)

Tablo 9. Vakalarin gebelik haftasina gére siniflandiriimasi

Gebelik Haftasi Say1 Yiizde
32 hafta ve alt1 74 50,0
33 hafta ve ustu 74 50,0
Toplam 148 100

Vakalar dogum agirligina gore; 1000 gr ve altinda, 1001-1499 gr arasinda ve

1500 gr ve lizerinde doganlar olmak iizere gruplandirildi. 1000 gr ve altinda 16
(%10,8), 1001-1499 gr aras1 26 (%17,6) ve 1500 gr ve iizerinde 106 (%71,6) vaka

oldugu tespit edildi ( Tablo 10).

Tablo 10. Vakalarin dogum agirhigina gore dagilimi

Dogum Agirhig: Say1 Yiizde
1000 gram ve alt1 16 10,8
1001-1499 gram 26 17,6
1500 gram wve iistii 106 71,6
Toplam 148 100

Vakalar dogum agirligma gore; 1499 gr ve altinda olanlar ile 1500 gr ve

tizerinde doganlar olmak tizere gruplandirildi. 1499 gr ve altinda 42 (%28,4) vaka,
1500 gr ve tizerinde 106 (%71,6) vaka oldugu tespit edildi ( Tablo 11).

Tablo 11. Vakalarin dogum agirligina gore siniflandirilmasi

Dogum Agirhg Say1 Yiizde
1499 gram ve alt1 42 28,4
1500 gram ve iistii 106 71,6
Toplam 148 100
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4.2. Prenatal Doneme Ait Bulgular
Vakalarin anneye ait risk faktorlerine bakildiginda, 19 (%12,9) vakanin
annesinde EMR  Oykiisiiniin ~ oldugu, 15 (%10,1) vakanmn annesinde

preeklampsi+hipertansiyon oldugu tespit edildi (Tablo 12).

Tablo 12. Vakalarin anneye ait risk faktorlerinin dagilimi

Annede Hastahk Say1 Yiizde
EMR 19 12,9
Hipertansiyon+Preeklampsi 15 10,1

Vakalarin annelerinde sigara ve alkol aligkanligi degerlendirildiginde; 13
%8,9) vakanin annesinin sigara kullanma aliskanligi oldugu hicbir vakanin
g

annesinde alkol kullanma aliskanlig1 olmadigi tespit edildi (Tablo 13).

Tablo 13. Vakalarin anneye ait aligkanliklarin dagilimi

Anne sigara Say1 Yiizde
Kullanmiyor 135 91,1
Kullaniyor 13 8,9
Anne alkol

Kullanmiyor 148 100
Kullaniyor 0 0

4.3. Natal ve Postnatal Doneme Ait Bulgular

Vakalar dogum sekilleri agisindan degerlendirildiginde 24 (%16,2) vakanin
normal spontan vaginal yolla (NSVY) dogdugu, 124 (%83,8) vakanin sezaryan
(C/S) ile dogdugu tespit edildi (Tablo 14).

Tablo 14. Vakalarin dogum sekline gére dagilimi

Dogum Sekli Say1 Yiizde
NSVY 24 16,2
Sezaryen 124 83,8
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Vakalar ¢ogul gebelik durumuna gore degerlendirildiginde 122 (%82,4)
vakanin tek dogdugu, 26 (%17,6) vakanin ¢ogul gebelik sonucu dogdugu tespit
edildi (Tablo 15).

Tablo 15. Vakalarin ¢ogul gebelik agisindan degerlendirilmesi

Cogul gebelik Say1 Yiizde
Yok 122 82,4
Var 26 17,6
Toplam 148 100

Cogul gebelikle dogan 26 vaka ikiz ya da liciiz esi olarak dogma durumuna
gore degerlendirildiginde; 20 (%13,5) vakanin ikiz esi, 6 (%4,1) vakanin {igiiz esi
olarak dogdugu tespit edildi (Tablo 16).

Tablo 16. Vakalarin ¢ogul gebelik agisindan dagilimi

Cogul gebelik sayis1 Say1 Yiizde
Ikiz 20 13,5
Uciiz 6 41
Toplam 26 17,6

Vakalarin 1.dakika APGAR skoru ortalamalar1 5,86 + 1,32 (2-8) iken,
5.dakika APGAR skoru ortalamalar1 7,51 + 1,13 (2-9) olarak tespit edildi.

Vakalarm 20’ sinin (%13,5) 1. dakika APGAR skorlar1 5’in altinda oldugu,
128’ inin (86,5) 5 ve tizerinde oldugu tespit edildi.

Vakalarin 2’ sinin (%1,4) 5. dakika APGAR skorlar1 5’in altinda oldugu,
146’ sinin (98,6) 5 ve tizerinde oldugu tespit edildi (Tablo 17).

Tablo 17. Vakalarin APGAR skorlar1 dagilimi

1. dk APGAR Say1 Yiizde
<5 20 135
>5 128 86,5

5. dk APGAR

<5 2 14

>5 146 98,6
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Vakalar RDS gelisimi agisindan degerlendirildiginde 92 (%62,2) vakada RDS
gelismedigi, 56 (%37,8) vakada RDS gelistigi tespit edildi (Tablo18).

Tablo 18. Vakalarin RDS gelisimi agisindan degerlendirilmesi

RDS gelisimi Say1 Yiizde
Yok 92 62,2
Var 56 37,8
Toplam 148 100,0

Vakalar siirfaktan tedavisi agisindan degerlendirildiginde 40 (%27) vakada
stirfaktan kullanildigi, 108 (%73) vakada kullanilmadig: tespit edildi (Tablo 19).

Tablo 19. Vakalarin siirfaktan tedavisi agisindan degerlendirilmesi

Siirfaktan tedavisi Say1 Yiizde
Yok 108 73,0
Var 40 27,0
Total 148 100,0

Vakalar PDA gelisimi agisindan degerlendirildiginde; hemodinamik olarak
anlamli olan ve PDA kapatma tedavisi yapilan vakalar PDA var olarak, Duktus
arteriosusu spontan kapananlar ve hemodinamik olarak anlamli olmayan PDA’ lar
PDA yok olarak degerlendirildi. 133 ( %89,9) vakada PDA gelismedigi, 15 (%10,1)
vakada PDA gelistigi tespit edildi (Tablo 20).

Tablo 20. Vakalarin PDA gelisimi agisindan degerlendirilmesi

PDA gelisimi Say1 Yiizde
Yok 133 89,9
Var 15 10,1
Toplam 148 100,0

Vakalarin gebelik haftasina gére PDA sikligini belirlemek igin vakalar; 28
gebelik haftas1 ve alt1, 29-32 gebelik haftasi arasinda, 33 gebelik haftasi ve tizerinde
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doganlar olmak lizere 3 gruba ayrildi. 28 gebelik haftasi ve alt1 dogan 21 vakadan 9
(%42,9) unda, 29-32 gebelik haftas1 arasinda dogan 53 vakadan 4 (%?7,5)’ iinde, 33
gebelik haftasi ve lizerinde dogan 74 vakadan 2 (%2,7)’ sinde PDA gelistigi tespit
edildi (Sekil 3) (Tablo 21).

Tablo 21. Vakalarin gebelik haftasina gére PDA gelisimin dagilimu

Gebelik Haftas1 PDA Durumu Say1 Yiizde

Yok 12 57,1

28 ve alti Var 9 42,9
Toplam 21 100,0
Yok 49 92,5

29-32 Var 4 7,5
Toplam 53 100,0
Yok 72 97,3

33 ve iistii Var 2 2,7
Toplam 74 100,0

PDA Gebelik Haftasi iliskisi (%)
Hyok Mvar
92,5 97,3
7,5 27
28 ve alt 29-32 33 ve Usti

Sekil 3. Gebelik haftas1 ve PDA iligkisi
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Vakalara uygulanan eritrosit transfiizyonu agisindan degerlendirildiginde; 36
(%24,3) vakaya eritrosit transfiizyonu yapildigi, 26 tanesine (%17,5) 1 veya 2 kez,
10 tanesine (%6,7) 3 veya daha fazla eritrosit transfiize edildigi tespit edildi. 112
(%75,7) vakaya transfiizyon yapilmadigi saptandi (Tablo 22).

Tablo 22. Vakalarin kan transfiizyonu agisindan degerlendirilmesi

Say1 Yiizde
Transfiizyon yapilmayan 112 75,7
Transfiizyon yapilan 1-2 kez 26 17,5
3 ve iizeri 10 6,7
Toplam 148 100,0

Vakalarin izlemlerinde ortaya ¢ikan ek bulgu ve hastaliklar incelendiginde;
95 (%64,2) vakaya sarilik nedeniyle fototerapi uygulandigi, 1 (%0,7) vakaya sarilik
nedeniyle tam kan degisimi yapildigi, 9 (%3,4) vakada IVK(Evre 2 ve tizeri IVK
gelisen vakalar IVK var olarak degerlendirldi) gelistigi, 1 (%0,7) vakada NEK
gelistigi, 34 (%23) vakada sepsis (kanitlanmig sepsisi olan ve kiiltiirde {ireme
olmay1p klinik olarak sepsis tanist konanan tiim vakalar) gelistigi, 11 vakada (%7,4)
BPD gelistigi ve hicbir vakada pulmoner hemoraji gelismedigi tespit edildi (Tablo
23).

Tablo 23. Vakalarin izlem sirasinda ortaya ¢ikan ek bulgu ve hastaliklarinin dagilimi

Yok Var
Say1 Yiizde Say1 Yiizde

Fototerapi 53 35,8 95 64,2
Tam Kan Degisimi 147 99,3 1 0,7
IVK 139 94,0 9 6,0
NEK 147 99,3 1 0,7
Pulmoner Hemoraji | 148 100,0 0 0
Sepsis 114 77 34 23
BPD 137 92,6 11 7,4
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olarak degerlendirildi. 23 (%15,5) vakada retinal vaskiilarizasyonun gelisimi

esnasinda PR gelistigi, 125 (%84,5) vakada PR gelismedigi tespit edildi (Sekil 4)

4.4. Prematiire Retinopati Tarama Sonuclarina Ait Bulgular

Yapilan retina muayenelerinde Evre 1,2 ve 3 PR gelisen vakalar PR (+)

(Tablo 24).

Tablo 24. PR (+) ve PR (-) olan vakalarin dagilimi

Prematiirite Retinopatisi Say1 Yiizde
PR (+) 23 15,5
PR (-) 125 84,5
Toplam 148 100,0

PR (+) vakalar incelendiginde; 12 (%8,1)’ sinde Evre 1, 8 (%5.,4)’ inde Evre
2 ve Evre 3’ te 3 (%2)’ iinde Evre 3 PR gelistigi tespit edildi (Tablo 25). Higbir

vakada evre 4 ve evre 5 PR geligsmedigi tespit edildi.

Tablo 25. PR vakalarinin evrelere gore dagilimi

Retinopati Evresi Say1 Yiizde
PR Yok 125 84,5
Evre 1 12 8,1
Evre 2 8 5,4
Evre 3 3 2,0
PR Evre
90 84,5
80
70
60
50
40
30
20
10 54 2
0 — —_—
PR yok Evre 2 Evre 3
H% 84,5 5,4 2

Sekil 4. PR (+) vakalarin evrelere gére dagilimm




Gebelik haftas1 28 hafta ve altinda olan vakalardaPR %65,2, 29-32 hafta arasi
vakalarda %8 ve 33-37 hafta aras1 vakalarda %0 oraninda izlendi.PR gelisen 23
vakanin tamaminin 32 hafta ve altinda oldugu, 33 hafta ve iizerinde PR gelisen hig
vaka olmadig1 tespit edildi. Gebelik haftasi ve PR gelisimi arasindaki iliski
degerlendirildiginde; PR gelisen bebeklerin gebelik haftalarinin, PR gelismeyen
bebeklerden anlamli diisiik oldugu tespit edildi (p:<0,001)(Tablo 26).

Tablo 26: Vakalarin gebelik haftasi PR iligkisi agisindan degerlendirilmesi

Retinopati
Yok  |Var p*
28 ve alti Sikhik 6 15
Siitun Orani %4,8 0065,2
29-32 Sikhik 45 8 ]
Gebelik Haftasi Siitun Orani %036,0 0034,8 0,001
33-37 Sikhik 74 0
Siitun Orani 9059,2 90,0

*Ki-Kare Testi

Dogum agirligi 1000 g alt1 vakalarda %56,5, 1001- 1500 g aras1 vakalarda
%39,1, 1251-1500 g arasi1 vakalarda %29,3 ve 1.500 g iizeri vakalarda %4,3 oraninda
PR saptandi. PR gelisen 23 vakadan 22 (%95,7) ’sinin 1499 gr ve altinda oldugu,
1500 gr ve iistiinde sadece 1 (%4,3) vaka oldugu tespit edildi. Dogum agirlig1 ve PR
gelisimi arasindaki iliski degerlendirildiginde; PR gelisen bebeklerin dogum
agirliklarinin, PR gelismeyen bebeklerden anlamli diisiik oldugu tespit edildi (p: <
0,001) (Tablo 27).

Tablo 27. Vakalarin dogum agirhigi PR iliskisi a¢isindan degerlendirilmesi

Retinopati p*
Yok Var
1000gr ve alt1 Sikhik 3 13
Siitun Oram %2,4 %056,5
Dogum Agirhg: 1001-1499 gr Sikhik 17 9
Siitun Orani %013,6 %039,1
1500 ve iistii Sikhik 105 1 <0,001
Siitun Orani %84,0 %4,3

*Ki-Kare Testi
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4.5.

Prematiire

Karsilastirilmasi

Retinopatisi  Acisindan

Demografik Bulgularin

PR gelisen vakalarin %52,2° si kiz iken, %47,8’ nin erkek oldugu tespit

edildi. Vakalarin cinsiyetleri ile PR gelisme sikligi arasinda anlamli iliski tespit
edilmedi (p: >0,433) (Tablo 28).

Tablo 28. Vakalarin cinsiyet ve PR gelisimi agisindan degerlendirilmesi

Retinopati p*
Yok \Var

Cinsiyet Kiz Sikhik 51 12

Siitun Oram %40,8 0052,2 0,433

Erkek Sikhik 74 11

Siitun Oram %059,2 0047,8

*Ki-Kare Testi
4.6. Prematiire Retinopatisi Acisindan  Prenatal  Bulgularin

Karsilastirnlmasi

Annesinde EMR 06ykiisii olan vakalarin %36,8 inde PR gelisirken, EMR

Oykiisii olmayanlarin %12,4> iinde PR gelistigi tespit edildi.

EMR 0ykiisii olan

annelerin bebeklerinde PR gelisme sikligi, EMR Gykiisii olmayanlardan anlamli
olarak yiiksek tespit edildi (p:0,016) (Tablo 29).

Tablo 29. Vakalarin annelerinde EMR 6ykiisti ve PR iliskisi

Retinopati p
Yok Var Toplam

Siklik 113 16 129

EMR yok
Situn Orani %87,6 9%12,4 | %100,0

EMR var | Siklik 12 7 19 0,016
Siitun Orani %63,2 %36,8 | %100,0
Siklik 125 23 148

Toplam
Situn Orani %84,5 9%15.,5 | %100,0

*Yates Testi
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Annesinde preeklampsi Oykiisii olan vakalarin %20’ sinde PR gelisirken,
preeklampsi Oykiisii olmayanlarin %15 inde PR gelistigi tespit edildi. Preeklampsi
Oykiisii olan annelerin bebeklerinde PR gelisme siklig1 ile preeklampsi Oykiisii

olmayan annelerin bebekleri arasinda anlamli iligki tespit edilmedi (p:0,899) (Tablo
30).

Tablo 30. Vakalarin annelerinde preeklampsi 6ykiisii ve PR iligkisi

P*
Retinopati

Yok \Var Toplam

Preeklampsi Var Siklik 12 3 15

Stitun Oranm1 %80,0 [%20,0 |%100,0
Preeklampsi Yok Siklik 113 20 133

Stitun Oranm1 %85,0 [%15,0 (%100,0 0.899
Toplam Siklik 125 23 148

Stitun Oranm1 %84,5 15,5 [%100,0

*Yates Testi

4.7. Prematiire Retinopatisi Agisindan Natal ve Postnatal Doneme Ait
Bulgularin Karsilastirilmasi

Normal dogumla dogan vakalarin %12,5’unda PR gelisirken, sezaryenle
dogan vakalarin %16’ sinda PR gelistigi tespit edildi. Dogum sekilleri ile PR gelisme
siklig1 arasinda anlamli iligki tespit edilmedi (p:0,653) (Tablo 31)

Tablo 31. Vakalarin dogum sekli ve PR gelisimi agisindan degerlendirilmesi

Retinopati p*
Yok Var
Dogum  |Normal Sikhik 21 3
Sekli Dogum Siitun Orani 0087,5 0012,5 0,653
Sezaryen Sikhik 104 20
Siitun Oram 0684 0616

*Yates Testi
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Cogul gebelik olmayan vakalarin %14,9° unda PR gelisirken, ¢ogul gebelik
olan vakalarin %18,5’ unda PR gelistigi tespit edildi. Vakalarin cogul gebelik
durumu ile PR gelisme siklig1 arasinda anlamli iliski tespit edilmedi (p:0,637) (Tablo
32).

Tablo 32. Vakalarin ¢ogul gebelik ve PR gelisimi agisindan degerlendirilmesi

Retinopati pP*
Yok \Var
Cogul Yok Sikhik 103 18
Gebelik Siitun Oram 2085,1 2014,9 0,637
Var Si1khik 22 5
Siitun Orani 0081,5 0018,5
*Yates Testi

PR (+) ve PR (-) olan vakalarin invaziv mekanik ventilatore (MV) baglanma
stireleri karsilastirildiginda; PR (+) vakalarin baglanma siiresi anlamli uzun olarak
edildi (p:0,013). iki grup CPAP’

karsilagtirildiginda; PR(+) olanlarin baglanma siiresi anlamli uzun olarak tespit edildi

tespit a baglanma siireleri agisindan
(p: <0,001). Iki grup toplam O2 destegi alma siireleri agisindan karsilagtirildiginda;
PR(+) olanlarin toplam O2 alma siiresi anlamli uzun olarak tespit edildi (p: < 0,001).
Iki grup hastanede yatis siireleri agisindan karsilastirildiginda; PR(+) olanlarm yatis
siiresi anlamli uzun olarak tespit edildi (p: < 0,001). iki grubun 1. Dakika APGAR
skor ortalamalar1 karsistirildiginda; PR(+) olanlarin ortalamasi anlamli diisiik olarak
tespit edildi (p:0,002). Iki grubun 5. Dakika APGAR skor ortalamalari
karsistirildiginda; PR(+) olanlarin ortalamasi anlamli diisiik olarak tespit edildi
(p:0,016).1ki grup gebelik haftalar1 agisindan karsilastirildiginda; PR(+) olanlarimn
gebelik haftalart anlamli diisiik olarak tespit edildi (p: < 0,001). iki grup dogum
agirliklar agisindan karsilastirildiginda; PR(+) olanlarin dogum agirliklar1 anlaml

diisiik olarak tespit edildi (p: <0,001) (Tablo 33).
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Tablo 33. Vakalarin genel verilerinin PR ile arasindaki iliskisi

Retinopati Yok

Retinopati Var

P*
Ort+Sd Ort+Sd

Mekanik Ventilasyon Siire

) 4,82+6,79 12,31£10,99 0,013
(giin)
CPAP Siire (giin) 3,87+£3,96 11,60+£9,39 <0,001
Toplam O2 Alm Siiresi

. 3,09+5,57 24,13£16,57 <0,001
(giin)
Yatis Siiresi (giin) 17,59+13,93 53,91£19,90 <0,001
Apgar 1. Dakika 5,99+1,34 5,86+0,98 0,002
Apgar 5. Dakika 7,60+1,12 7,51+1,06 0,016
Gebelik Hafta(hafta) 33,34+2,42 27,65+2,32 <0,001
Dogum Agirhgi (gram) 2098,28+583,69 | 988,26+285,52 <0,001

*Mann Whitney U Testi

Vakalar PR evrelerine gore degerlendirildiginde, PR evresi ile invaziv
mekanik ventilasyon alim siiresi arasinda anlamli iligki tespit edilmedi (p: 0,05).
CPAP alim siiresi, O2 destek siiresi, hastanede yatma siiresinin uzamasiyla ileri evre
PR goriilmesi arasinda anlaml iligki tespit edildi (<0,001). Gebelik haftas1 ve dogum

agirh@inin azalmasiyla ileri evre PR goriilmesi arasinda anlamli iligki tespit edildi

(<0,001) (Tablo 34).
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Tablo 34. Vakalarin genel verilerinin PR evreleri ile iligkisi

PR yok Evre 1l Evre2 |Evre3 |P*
Ort Ort Ort Ort
Mekanik  Ventilasyon | 4,82 9,87 4,12 14 0,05
Siire(Giin)
CPAP Siire(Giin) 3,86 9,08 2 20,66 <0,001
Toplam O2  Alm | 3,09 18,66 28,37 35,66 <0,001
Siiresi(Giin)
Yatis Siiresi (Giin) 17,5 48,58 60,87 61,66 <0,001
Gebelik Haftas1 (Hafta) 33,34 28,25 27,25 26,33 <0,001
Dogum Agirhg (gr) 2098,28 1081,66 | 882,55 896,66 | <0,001

*Kruskal Wallis testi

RDS gelismeyen vakalarda %4,3 oraninda PR gelisirken, RDS gelisen
vakalarda %33,9 oraninda PR gelistigi tespit edildi. RDS gelisimi ve PR gelisme
sikligr arasindaki iliskiye bakildiginda; RDS gelisen vakalarda RDS gelismeyen

vakalara gore PR gelisim sikliginin anlamli diizeyde arttig1 tespit edildi (p: <0,001)

(Tablo 35).

Tablo 35. Vakalarin RDS geligimi ve PR iligkisi

P*
Retinopati
Yok Var Toplam
RDS yok Siklik 88 4 92
Situn Oran1 [%095,7  [%4,3
RDS var Siklik 37 19 56
Siitun Oranm1 [%066,1 (% 33,9
<0,001
Toplam Siklik 125 23 148
Sttun Oranm1 %0 84,5 [%155 %100

*Ki-Kare Testi
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Stirfaktan uygulanmayan vakalarda %4,6 oraninda PR gelisirken, siirfaktan
uygulanan vakalarda %45 oraninda PR gelistigi tespit edildi. Stirfaktan uygulanan ve
uygulanmayan vakalar PR gelisme sikligi agisindan degerlendirildiginde, stirfaktan
uygulanan vakalarda PR gelisme sikliginin anlamli diizeyde arttig1 tespit edildi (p:
<0,001) (Tablo 36).

Tablo 36. Siirfaktan uygulamasi ve PR arasindaki iligkinin degerlendirilmesi

Retinopati -
Yok Var
Sikhik 103 5
Yok
Siirfaktan Siitun Orani 0095,4 %4,6
Uygulamas1v Si1klik 22 18 <0,001
ar
Siitun Oram 0055 %045

*Yates Testi
Vakalarin PDA ve PR gelisimi arasindaki iliskiye bakildiginda PDA
olmayanlarda %12,0 oraninda PR gelisirken PDA olanlarda %46,7 oraninda PR

gelistigi goriildii. PDA ve PR arasinda anlamli iliski tespit edildi (p:0,03) (Tablo 37).

Tablo 37. Vakalarin PDA gelisimi ve PR iliskisi

Retinopati
Toplam P*
Yok |Vvar

PDA yok Siklik 117 16 124

Stitun Oram %88,0 [%012,0 [%100,0
PDA var Siklik 38 7 24

Siitun Oram [%53,3 |%46,7 |%100,0 0,03
Toplam Siklik 125 23 148

Stitun Oram1 %84,5 [%015,5 [%100,0

*Yates Testi
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Transflizyon destegine ihtiyacti olmayan vakalarda %?2,7 oraninda PR
gelisirken, transfiizyon destegi yapilan vakalarda %55 oraninda PR gelistigi tespit
edildi. Transflizyon destegi verilen vakalarda PR gelisme sikliginin anlamli derecede

arttig1 tespit edildi (p: <0,001) (Tablo38).

Tablo 38. Transfiizyon destegi ve PR arasindaki iliskinin degerlendirilmesi

Retinopati
p*
Yok Var
Yok Sikhik 109 3
Transfiizyon Siitun Oram %97,3 002,7 <0,001
Durumu Var Sikhk 16 20
Siitun Orani 0044.5 0055,5

*Yates Testi

Transflizyon deste§i acisindan hastalar transfiizyon destek sikligmmin PR
izerine etkisinidegerlendirmek i¢in; transfiizyon destegi verilmeyen, 1 veya 2 kez
transfiizyon destegi verilen ve 3 ve iizeri transfiizyon destegi verilenler olmak iizere
3 gruba ayrildi. Hi¢ tansfiizyon destegine ihtiyaci olmayan grupta %2,7 oraninda, 1
veya 2 kez transfiize edilen grupta %50 oraninda, 3 ve iizeri tranflizyon destegine
ithtiyac1 olan grupta %70 oraninda herhangi bir evrede PR gelistigi ve transfiizyon
destek siklig1 ile PR arasinda anlamli iliski oldugu tespit edildi (Tablo 39).

Tablo 39. Transflizyon destegi siklig1 ve PR iligkisinin degerlendirilmesi

Retinopati Total | P*
Yok Var
Transfiizyon Sikhik 109 3 112
Transfiizyon | yapilmayan Siitun %97,3 %2,7 %100
Miktari Oram
1 wveya 2 kez | Sikhk 13 13 26
transfiizyon yapilan (S)l:;unl: %50 %50 %100 <0,001
3 ve iizeri | Sikhk 3 7 10
transfiizyon yapilan | Siitun %30 %70 %100
Oram
Total 125 23 148
%84,5 %15,5 | %100
*Yates Testi
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Sarilik nedeniyle fototerapi gereksinimi olmayan vakalarda %17 oraninda PR
gelisirken ve fototerapi alan vakalarda %14,9 oraninda PR gelistigi tespit edildi.
Sarilik nedeniyle fototerapi gereksinimi olan ve fototerapi gereksinimi olmayan
vakalar PR gelisme siklig1 agisindan degerlendirildiginde, iki grup arasinda anlamli
fark tespit edilmedi (p:0,922) (Tablo 40).

Tablo 40. Fototerapi ve PR arasindaki iliskinin degerlendirilmesi

Retinopati
p*
Yok Var
Yok Siklik 44 ¢
) Stitun Oram %083 %017 0,922
Fototerapi
Var Siklik 80 14
Sttun Orani 0085,1 0014.,9
*Yates Testi

IVK gelisen vakalarda % 88,9 oraninda PR gelisirken, IVK gelismeyen
vakalarda % 10,8 oraninda PR gelistigi tespit edildi. IVK gelisen vakalarda PR
sikliginin arttig1 tespit edilmekle birlikte, IVK gelisimi olup PR gelismeyen sadece 1
vaka oldugundan istatiksel degerlendirme yapilamadi (Tablo 41).

Tablo 41. Vakalarin IVK gelisimi ve PR iligkisi

Retinopati p*
Yok Var Toplam
IVK yok Siklik 124 15 139
Stitun Oram %89,2 [%010,8 [%100,0
IVK var Siklik 1 8 9
Stitun Oranm1 (11,1% 88,9%  [100,0%
Toplam Siklik 125 23 148
Stitun Oranm1 (%084,5 %155 (%100,0

*Yates Testi
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Kanitlanmis sepsisi olan ve kiiltiirde ireme olmayip klinik olarak sepsis tanisi
konanan tiim vakalar sepsis grubunda degerlendirildi. Sepsis gelisen vakalarda %
47,1 oraninda PR gelisirken, Sepsis gelismeyen vakalarda % 6,1 oraminda PR
gelistigi tespit edildi. Sepsis gelisimi ile PR gelisimi arasinda anlamli iligki tespit
edildi (p:<0,001) (Tablo 42).

Tablo 42. Vakalarin sepsis gelisimi ve PR sikligi iligkisi

P*
Retinopati
Yok Var Toplam
Sepsis yok Siklik 107 7 114
Stitun Oranm1 %93,9  [%06,1 %100,0
Sepsis var Siklik 18 16 34
<0,001
Stitun Oranm1 %52,9 [%047,1 [%100,0
Siklik 125 23 148
Toplam
Stitun Oranm1 %84,5 [%015,5 [%100,0

*Yates Testi
BPD gelisen vakalarda % 81, 8 oraninda PR gelisirken, BPD gelismeyen

vakalarda % 10,2 oraninda PR gelistigi tespit edildi. BPD gelisimi ile PR gelisimi
arasinda anlamli iliski tespit edildi (p: <0,001) (Tablo 43).
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Tablo 43: Vakalarin BPD gelisimi ve PR sikligr iligkisi

Retinopati pP*

Yok Var Toplam

BPD yok Siklik 123 14 137
Siitun Oranm1 (%89,8 %10,2 (%100,0
BPD var Siklik 2 ¢) 11
<0,001
Siitun Oranm1 (%018,2  %81,8 (%100,0
Toplam Siklik 125 23 148
Stitun Oranm1 %84,5 [%015,5 [%100,0

*Yates Testi

4.8. Prematiire Retinopatisi Saptanan Grubun Izlemine ait Bulgular

Toplamda 23 vakada PR gelistigi; bunlardan, 12’ sinde (% 52,2) evre 1 PR,
8’ inde (%34,8) evre 2 PR, 3 iinde (%13) evre 3 PR gelistigi, higbir vakada evre 4
ve evre 5 PR gelismedigi tespit edildi.

Evre 1 PR gelisen 12 vakanin tamaminda tedaviye gerek kalmadan spontan
regresyon olustugu tespit edildi.

Evre 2 PR gelisen 8 vakanin 5 tanesinde spontan regresyon olustugu, 2
vakaya anti-VEGF uygulanmasi ve 1 vakaya lazer fotokoagiilasyon uygulanmasi
sonrasinda regresyon olustugu tespit edildi.

Evre 3 PR gelisen 3 vakadan 1 tanesinde spontan regresyon olustugu, 1
tanesine anti-VEGF uygulandigi sonrasinda regresyon olustugu, 1 vakaya ise hem
anti-VEGF hem de lazer fotokoagiilasyon uygulandigi ve sonrasinda regresyon
olustugu tespit edildi. (Sekil 5).

Evre-4 ve evre 5 PR gelisen hi¢ vaka olmadigindan cerrahi tedavi gereksinimi
olan vaka yoktu.
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PR Vakalarinin Seyri

B Spontan Regresyon M Anti VEGF & Lazer Fotokoagiilasyon M lazer ve VEGF birlikte

Evre 1 Evre 2 Evre 3

Sekil 5. PR (+) Vakalarin Seyri
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4.9. Tedavi Gerektiren Prematiire Retinopatisi Saptanan Vakalarin
Ozellikleri

Toplamda 5 vakada tedavi ihtiyact oldugu tespit edildi. Vakalar
incelendiginde tlimiiniin GH: <28 hafta ve DA: <1000 gr oldugu saptanmigtir. Ayrica
vakalarin hepsininde PR icin birden ¢ok ek risk faktorii tagidiklar: tespit edilmistir
(Tablo 44).

Tablo 44: Tedavi gerektiren PR vakalariin 6zellikleri

isim GH DA(gr) EK RiSK FAKTORU

BEBEKD. 23 520 APGAR 3-5-7 Toplam yatis siiresi 93 giin,
Toplam O2 siiresi 38 giin,
MV: 20 giin, CPAP:12 giin,
Sepsis (+),PDA (+),
Transflizyon destegi (3 ve iizeri),
RDS (+), Siirfaktan tedavisi (+), BPD (+)

BEBEK S. 26 760 APGAR 5-7, Toplam yatis siiresi 146 giin,

Toplam O2 siiresi 130 giin,
MV: 37 giin, CPAP: 30 giin,
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Annede EMR (+), Sepsis (+), PDA (+),
Transfiizyon destegi (2 kez),

RDS (+), Siirfaktan tedavisi (+), BPD (+)
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5. TARTISMA

PR, tamamlanmamis vaskiilarizasyonu olan prematiire bebeklerin
retinalarinda ortaya ¢ikan anormal retinal vaskiilarizasyonuna bagli olugsan 6énemli bir
sorundur. Bilimsel ve teknolojik gelismelere bagli olarak daha immatiir
yenidoganlarin yasatilmasi ile birlikte PR ve neden oldugu gérme problemlerinin
sikligi artmaktadir (5, 122).

Calismamizda riskli yenidoganlarin izlendigi 3. basamak yenidogan yogun
bakim tinitemizde EKim 2014-Haziran 2016 tarihleri arasinda yatan prematiire
bebeklerin dosyalarin1 geriye doniik olarak tarayarak PR sikliginimizi ve etki eden
risk faktorlerini gilincel olarak tespit etmeyi amacladik.

Calisma grubumuzda hastanemiz yenidogan yogun bakiminda yatmis ve
gebelik haftas1 <37 GH olan ve PR taramasi yapilmis toplam 148 prematiire
yenidogan vardi. Bu bebeklerin gebelik haftasina gore 74 (%50)’sinin <32 GH, 74
(%50)’sinin 33-36 GH arasinda oldugu, dogum agirligina gore 42 (%28,3) niin
<1500 gr ve 106 (%71,6)’sinin > 1500 gr oldugu saptanmaistir.

Yenidogan PR taramalarinda uygulanan protokoller yillara ve {iilkelere gore
degisiklik gostermektedir. Giiniimiizde gelismis iilkelerde PR agirlikli olarak 28
haftanin altinda dogan pretermlerin sorunuyken, gelismekte olan iilkelerde 34
haftaya kadar agir PR gelistigi bildirilmektedir. Amerikan Pediatri Akademisi (AAP)
ve Amerikan Oftalmoloji Akademisi’nin (AAO) 2013 onerileri; DA: <1500 gr olan
veya GH<30 hafta tiim bebeklerle, DA: 1500-2000 arasinda olup ya da GH >30 hafta
olup klinik durumlarinda PR riski olabilecegi diisiiniilen tiim bebeklerin taranmasi
seklindedir (5). Ulkemizde ise iilke kosullar1 ve ulusal ¢alismalar 15131nda AAP ve
AAO nun 2006 yil1 6nerilerinde oldugu gibi <32 hafta dogan tiim bebeklerin ve < 37
hafta olup risk faktorii tasiyan tiim bebeklerin taranmasi Onerilmektedir (111).
Unitemizde de gebelik haftasi <32 hafta veya dogum agirligi <1500 gr olan tiim
bebeklerin ve 32-36 hafta arasinda olup ek risk faktorleri tagiyan tiim prematiire
bebeklerin PR taramas1 yapilmaktadir.
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PR insidansi agisindan 2005 yili ve Oncesi yapilan ¢aligmalarin sonuglarina
bakildiginda, Prendivelle ve ark’inin 1500 gr ve altindaki prematiirelerle yaptiklari
calisgmada PR sikligi %30 olarak tespit edilmistir (123). Palmer ve ark. 1991 de
yaptigt ABD’de 1.250 gr ve altindaki 4.099 prematiirenin tarandigi calismada PR
sikligr % 65,8 olarak bildirilmistir (119). Yine ABD’ de 2000-2002 yillar1 arasinda
DA <1251 gr olan pretermlerle yapilan ¢ok merkezli bir ¢aligmada ileri evre PR
sikl1g1 %36, toplam PR siklig1 %68 olarak bulunmustur (74). Ulkemizde 2005 yil1 ve
Oncesi yapilan ¢alismalar gbzden gegirildiginde Giiltan ve ark 1996°da gebelik yas1
<36 hafta olan 205 bebek ile yaptiklari ¢alismada PR sikligint %10 saptamislardir
(124). Acunas ve ark. (125) gebelik yas1 <36 hafta olan 81 olguluk ¢alismalarinda
PR sikligin1 %14,8, Kavuncuoglu ve ark. (126) DA <1500 gr ve gebelik yas1 <32
hafta olan 1379 olgu ile yaptiklar1 ¢alismada %23, Ziylan ve ark. (127) GH <36
hafta olan 380 olguluk c¢aligmalarinda PR sikligin1 %35,3 olarak bildirmislerdir.
Oner ve ark 'min 2005 yilinda yaptifi ¢aligmada PR sikhigi %20,9 olarak tespit
edilmistir (128). Ulkemizde 2005 yili 6ncesi PR sikligmin yurtdisinda yapilmis
calismalara oranla daha diisiik olmasinin sebebinin; iilkemizde immatiir bebeklerin o
donemde daha az yasatilmasima ve PR tarama ve tanisindaki eksikliklere baglh
oldugu diistiniilebilir.

Yurtdisinda 2005 yili sonrasi yapilan ¢aligmalar gozden gecirildiginde; Fortes
Filho ve ark. 2007 de Brezilya’ da DA<1500 gr GH <32 hafta prematiirelerde
yaptiklar1 ¢alismada PR sikligint %25,5 ve ileri evre PR sikligin1 %5,8 saptamislardir
(129). Kanada’da yapilan 2003-2010 yillar1 arasinda dogan <1500 gr prematiirelerin
degerlendirildigi retrospektif bir ¢caligmada ileri evre PR oran1 %12,7 saptanmistir
(130). Cin populasyonunda yapilan GH <32 hafta ve <1500gr prematiirelerelerin
degerlendirildigi calismada PR oram1 %18,5 ileri evre PR oram ise %3,7 olarak
saptanmustir (131). Iran’da Ghaseminejad ve ark. yaptigi < 36 GH prematiireleri
degerlendirdikleri ¢alismada PR siklig1 %29, <32 hafta bebeklerde PR sikligini
%39,7 saptamis, olgularin%25 inde tedavi gerektiren ileri evre PR goriilmiistiir (132)
. Ulkemizde 2005 yil1 ve sonrasi ¢alismalar gozden gegirildiginde Ozcan ve ark. GH
<37 hafta olan 465 olgu ile yaptiklar1 ¢alismada PR sikligin1 %30,3 saptamis ve bu

olgularin %8’inde tedavi gerektiren ileri evre PR izlenmistir (133). Sarikabaday1 ve
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ark. GH <34 hafta olan 700 olguluk c¢alismalarinda PR sikligin1 %32,7 olarak
bildirmislerdir (12). Ozbek ve ark. GH <36 hafta olan 179 olguluk ¢alismalarinda PR
sikligint %36,3 saptamiglardir (134). Babayigit ve ark. DA <1500 gr olan 246 bebegi
degerlendirdikleri ¢alismada PR sikligini (%22,4) saptamiglardir (134). Kavurt ve ark
<32 GH ve <1500 gr 495 prematiire bebegi degerlendirdekleri ¢aligmada PR sikligini
%28,2 ileri evre PR sikligin1 %5,8 saptamislardir (135). Tiirk Neonatoloji Dernegi
tarafindan 2014 yilinda yapilan ¢ok merkezli calismada preterm bebeklerde PR
siklig1 %30, tedavi gerektiren ileri evre PR siklig1 %5 olarak bulunmustur (53).

Bizim ¢alismamizda herhangi bir evre PR goriilme orani; <37 GH da %.15,5
iken <32 hafta olanlarda %31,0 olarak saptanmistir. Tedavi gerektiren ileri evre PR
oranimiz ise <37 hafta olanlarda %3,3, < 32 hafta prematiirelerde %6,7 olarak
saptanmigtir. Bu sonuglarin son yillarda iilkemizde bildirilen diger caligsmalarin
sonuglari ile benzer oldugu goriilmektedir.

Yapilan c¢aligmalarda gebelik haftast ve dogum agirliginin disiik olmasi1 PR
icin en Onemli risk faktorii olarak belirtilmektedir. Gelismis iilkelerde PR agirlikli
olarak 28 haftanin altinda dogan pretermlerin sorunuyken, gelismekte olan iilkelerde
34 haftaya kadar agir PR gelistigi bildirilmektedir. Hem siklig1 hem evresi GH ve
DA azaldikga artar.

Literatiir gézden gegirildiginde; Cryotherapy for Retinopathy of Prematurity
(CRYO-PR) grubunun galismasmin sonuglarinda, 1000-1250 gram arasinda olan
bebeklerin %47’sinde, 750 gramdan kiiciik olan bebeklerin %90’ninda cesitli
derecelerde PR saptanmistir. Evre 1l PR, 1000-1250 gram arasinda olanlarin
%38’inde, <750 gram olanlarin ise %37’sinde saptanmistir. Benzer durum gestasyonel
yas icin de gegerlidir, 28 haftadan erken dogan bebeklerin %83’linde, 31 haftadan
kiiciik olan bebeklerin %30’unda PR saptanmistir (136). Yapilan ¢ok merkezli ETPR
calismasinda 1.250 gr ve alti 6.998 prematiire bebegin taranmasi sonucunda PR
siklig1 %68 olarak tespit edilmistir, dogum agirliklar1 ve gebelik haftasina gére PR
sikligt CRYO-PR grubuyla benzer bulunmustur (74). Prendivelle ve ark’inin 1500 gr
ve altindaki prematiirelerle yaptiklar1 c¢alismada PR sikligi %30 olarak tespit
edilmistir (123). 1989-1997 tarihleri arasinda yapilan retrospektif bir ¢alismada, 37
GH’nin altinda dogan 951 preterm bebegin %21,3iinde herhangi bir evrede PR,
bunlarin da %4,6’sinde tedavi gerektiren ileri evre PR gelistigi tespit edilmistir. Ayni
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calismada 32 GH’ nin iizerinde dogan higbir bebekte PR gelismedigi, 28 GH’ sinin
tizerinde dogan higbir bebekte ise cerrahi miidahale gereken PR gelismedigi tespit
edilmistir. Dogum agirligina gore degerlendirildiginde >1500 gr bebeklerde ileri evre
PR gelismedigi, >1000 gr bebeklerde ise cerrahi miidahale gerektiren PR gelismedigi
saptanmustir (71). Avustralya ve Yeni Zellanda’da 2005 yilinda <32 GH veya <1500
gr olan 2105 prematiire bebegin degerlendirildigi bir ¢alismada GH azaldikga ileri
evre PR sikliginin arttig1 gosterilmistir. gebelik haftasi <32 GH olan prematiirelerde
ileri evre PR siklig1 toplamda %9,6 iken; 27-32 GH arasinda olanlarda %3, 24-27
GH arasinda olanlarda %34 olarak tespit edilmistir (72). Ayni1 ¢alismada ayni
zamanda DA<%3 olan bebeklerde DA%25-75 arasi olan bebeklere gore 4 kat fazla
ileri evre PR gelistigi saptanmistir (72). Iran’da Ghaseminejad ve ark. yaptig1 gebelik
haftasi< 36 GH prematiireleri degerlendirdikleri calismada PR siklig1 %29 oldugu ve
PR wvakalarin %91,7 sini GH <32 hafta prematiire bebeklerin olusturdugu
saptanmistir. PR sikligin1 %39,7 saptamis, olgularin %25 inde ileri evre PR olup
tedavi ihtiyact olmustur (132).

Ulkemizde son 10 yilda yapilan galismalar incelendiginde Oner ve ark ’nin
yaptig1 calismada PR siklig1 %20,9 saptanmis. Dogum agirligi 1.500 gr ve iizeri olan
prematiirelerde PR siklig1 %5,8 iken, 1.000 gr ve alt1 prematiirelerde %89,2 olarak
tespit edilmistir. Gebelik haftasi iginde benzer sonuglar bulunmustur. 32 hafta ve
tizerinde olanlarda PR siklig1 %7,1 iken, 28 hafta ve altinda olan prematiirlerde PR
siklif1 %63,6 olarak tespit edilmistir (128). Ozbek ve ark’ nin yaptig1 ¢aligmada PR
siklig1 %36,3 olarak tespit edilmistir. 1.500 gr ve iizeri prematiirelerde PR siklig1
%21 iken, 1.000 gr ve alt1 prematiirelerde %386,6 olarak tespit edilmistir. Gebelik
haftasi icinde benzer sonuglar bulunmustur. 32 hafta ve iizerinde olanlarda PR siklig1
%23,6 iken, 28 hafta ve altinda olan prematiirlerde PR siklig1 %75,8 olarak tespit
edilmistir(134). Sarikabadayr ve ark. (12). GH <34 hafta olan 700 olguluk
caligmalarinda PR sikligim1 %32,7 ileri evre PR siklig1 %3,1olarak bildirmislerdir.
Ayni ¢aligmada GH>31 hafta olan higbir vakada tedavi ihtiyact olmamistir. Tiirk
Neonatoloji Dernegi tarafindan 2014 yilinda yapilan ¢ok merkezli ¢alismada
prematiire bebeklerde PR sikligi %30, tedavi gerektiren ileri evre PR sikligr %5
olarak bulunmustur. Bu ¢alismada DA <1500 gr bebeklerde PR siklig1 %42, ileri
evre PR siklig1 %8,2, <1000 gr olanlarde %55,9 ve ileri evre PR siklig1 %18,7
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saptanmistir. Gebelik haftasi agisindan degerlendirildiginde ise <32 hafta bebeklerde
PR siklig1 %35,6 ileri evre PR siklig1 %6,5 ve <28 hafta olanlarda %52,8 ve ileri
evre PR siklig1 %15,1 olarak saptanmistir. Gebelik haftas1 32 hafta iizerinde olan 20
bebekte, DA >1500 gram olan 41 bebekte ve DA>2000 g olan 3 bebekte ileri evre
PR bulunmustur. Ayrica bu ¢aligmada gebelik yas1 32 haftanin iizerindeki bebeklerde
PR siklig1 %13,3, ileri evre PR binde 4 olarak saptanmistir (53).

Calismamizda herhangi bir evre PR goriilme orani; <37 GH da %.15,5 tedavi
gerektiren ileri evre PR oranimiz ise <37 hafta olanlarda %3,3 saptandi. Sonuglar
gebelik yast gore degerlendirildiginde <32 hafta olanlarda PR orant %31,0 tedavi
gerektiren ileri evre PR orani ise %06,7 olarak saptanmistir. GH <28 hafta olanlarda
PR oram1 %65,2 saptanmistir. Dogum agirligina gére DA <1500 gr bebeklerde PR
siklig1 %47,6 , <1000 gr olanlarde ise PR siklig1 %81,2 saptanmuistir.

Calismamizda PR siklig1 gebelik haftasina gore degerlendirildiginde %65,2’si
28 hafta ve altinda, %34,8’1 29-32 hafta arasinda ve gelistigi goriiliirken, 33 hafta ve
tizerinde olan vakalarin hi¢ birisinde PR gelismedigi tespit edildi. PR siklig1 dogum
agirhigr arasindaki iligkiye gore; PR gelisen vakalarin %56,5°1 1000 gr ve altinda,
%39,1°1 1001-1499 gr arasinda, %4,3’ti >1500 gr oldugu tespit edildi. Calismamizda
>32 hafta lizerine PR vakas1 gelismedigi. >28 hafta {izerinde tedavi gereksinimi olan
ileri evre ROP vakasi gelismedigi tespit edilmistir. Bu sonuglar, iilkemizde yeni
yapilmis ¢aligmalarin sonuglari ile uyumludur.

Seiberth, V ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada erkek cinsiyet PR i¢in bir
risk faktorii olarak tespit edilmis ve bunun erkek bebeklerde RDS ve mortalite
sikliginin daha fazla olmasina bagli olabilecegi belirtilmistir (76). Buna karsin
birgok ¢alismada ise cinsiyet PR igin risk faktorii olarak saptanmamistir (131, 135,
137). Bizim sonuglarimizda da PR gelisen 23 vakanin 12’ sinin (%52,2) kiz, 11” inin
(%47,8) erkek oldugu saptanmustir. Cinsiyet ve PR arasinda anlamli iligki tespit
edilmemistir.

Ozcan ve ark. calismalarinda EMR’li anne bebeklerinde PR sikligmin
arttigini tespit etmislerdir (133). Yapilan birkag ¢aligmada ise EMR ve PR arasinda
anlamli iliski tespit edilememistir (4, 123, 125, 135, 138). Bizim ¢alismamizda da
EMR ve PR arasinda anlaml iligki tespit edilmistir.
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Literatiirde preeklampsinin PR gelisimine etkisi ile ilgili birbiriyle celisen
caligmalar vardir. Baz1 caligmalarda preeklampsinin PR riskini azalttigini tespit
edilmistir. Bunun nedeni olarak preeklampsinin fetal maturiteyi hizlandirdigini ve
bu nedenle PR riskini azalttigi 6ne siirtilmiistiir (131, 139). Hadi ve ark yaptiklari
calismada is preeklampsinin PR riskini arttirtigi  gosterilmistir (140). Bazi
calismalarda da preeklampsi ve PR arasinda iliski saptanmamistir (123, 137).
Calismamizda PR gelisen 23 vakadan 3 tanesinin annesinde preeklampsi dykiisiiniin
vardi. Bizim sonuglarimizda preeklampsi ve PR arasinda anlamli iligki tespit
edilmedi.

Kavurt ve ark. (135) calismalarinda dogum sekli ile PR iliskisinin
degerlendirmis ve anlamli iliski bulamamiglardir. Yau ve ark. (131) ¢aligsmalarinda
vaginal dogumlarda sezaryan dogumlara gore PR riskinin artirdigin1 saptamislardir.
Bizim c¢alismamizda ise dogum sekli ve PR arasinda anlamli iliski tespit
edilmemistir.

Literatiirde ¢ogul dogum ve PR iligkisinin degerlendirildigi caligsmalar
mevcuttur. Cogul dogumun PR sikligin1 arttirdigini gésteren ¢alismalar oldugu gibi
(141), anlaml iliskinin kurulamadigi ¢alismalar da mevcuttur saptanmistir (131,
133, 137, 142). Calismamizda ¢ogul dogum ve dogum sekli ile PR arasinda anlamli
iligki tespit saptanmamustir.

Yapilan ¢aligmalarda APGAR skor ortalamasiin diisiikliigli ve PR siklig
arasinda anlamli iliski tespit edilen g¢aligmalar mevcuttur (12, 106, 143). Buna
karsin APGAR skor ortalamasinin diisiikliigii ve PR arasinda iligki tespit edilmeyen
caligmalar da vardir (125, 131). Biz ¢alismamizda PR gelisen vakalarin 1. ve 5.
Dakika APGAR skor ortalamalarini PR gelismeyen vakalarin ortalamalariyla
kiyasladigimizda, PR gelisen vakalarda 1. ve 5. dak APGAR skor ortalamalarinin
anlaml derecede diisiik oldugunu tespit ettik.

Oksijen desteginin mikrarinin ve siiresinin PR sikligini arttirdigini gosteren
bircok calisma mevcuttur. Cok merkezli yiiriitilen SUPPORT grubunun
caligmasinda diisiik oksijen saturasyonlar:t hedeflenen grupta ciddi PR orani
azalmakla birlikte mortaliteyi ve norogelisimsel etkilenmesyi arttirdigi tespit
edilmistir (86). Prendivelle ve ark. (123) 1500 gr ve altindaki prematiirelerle

yaptiklar1 caligmada getasyon haftas1 ile birlikte asidozun ve hiperoksinin PR
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sikliginin artmasi {izerinde bagimsiz etkisi oldugunu saptamiglardir. Hem oksijen
tedavisinin miktar1 hem de siiresi ile anlamli iliski bulunmustur. Yau, G.S. ve ark GH
<32 hafta ve <1500gr prematiirelerelerin degerlendirildigi ¢alismada oksijen destegi
ve ortalama oksijen konsatrasyonunun FiO2(%) PR gelisimi riskini anlamli 6lgiide
artirdigin1 gdstermislerdir (131). Ulkemizden yapilan Ozcan ve ark (133) ve Ozbek
ve ark (134) yaptiklari ¢alismalarinda oksijen desteginin ve destek siiresinin PR i¢in
bir risk faktorii oldugunu tespit etmislerdir. Bizim ¢alismamizda da oksijen destegi
alma stiresi ile PR gelismesi arasindaki iliskiye baktigimizda; literatiirle uyumlu
olarak, oksijen destegi alma siiresi uzadik¢a PR gelisme sikligi ve ileri evre PR
goriilme sikliginin istatiksel olarak anlamli dl¢lide arttigr goriilmektedir.

Invaziv mekanik ventilasyona baglanma siiresinin uzamasi ile PR gelisim
riskinin arttigi gosterilmistir (123, 131). Shah ve ark. 1500 gr altindaki
prematiirelerle yaptiklari calismada mekanik ventilator destek siiresinin uzamasinin
PR sikligmi arttirdigini tespit etmislerdir (144). Sarikabadayr ve ark. 2000 gr
altindaki prematiirelerle yaptiklar1 ¢alismada mekanik ventilator destek siiresinin
uzamasinin PR sikligmi arttirdigini tespit etmislerdir (12). Ozcan ve ark’ min
yaptiklar1 ¢aligmada mekanik ventilatér destek siliresinin uzamasinin PR sikligini
arttirdigini tespit etmislerdir (133).

Noninvaziv mekanik  ventilasyonun  degerlendirildigi  g¢alismalarda
ventilasyon siiresinin uzamasi ile PR riskinin arttig1 gosterilmistir (135). Lin ve ark
caligmalarinda CPAP’ a baglanma siiresinin uzamasmin PR sikligini arttirdigini
tespit etmislerdir (145).

Bizim c¢alismada, invaziv mekanik ventilator destek siiresi ve CPAP siiresi
uzadikca PR sikliginin arttigini, ayrica ventilasyon siiresi uzakga ileri evre PR
goriilme sikligmin arttigini tespit ettik. Bu duruma mekanik ventilatér ve CPAP ile
oda havasindan daha fazla oksijen verilmesinin neden oldugunu diisiiniiyoruz.

Yapilan birgok ¢alismada RDS ’nin PR sikligin arttirdigi gosterilmistir. Lin
ve ark. (145) 1500 gr altindaki prematiirelerle yaptiklart ¢alismalarinda RDS ve PR
siklig1 arasinda anlaml iligki tespit etmislerdir. Yau ve ark. (131) 1000 gr altindaki
prematiirelerle yaptiklar1 ¢alismalarinda RDS ve PR sikligi arasinda anlamli iligki

tespit etmislerdir. Ozbek ve ark ¢alismalarinda RDS ve PR siklig1 arasinda anlaml
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iliski tespit etmislerdir (134). Kavurt ve ark ¢alismalarinda RDS’ nin PR sikligim
artigini tespit etmislerdir (135).

Fakat RDS tedavisinde kullanilan siirfaktanin ise PR gelisimine olan etkisi
net degildir. Repka ve ark (90) ¢alismalarinda siirfaktanin PR sikligin1 azalttigini
tespit etmislerdir. Soll ve ark (146) calismalarinda siirfaktan tedavisi ve PR arasinda
iligki tespit edememislerdir. Bazi ¢caligsmalar da ise siirfaktanin PR sikligin1 artirdigini
tespit edilmistir (131, 147). Biz ¢alismamizda RDS ve siirfaktan tedavisi ile PR
arasinda anlamli iliski tespit ettik. Bunun nedeni RDS gelisen vakalara verilen
siirfaktan tedavisi ile gebelik haftasi ve dogum agirligi diisiik vakalarin yasama
oranlarinin artmis olmasi olabilir. Yine bu vakalarin daha uzun siire yenidogan
yogun bakim iinitelerinde kalmalar1 ve uzun siire oksijen destegi almalarida PR
sikligin1 arttirtyor olabilir.

Yapilan bircok c¢alismada sepsis varligmin PR sikligint  arttirdig
gosterilmistir. Brown ve ark ¢aligmalarinda sepsis varliginin PR sikligini arttirdigini
tespit etmislerdir (135, 137, 148). Bizim ¢alismamizda g¢alismada sepsis ve PR
arasinda anlamli iligki tespit ettik. Bunun nedeni sepsise giren prematiirelerin genel
durumlarinin bozuk olmasi, uzun siire yogun bakimda tedavi gereksinimleri ve
oksijen destegine ihtiya¢c duymalarindan kaynaklanabilecegini diislinliyoruz.

Yapilan ¢alismalarda PDA varliginin PR siklig1 iligkisi acisindan birbirinden
farkli sonuglar bildirilmistir. Gonzalez ve ark (104) ¢alismarinda PDA varliginin PR
sikligin1 etkilemedigini tespit etmislerdir. Benzer sekilde Ilikkan ve ark (149)
calismalarinda PDA varligimin PR sikligini etkilemedigini tespit etmislerdir. Birkag
caligma da ise PDA varligi ile PR siklig1 arasinda anlamli iligki tespit edilmistir (131,
135, 137, 144). Bu ¢alismada hemodinamik olarak anlamli PDA varligi ile PR sikligi
arasinda anlamli iligki tespit ettik.

Yapilan caligmalarda kan transfiizyon uygulamasi ile PR siklig1 arasinda
iligki oldugu gosterilmistir. Asirt diisiik dogum agirlikli prematiirelerle yapilan bir
calismada kan transfiizyon uygulamasi ile PR siklig1 arasinda iligki oldugu tespit
edilmistir. Arastirmacilar transfiizyon uygulamasi sirasinda kullanilan yetiskin donor
kanlar1 nedeniyle dokulara daha yiiksek oranda oksijen gitmekte ve goreceli olarak
hiperoksi olugmasi sonucu retinal damarlarda vaskiilarizasyonu bozarak PR

gelisimini kolaylastirdigini diisiinmektedirler (88). Inder ve ark (89) calismalarinda
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prematiirelerde kan transfiizyon uygulmasinin serum demiri ve transferrin
satlirasyonunda artisa neden olarak gebelik haftas1 ve oksijen tedavisinden bagimsiz
olarak PR sikligimi arttirdig1 tespit etmislerdir. Ozbek ve ark calismalarinda kan
transfliizyon uygulamasi ile PR siklig1 arasinda anlamli iliski tespit etmislerdir (133,
134, 137). Bu calismada da kan transfiizyon uygulamasi ve PR arasinda anlamli
iliski tespit ettik.

Vasileiois ve ark calismalarinda BPD ve PR siklig1 arasinda anlamli derecede
iliski oldugunu tespit etmislerdir (150). Benzer sekilde Holmstrom ve ark
caligmalarinda BPD ve PR siklig1 arasinda anlamli derecede iliski oldugunu tespit
etmislerdir (141). Cok diisiik dogum agirlikli prematiirelerle yapilan bir ¢caligmada
BPD gelisiminin PR sikligini arttirdigi tespit edilmistir (137, 145). Bu ¢alismada da
BPD ve PR arasinda anlamli iligki tespit ettik. Bu duruma BPD gelisen hastalarin
uzun siire oksijen destegi almis olmalar1 neden olabilir.

IVK ve NEK’in PR ile iligkisi yapilan ¢aligmalarla degerlendirilmistir. Lin ve
ark (145) NEK ve PR arasinda anlamli iliski tespit etmislerdir. Christiansen ve ark
(93) IVK ve PR arasinda anlamli iliski tespit etmisler, IVK sonucu dolasim
regiilasyonunun bozularak bu durumun avaskiiler retinada hasara yol actigini
diisiindiiklerini  belirtmislerdir. Watts ve ark (94) calismalarinda IVK ve PR
arasinda anlamli bir iliski tespit etmislerdir. Ozbek ve ark. IVK ve PR arasinda
anlamli iligki tespit edememislerdir (134). Biz ¢alismamizin sonuglarinda 9 vakada
IVK gelistigini tespit ettik. Bu 9 vakadan 8 tanesinde PR gelismis oldugunu goérdiik.
IVK gelisip PR gelismeyen sadece 1 vaka oldugundan istatiksel degerlendirme
yapmadik. Benzer sekilde sadece 1 tane NEK gelisen vakamiz oldugundan NEK ve
PR iliskisini istatiksel olarak degerlendiremedik.

Bazi aragtirmacilar hastanede yatma siirelerinin uzadikga PR sikliginin
arttigin1 tespit etmislerdir (143, 145, 150). Calismamizda PR gelisen vakalarin
hastanede yatma siireleri PR gelismeyenlere kiyasladigimizda, PR gelisen vakalarda
hastanede yatma siiresinin anlamli derecede uzun oldugunu tespit ettik. Bu durumun
genel durumu daha bozuk, daha immatiir dolayisiyla PR i¢in yliksek riskli vakalarin
hastanede daha uzun siire yatmasindan kaynaklandigini diisiinmekteyiz.

Literatiirde  bilirubin  yiiksekligi ve fototerapi ile PR iliskisinin

degerlendirildigi ¢aligmalar mevcuttur. Bilirubinin yenidoganlarda antioksidan
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etkinlik gosterdegi tespit edilmistir (151). Fototerapi suda ¢oziinmeyen indirekt
bilirubini suda c¢ozlinen izomerlerine doniistiirerek idrarla atililimimi saglar.
Boylelikle serum bilirubin seviyesi diiser (152). Fototerapi bilirubin seviyesini
diigiirerek bilirubinin antioksidan etkinliginin azalmasina neden oluyor olabilir.
Fototerapi ve PR arasinda anlamli iliskinin tespit edildigi ¢alismalar oldugu gibi
(142, 153). Anlaml iligki tespit edilmeyen ¢alismalar da vardir (154, 155).
Calismada fototerapi ve PR arasinda anlamli iliski tespit etmedik. Bizim
calismamizda toplam 23 vakada PR gelistigini, bunlardan 12’sinde (% 52,2) evre 1
PR, 8 inde (%34,8) evre 2 PR, 3’ iinde (%13) evre 3 PR gelistigini tespit ettik.
Higbir vakada evre 4 ve evre 5 PR gelismedigini tespit ettik. Evre 1 PR gelisen 12
vakanin tamaminda tedaviye gerek kalmadan spontan regresyon olustugunu tespit
ettik. Evre 2 PR gelisen 8 vakanin 5 tanesinde spontan regresyon olustugu, 2 vakaya
anti-VEGF uygulanmasi ve 1 vakaya lazer fotokoagiilasyon uygulanmasi
sonrasinda regresyon olustugunu tespit ettik. Evre 3 PR gelisen 3 vakadan ise 1
tanesinde spontan regresyon olustugu, 1 tanesine anti-VEGF uygulandig
sonrasinda regresyon olustugu, 1 vakaya ise hem anti-VEGF hem de lazer
fotokoagiilasyon uygulandig1 ve sonrasinda regresyon olustugunu tespit ettik. Evre-
4 ve evre 5 PR gelisen hi¢ vaka olmadigindan cerrahi tedavi gereksinimi olan vaka
olmadi. Caligmamizda >32 hafta {izerine PR vakasi gelismedigi. >28 hafta lizerinde
tedavi gereksinimi olan ileri evre ROP vakasi gelismedigi tespit edilmistir.

Bu calismada; 2010’Iu yillarda 3. Seviye yenidogan yogun bakimda izlenmis
prematiire yenidoganlarin PR tarama ve tedavi sonuglari degerlendirilmis, PR
sikligimiz  belirlenmis ve risk faktorleri ile iliskisi gbézden gecirilmistir.
Caligmamizda; PR gelisimi ile diisiik dogum agirlig, diisiik gebelik haftasi, oksijen
desteginin siiresi, hastanede yatma siiresi, invaziv mekanik ventilasyon destek
stiresi, CPAP alim siiresi, 1. ve 5. Dakika APGAR skor ortalamalariin diisiikligii,
annede EMR Gykiisiinlin olmasi, sepsis, RDS gelisimi, siirfaktan tedavisi, BPD
gelisimi ve transfiizyon destegi arasinda anlamli iligki tespit edilmistir.

Sonug olarak, PR riski yiiksek olan 6zellikle <32 GH ve CDDA’l1 bebeklerin
izlemlerinde ek risk faktorlerine maruz birakilmamalari i¢in daha dikkatli takip
edilmesi ve tarama ve takip muayenelerinin takip c¢izelgesine uygun sekilde

zamaninda yapilmast ¢ok Onemlidir. PR ve PR’a bagh gelisebilecek
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komplikasyonlarin Onlenebilmesi ic¢in prematiire yenidoganlar zamaninda ve
diizenli araliklarla taranmalidirlar. Cocuk ve gz hekimleri siirekli iletisim halinde
olmali, ebeveynler hastalik hakkinda bilinglendirilmeli, risk faktorleri i¢in 6nlemler
almmali, etkin ve diizenli olarak tarama, takip ve tedavinin uygulanmasi
saglanmalidir. Boylelikle PR ve PR’ne bagli gelisebilecek komplikasyonlarin

azalacag1 kanaatindeyiz.
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6. SONUCLAR VE ONERILER

Bu calismada, Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve
Hastaliklar1 Anabilim Dali Yenidogan Yogun Bakim Unitesi'nde Ekim 2014-
Haziran 2016 tarihleri arasinda yatarak tedavi goren gebelik haftasi 37 haftadan
kiigiik olan, retina muayeneleri Mustafa Kemal Universitesi Tip FakiiltesiGoz
Hastaliklar1 Anabilim Dali tarafindan yapilan 148 hasta dosyasi retrospektif olarak
degerlendirildi. Calismaya dahil edilen hastalarin cinsiyetleri, gebelik haftalari, tekil
ya da ¢ogul gebelik durumu, dogum sekli, anne yasi, anneye ait risk faktorleri
(annenin sigara ve alkol aligkanligi, preeklampsi, EMR &ykiisii; 18 saat ve tizerinde
Oykiisii olanlar EMR var kabul edildi), 1. ve 5. Dakika APGAR skorlari, dogum
tartisi, yatis siiresi, dogumda siirfaktan ihtiyaci ve RDS gelisimi, toplam oksijen alma
stiresi, invaziv mekanik ventilasyon (MV) alma siiresi, CPAP alma siiresi, eritrosit
transfiizyonu ihtiyaci, fototerapi ihtiyaci, sepsis gelisimi, BPD gelisimi, IVK
gelisimi, NEK gelisimi, PDA gelisimi olup olmadigina bakildi. Bu 6zelliklerin PR
gelisimi ile iliskisi degerlendirildi.

1. Yapilan retina muayenelerinde Evre 1,2 ve 3 PR gelisen vakalar PR (+) olarak
degerlendirildi. 23 (%]15,5) vakada retinal vaskiilarizasyonun gelisimi esnasinda
PR gelistigi, 125 (%84,5) vakada PR gelismedigi tespit edildi. PR gelismeyen
123 vaka; PR (-) olarak kontrol grubu kabul edildi.

2. PR(+) olan 23 vaka incelendiginde; 12 (%8,1)’ sinde Evre 1, 8 (%5,4)’ inde Evre
2 ve 3 (%2)’ inde Evre 3 PR gelistigi, hicbir vakada evre 4 ve evre 5 PR
gelismedigi tespit edildi.

3. Iki grup; gebelik haftas1 ve dogum agirhig1 agisindan karsilastirildiginda; PR (+)
vakalarda gebelik haftas1 ve dogum agirliginin anlaml diistik oldugu tespit edildi
(p< 0,001).

4. PR (+) ve PR (-) vakalar cinsiyet agisindan karsilagtirildiginda, iki grup arasinda
anlaml1 fark tespit edilmedi (p>0.05)
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10.

11.

12.

13.

Anneye ait risk faktorlerinden EMR ve preeklampsinin PR siklig1 iizerine etkisi
degerlendirildiginde; Annesinde EMR olan vakalarda PR sikliginin anlaml
arttign tespit edildi (p:0,016). Iki grup arasinda preeklampsi ykiisii acisindan
anlaml fark tespit edilmedi (p>0,05).

PR (+) ve PR (-) vakalarin natal ozellikleri karsilastirildiginda; iki grup arasinda
dogum sekli agisindan anlamli fark saptanmadi. iki grubun 1. Dakika APGAR
skor ortalamalar karsistirildiginda; PR (+) olanlarin ortalamasinin anlamli diisiik
oldugu tespit edildi (p:0,002). Iki grubun 5. Dakika APGAR skor ortalamalari
karsistirildiginda; PR(+) olanlarin ortalamasimin anlamli diisiik oldugu tespit
edildi (p:0,016).

PR (+) ve PR (-) olan vakalar hastanede yatis siireleri, toplam O2 destegi alma
stireleri, CPAP’a baglanma siireleri agisindan karsilagtirildiginda PR(+) olan
grupta siirelerin anlamli uzun oldugu tespit edildi (p< 0,001). Benzer sekilde
Invaziv mekanik ventilatére (MV) baglanma siireleri karsilastirildiginda; PR (+)
vakalarin baglanma siiresi anlamli uzun oldugu tespit edildi (p:0,013).

RDS gelisimi, sepsis gelisimi, BPD gelisimi, hemodinamik anlamli PDA,
transfiizyon destegi, slirfaktan uygulamasi ile PR siklig1 arasinda anlamli iligki
tespit edildi.

NEK gelisen sadece 1 vaka oldugundan, IVK gelisen vakalarda PR siklig
artmakla birlikte IVK olup PR gelismeyen sadece 1 vaka oldugundan dolayi,
NEK ve IVK’nin PR sikligina olan etkisi istatiksel olarak degerlendirilemedi.
Fototerapi uygulamasi ile PR sikligi arasinda anlamli iligki tespit edilmedi
(p>0,05).

Hastanede yatma siiresi, toplam O2 destek siiresi, CPAP alim siiresinin
uzamasiyla ileri evre PR goriilmesi siklig1 arasinda anlamli iligki tespit edildi (p<
0,001). Benzer sekilde gebelik haftas1 ve dogum agirliginin azalmasiyla ileri
evre PR goriilmesi arasinda anlamli iligki tespit edildi (p< 0,001).

Prematiire retinopatisi gelisen vakalara bakildiginda >32 GH {izerinde PR vakasi
gelismedigi, >28 hafta iizerinde tedavi gerektiren ileri evre ROP vakasi
gelismedigi tespit edilmistir.

PR (+) olan 23 vakadan; 18 (%78)’ inde spontan regresyon oldugu, 5 (%22)’ inde
anti-VEGF ve/veya lazer fotokoagiilasyonla tedavi edildigi tespit edildi.
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14. Prematiire retinopatisi multifaktoriyel bir hastaliktir ve korlige kadar
ilerleyebilir. Risk faktorlerinin iyi bilinmesi ve bunlara yonelik 6nlemlerin
almmasi gerekmektedir. Ayni zamanda tarama, takip ve tedavinin etkin ve
diizenli yapilmasi ile PR ve PR’ne bagh gelisebilecek komplikasyonlarin

sikliginin azalmasi saglanacaktir.
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