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OZET

Giris ve Amag: Geg preterm dogum 34+0/7 ile 36+6/7 gestasyonel haftalar
arasinda olan dogumlar olarak tanimlanir ve tiim preterm dogumlarin %70’inden
fazlasini olusturur. Geg preterm dogumlarda, term dogumlara oranla yenidogan
doneminde solunumsal sorunlar, hipotermi, hipoglisemi, beslenme problemleri
benzeri morbiditeler daha sik goriiliir.

Antenatal kortikosteroidlerin 6n planda solunumsal morbiditeleri ve
intraventrikiiler kanama (IVK) riskini azalttig1 ve mortalitede anlamli diisiise sebep
oldugu gosterildiginden 24+0/7 ile 33+6/7 gestasyonel hafta arasinda gerceklesmesi
ongoriilen tim dogumlardan 6nce uygulanmasi dnerilmektedir. Bunun yaninda geg
preterm dogumlarda uzun donem nérogelisimsel sonuglari izlenmesi gerektiginden
rutin olarak kullanim1 6nerilmemektedir.

Caligmamizda; ANS uygulanmis olan ge¢ preterm olarak dogan bebekleri 24-
42. aylan arasinda Bayley III gelisimsel degerlendirme 6l¢egi ile degerlendirmeyi ve
ayni Ozelliklere sahip ANS uygulanmamis kontrol grubu ile karsilastirarak gelisimsel
farklarini ortaya koymay1 amacladik.

Gerec ve Yontem: Calismamiz Saglik Bilimleri Universitesi Sisli Hamidiye
Etfal Egitim ve Aragtirma Hastanesi Yenidogan Kliniginde Ocak 2019-Aralik 2020
arasinda 34+0/7 ile 36+6/7 haftalar1 arasinda dogan bebekler ile yapildi. Olgular
antenatal steroid uygulanmis (n=40) ve uygulanmamis (n=40) hastalar olarak iki
gruba ayrildi ve 24-42 aylar1 arasinda deneyimli tek bir ¢ocuk gelisimi uzmani
tarafindan Bayley III gelisimsel degerlendirme 6lgegi ile olarak degerlendirildi.

Bulgular: Antenatal steroid uygulanan ve uygulanmayan gruplar
karsilastirildiginda dogum agirliklar1 ortalamasi, dogum boyu ve bas ¢evresi ANS
uygulanan grupta daha diisiik bulundu. ANS uygulanmayan grubun ise daha ¢ok
YDYBU yatis1 ihtiyact oldugu saptandi. Her iki grup arasinda Bayley III test
sonuglarinda farklilik saptanmadi.

Sonu¢: Calismamizin sonucunda ANS uygulamasi ile erken ¢ocukluk
doneminde norogelisimsel sonuglar arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki
bulunmadigindan ge¢ preterm dogumlarda antenatal steroid kullanim1 6nerilmek ile
birlikte ileri ¢caligsmalara gereksinim mevcuttur.

Anahtar kelimeler: Geg preterm, antenatal steroid, norogelisim

vii



ABSTRACT

Introduction and Objective: Late preterm birth is defined as births
occurring between 34+0/7 and 36+6/7 gestational weeks, constituting more than 70%
of all preterm births. Respiratory problems, hypothermia, hypoglycemia, and feeding
problems are more common in late preterm infants during the neonatal period
compared to term infants.

Antenatal corticosteroids have been shown to reduce respiratory morbidity
and the risk of intraventricular hemorrhage and significantly decrease mortality, so
it’s recommended to administer before all births anticipated between 24+0/7 and
33+6/7 gestational weeks. However, routine use is not recommended in late preterm
births due to the necessity of monitoring long-term neurodevelopmental outcomes.

In our study, we aimed to evaluate infants born late preterm who received
antenatal steroids, using the Bayley 11l developmental assessment scale between 24
and 42 months and compare their developmental differences with a control group of
infants with similar characteristics but who did not receive antenatal steroids.

Materials and Methods: The study was conducted with infants born
between 34+0/7 and 36+6/7 gestational weeks at Sisli Hamidiye Etfal Training and
Research Hospital, between January 2019 and December 2020. The cases were
divided into two groups: those who received antenatal steroids (n=40) and those who
did not (n=40). Neurodevelopmental assessments were conducted using the Bayley
I11 developmental assessment scale by a single experienced child development
specialist between 24 and 42 months.

Results: When comparing the groups with and without antenatal steroid
administration, the average birth weight, length, and head circumference were lower
in the antenatal steroid group. The group without antenatal steroid administration
required more NICU admissions. There were no significant differences in Bayley Il
test results between the two groups.

Conclusion: Our study found no statistically significant relationship between
antenatal steroid administration and neurodevelopmental outcomes in early
childhood. Although antenatal steroid use is recommended in late preterm births,
further studies are needed to validate our findings.

Keywords: Late preterm, antenatal steroid, neurodevelopment
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1. GIRIS VE AMAC

Preterm dogum Diinya Saglik Orgiitii (WHO) tarafindan 37+0/7 gestasyonel
haftasin1 tamamlamadan gerceklesen dogumlar olarak tanimlanmaktadir. Geg preterm
dogum ise 34+0/7 ile 36+6/7 gestasyonel haftalar arasinda olan dogumlar olarak
tanimlanir ve tiim preterm dogumlarin %70’inden fazlasini olusturur (1). Geg preterm
dogumlarda, term dogumlara oranla yenidogan doneminde solunumsal sorunlar,
hipotermi, hipoglisemi, beslenme problemleri benzeri morbiditeler daha sik goriiliir.
Bu bebeklerde term bebeklere gore yenidogan yogun bakim iinitesi (YDYBU) yatist
daha siktir ve ge¢ donemde norogelisimsel sorunlar agisindan daha risklidirler (2).

Antenatal kortikosteroidlerin 6n planda solunumsal morbiditeleri ve
intraventrikiiler kanama (IVK) riskini azalttig1 ve mortalitede anlamli diisiise sebep
oldugu gosterildiginden 24+0/7 ile 33+6/7 gestasyonel hafta arasinda gerceklesmesi
ongoriilen tiim dogumlardan 6nce uygulanmasi onerilmektedir (3-4).

Ge¢ pretermlerde antenatal steroid (ANS) wuygulanmasi yenidoganin
solunumsal morbiditelerine etkili oldugu gosterildiginden 2017 yilinda Amerikan
Obstetri ve Jinekoloji Dernegi (American College of Obstetricians and Gynecologists-
ACOG) tarafindan 6nerilmistir. Ancak uzun dénem noérogelisimsel sonuglari agisindan
ileri aragtirmanin gerekliligi vurgulanmistir (5).

Erken ¢ocukluk doéneminde ndrogelisimsel degerlendirme icin kullanilan
onemli Glgeklerden biri Bayley III gelisimsel degerlendirme o6lgegidir. Cocuklarin
gelisimini takip amactyla 1-42 ay arasinda kullanilir. Zihinsel, alic1 dil, ifade edici dil,
ince motor ve kaba motor olmak iizere bes farkli gelisim alanini degerlendirir (6).

Calismamizda; ANS uygulanmis olan ge¢ preterm olarak dogan bebekleri 24-
42. aylar1 arasinda Bayley III gelisimsel degerlendirme 6lgegi ile degerlendirmeyi ve
ayni 0zelliklere sahip ANS uygulanmamis kontrol grubu ile karsilagtirarak gelisimsel

farklarin1 ortaya koymay1 amagladik.



2. GENEL BILGIiLER

2.1. PRETERM TANIMI

Normal gebelik siiresi 40 haftadir ve 38 ila 42 hafta arasinda degisebilir.
WHO’nun tanimina gore 36+6/7 gestasyonel hafta ve 6ncesinde ger¢eklesen dogumlar
preterm, 42+0/7 gestasyonel hafta ve sonrasinda olan dogumlar post-term dogum
olarak degerlendirilir (7).

Preterm dogumlar morbidite ve mortalite olarak farkli olduklarindan kendi
iclerinde agirliklarina goére smiflandirilir. 31+6/7 gestasyonel hafta ve Oncesinde
dogan bebekler ileri derecede prematiire, 32+0/7 ile 33+6/7 gestasyonel hafta arasi
dogan bebekler orta derecede prematiire, 34+0/7 ile 36+6/7 gestasyonel hafta arasinda
dogan bebekler ge¢ prematiire olarak isimlendirilirler (8).

Daha once 34+0/7 ile 36+6/7 gestasyonel hafta arasinda dogan bebekler sinirda
term olarak isimlendirilmistir. Ancak 2005 yilinda Cocuk Saghg: ve Insan Gelisimi
Uluslararas1 Enstitiisti (National Institute of Child Health and Human Development-
NICHD) tarafindan diizenlenen panelde bu bebeklerin mortalite ve morbiditeler
acisindan term bebelerden ¢ok preterm bebeklere yakin olmasi nedeniyle ge¢ preterm
olarak isimlendirilmesi kararlastirilmistir. Bu isimlendirme degisikligi, ge¢ pretermleri
bekleyen kisa ve uzun vadeli sonuglar agisindan ileri aragtirma yapilmasi i¢in bir ¢agri

olarak degerlendirilmektedir (9).

22. GEC PRETERM BEBEKLERIN NEONATAL
MORBIDITELERI

Geg preterm bebekler solunumsal sorunlar, hipoglisemi, hipotermi, sepsis,
hiperbilirubinemi beslenme giicliigli gibi neonatal morbiditeler agisindan term
bebeklere oranla daha yiiksek risk altindadir (10). Bu bebeklerde hastane yatisi oranlari
ve mortalite term bebeklere gbre artmistir. Ayrica uzun donemde norogelisimsel

gerilik de goriilebilmektedir (11).

2.2.1.Hiperbilirubinemi:

Hiperbilirubinemi yenidoganin en sik tibbi degerlendirme ve tedavi gerektiren

sorunu ve ayni zamanda ge¢ preterm bebeklerin en sik hastaneye yatis sebebidir (12).



Total bilirubin diizeyi Smg/dL’yi astiginda sarilik bebegin skleralarindan baglayarak
goriilebilir hale gelir. Yenidoganlarin hemen hepsinde yasamin ilk haftasinda kan
bilirubin diizeyi yiikselir, term bebeklerin %60’ 1nda, preterm bebeklerin ise %80’inde
gozle goriilebilir sarilik meydana gelir (13).

Yenidogan bebeklerde eritrosit yikimina ve karacigerden bilirubin atilimindaki
gecikmeye bagli indirekt bilirubin diizeylerinde yiikselme beklenen bir degisikliktir ve
fizyolojik sarilik olarak isimlendirilir (14). Fizyolojik sarilik olarak yorumlanabilmesi
i¢cin bebegin gebelik haftasi, postnatal yasi, risk faktorleri bilinmeli, bu degiskenlere
gore bilirubin nomogrami degerlendirilerek total bilirubin degerinin tedavi siniri
altinda kaldig1 gosterilmelidir (15). Sariligin ilk 24 saatte baslamasi, total bilirubin
degerinin bilirubin nomogramina gore 95 persentilden yiliksek olmasi, direkt
hiperbilirubinemi, bilirubinin hizli artis1 (saatte 0,2mg/dL’den fazla) ve 14 giinden
uzun siiren sarilik patolojik sarilik olarak degerlendirilmelidir (15).

Geg preterm bebeklerde, immaturiteye bagl karacigerde bilirubin atiliminin
daha yavas olmasi ve beslenmenin gecikmesine bagli olarak enterohepatik siklusun
uzamasina bagli olarak hiperbilirubinemi daha sik goriiliir (16). Ayrica yapilan
caligmalarda kan beyin bariyerindeki gegirgenligin daha fazla olmasi nedeniyle
preterm bebeklerde term bebeklere oranla bilirubin ensefalopatisi gelisme olasiliginin
daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Bu nedenle 35 gestasyonel hafta altinda dogan
bebekler i¢in tedavi sinirlari daha diistik tutulmaktadir (17).

Hiperbilirubineminin en 6nemli komplikasyonu bilirubin ensefalopatisidir.
Yenidoganlarda kan beyin bariyeri gecirgenliginin fazla olusundan otiiri kan
bilirubinin kan beyin bariyerini gegerek bazal gangliyonlar ve beyin sap1
cekirdeklerinde birikmesi ile ortaya ¢ikar (18). Pretermlerde daha diisiik diizeylerdeki
bilirubin  degerlerinde  ger¢eklesebilmektedir.  Preterm  bebeklerdeki  kotii
norogelisimsel sonuclarin tan1 koyulmamais bilirubin ensefalopatisi tablosuyla iligkili
olabilecegi diistiniilmektedir (19).

Indirekt bilirubineminin ilk asama tedavisi fototerapi ile yapilir. Cok yiiksek
bilirubin degerlerinde bilirubin toksisitesinin Onlenmesi adina kan degisimi
endikasyonu bulunmaktadir (20).

Geg¢ preterm bebekler bu hassasiyetlerinden dolay1r beslenme ve sarilik

yoniinden yakin izlenmeli ve varsa diger risk faktorleri degerlendirilmelidir. Hastane



yatis1 sirasinda bebeklerin beslenmeleri desteklenmeli ve gerekiyorsa formiil mama
takviye edilmelidir. Geg preterm bebekler sik kontrole ¢cagirilarak tart1 alimi, beslenme

ve hiperbilirubinemi agisindan yakin takip edilmelidir (21).

2.2.2.Yenidoganin gecici takipnesi:

Yenidoganin gegici takipnesi (YGT), fetal akciger sivisinin geg rezorbe olmasi
nedeniyle olusan, her gebelik haftasinda goriilebilen, yenidoganin en sik solunum
sikintis1 sebebi olan iyi prognozlu bir akciger parankim hastaligidir (22). Dogum
sonrast solunum sikintilarinin %40’ 11 olusturur (23).

Dogum oncesi fetiisiin akcigerleri alveoller tarafindan salgilanan bir siviyla
doludur. Bu sivinin gorevi hem normal akciger biiyiime gelismesini saglamak, hem de
dogum sonras1 hava ile dolacak fonksiyonel rezidiiel kapasiteyi olusturmaktir (24).
Dogum o6ncesi anneden gegen stres hormonlarinin etkisiyle alveolar hiicrelerdeki
epitelyal sodyum kanallar1 (ENaC) aktive olur. Sodyum ve onu takiben fetal akciger
icindeki su pasif tasimayla hiicre i¢ine alinir. Stvinin kiiciik bir kismi1 da vajinal dogum
sirasinda vajenden gecerken bebegin toraksinin sikigsmasi ile larinks araciligi ile
akcigerden atilir (25). Bu fizyolojik siirecin tamamlanamamasi sonucu yenidoganin
akcigerlerinde sivi bulunmasi yetersiz ventilasyon ve solunum sikintisi ile sonuglanir
(26).

Elektif sezaryen dogum, diisiik gebelik haftasi, erkek cinsiyet, annede astim
Oykiisii, annede diyabet dykiisii ve makrozomi YGT riskini arttiran durumlardir (27).

Yenidoganin gegici takipnesi ¢ogunlukla dogum sonrast solunum sayisinda
artig, retraksiyonlar, inleme ve artmis oksijen ihtiyaci ile prezente olur (28). Kan
gazinda c¢ogunlukla hafif respiratuvar asidoz mevcuttur. Bir diglama tanisidir ve
neonatal pnomoni, hava kagagi sendromlar1 ve respiratuvar distres sendromunun
(RDS) dislanmasint gerektirir. Gogiis radyografisinde havalanma artigi, kostalarda
diizlesme ve interlober fissiirlerde siv1 goriilmesi YGT tanisini1 destekler (29).

Term bebeklerde %1°den az goriiliirken gebelik haftas1 kiiciildiik¢e siklik artar.
Pretermlerde fetal akciger sivisinin emilememesi daha sik goriilse de ¢cogunlukla eslik
eden RDS gibi diger solunumsal morbiditeler YGT klinigini maskeler (22). Cukurova
Universitesinde Ozlii ve arkadaslar1 tarafindan 2017 yilinda yapilan bir calismada geg

pretermlerin %12,9’unda YGT goriildiigi bildirilmistir (30).



Temel tedavisini solunum destegi olusturur. Rutinde antibiyotik veya medikal
tedavinin yeri yoktur (23). Cogunlukla 72 saat iginde bulgular diizelir. Korunmak igin

39 hafta oncesi elektif sezaryenden kaginilmasi dnerilmektedir (23).

2.2.3.Neonatal Pnomoni:

Yenidogan doneminde pndomoni solunum sikintisinin 6nemli bir ayirici
tanisidir. Akcigerlerin enfeksiyona sekonder inflamasyonu olarak tanimlanir.

Yenidogan donemi pndmonileri erken ve gec baslangigli pndmoni olarak ikiye
ayrilir. Erken baslangicli pndmoni ilk 3 giin icinde baslar ve dogum sirasinda-
sonrasinda solunum sikintisi ile bulgu verir. Etyolojide intrauterin enfeksiyonlar ya da
enfekte amniyon sivisinin aspirasyonu suglanmaktadir. Erken baglangicli pnomonide
etken olarak siklikla grup B streptokoklar, Escherichia Coli ve Klebsiella tiirleri
goriiliir. Uzamis membran riiptiirli, prematiirite, diisiikk sosyoekonomik diizey,
maternal ates varlig1 erken baslangi¢li pndmoni i¢in risk faktorleridir.

Geg baglangicli pndmoni hayatin ilk 72 saatinden sonra goriiliir. Etken olarak
siklikla Streptococcus Pneumonia, Staphilococcus Aureus ve gram negatif enterik
basiller goriilir. YDYBU yatis1i, mekanik ventilatérde izlem, sik aspirasyon geg
baslangicli pndmoninin risk faktorlerini olusturur.

Tanida klinik, gogiis radyografileri ve mikrobiyolojik analizler birlikte
degerlendirilir. Etken iiretilmesinde trakeal aspirat kiiltiirleri, kan kiiltiirler1 ve varsa
plevral eflizyon orneklemeleri degerlidir. Tedavide etken {iretilene kadar ampirik
antibiyotiklerden faydalanilir. Ampirik antibiyotik se¢imi erken ya da ge¢ baslangigh
neonatal pnomoni olmasina gore degisiklik gosterir. Uzamis hastane yatisi olan
hastalarda direncli gram negatif basillere etkili ampirik antibiyoterapi se¢ilmelidir
(23).

Gebelik haftas1 diistiikce immun sistemin zayiflamasi, solunum sisteminin
anatomik ve fizyolojik yapis1 immaturitesi ve yenidogan yogunbakim yatisinin artisi

nedeniyle neonatal pndmoni ile karsilasilma olasiligi artmaktadir (31).

2.2.4.Respiratuvar Distress Sendromu:

Respiratuvar distress sendromu (RDS), preterm yenidoganlarda siklikla
goriilen, akcigerin immaturitesi ve siirfaktan eksikliginden kaynaklanan bir

respiratuvar hastaliktir. Siirfaktan eksikliginin neden oldugu mikroatelektaziler,



pulmoner 6dem ve diigiik akciger hacmi nedeniyle ventilasyon ve oksijenizasyon
bozulur. Gebelik haftas: kiiciildiikce daha sik goriiliir. Yirmi dort gestasyonel hafta
altinda dogan bebeklerin hemen hemen hepsinde goriiliirken ge¢ preterm bebeklerin
%y5’inde, term bebeklerin ise %1 ’inde goriilmektedir.

Prematiirite ile birlikte diyabetik anne bebegi olmak da sik goriilen bir risk
faktorii olarak degerlendirilebilir.

Dogum sonrasi birka¢ saat iginde solunum gii¢liigii ve oksijenizasyonda
bozulma ile bulgu verir. Inleme sik goriilen bir bulgudur. Hasta diisiik akciger
voliimiinii kompanse etmek icgin ekspiryum sirasinda vokal kordlari kapatarak
akcigerde fonksiyonel rezidiiel kapasite olusturmaya ¢alisir.

Tedavide siirekli pozitif havayolu basinci (CPAP), invaziv solunum destegi ve

geregi halinde eksojen surfaktan kullanilmasi 6nerilmektedir (32).

2.2.5.Apne:

Apne 20 saniyeden daha uzun siiren ya da bradikardi veya desatiirasyonun eslik
ettigi solunum durmasi olarak tanimlanir. Prematiirelerde santral sinir sisteminin
immatiiritesinin ~ ve  solunum  yollarmin  agikliginin  immaturiteden  Gtiirii
korunamayigina bagl olarak sik gozlenen bir sorundur. Otuz gestasyonel haftada
dogan bebeklerin %85’inde, 34 Gestasyonel haftada dogan bebeklerin ise %20’sinde
goriilir. Bu nedenle 35 hafta ve altinda dogan bebeklerin kardiyorespiratuar
monitorizasyonu onerilmektedir (33).

Bir yenidoganin apnesini prematiir apnesi olarak degerlendirmeden 6nce bagka
bir neden olmadigindan emin olunmalidir. Anemi, gastrodzefageal reflii, sepsis gibi
morbiditeler yenidoganda apne ile bulgu verebilmektedir.

Tedavide stirekli pozitif havayolu basinci, kafein gibi metilksantin tiirevleri ve
gereklilik  halinde ileri havayolu uygulamalar1 ile mekanik ventilasyon

degerlendirilebilecek secenekler arasinda bulunmaktadir (34).

2.2.6.Sepsis:

Yenidogan sepsisi, sistemik enfeksiyon bulgularinin oldugu ve mikrobiyolojik
incelemelerde etken mikroorganizma {iretilebilen klinik durum olarak tanimlanir.
Yenidogan doneminde sik karsilasilan bir mortalite olmasi nedeniyle erken tani ve

tedavisi 6nem teskil eder.



Erken ve ge¢ yenidogan sepsisi olarak siniflandirilabilir. Erken neonatal sepsis
yasamin ilk 72 saatinde ortaya ¢ikan sistemik enfeksiyondur. Cogunlukla anneden
vertikal yolla gecis s6z konusudur. Etyolojide siklikla grup B streptokoklar ve gram
negatif enterik basiller rol alir. Koryoaminyonit varligi, annede grup B streptokok
tagiyiciligl, uzamis membran riiptiirii erken neonatal sepsis i¢in risk faktorleri
arasindadir.

Geg neonatal sepsis yasamin 72. Saatinden 30. Giinline kadar ortaya ¢ikan
sepsis olarak tanimlanir. Etyolojide koagulaz negatif stafilokoklar, staphylococcus
aureus ve gram negatif enterik basiller rol alir. Uzamis yenidogan yogunbakim yatist,
invaziv girisimler, mekanik ventilasyon, parenteral beslenme risk faktorlerini
olusturur (35).

Prematiir bebeklerde immun sistemin immaturitesi, daha uzun yenidogan
yogunbakim iinitesi izlemi ve daha fazla parenteral beslenme gereksinimi olmasi
nedeniyle sepsis daha sik goriilmektedir.

Tanida klinik bulgular ve akut faz reaktanlarindan faydalanilsa da sepsis tanisi
icin altin standart kan kiiltiirlinde etken {iretilmesidir. Tedavide etkene yonelik

antibiyoterapi kullanilir (36).

2.2.7.Hipoglisemi:

Hipoglisemi yenidoganda siklikla karsilasilan bir metabolik bozukluktur.
Enerji ihtiyaclar1 fazla olmasma ragmen depolarinin yetersiz olmasi, enzimatik
reaksiyonlariin yavas ve immatiir olmasi nedeniyle yenidoganlar hipoglisemiye
yatkindir.

Yenidoganlarda siirekli beslenmeden aralikli beslenmeye gecis nedeniyle
dogum sonrasi fizyolojik bir hipoglisemi goriiliir. Bu donemde kan glukozu postnatal
2. Saatte en diisiik degere ulasir. Beslenme ve endojen kaynaklarin kullanimi ile
dengelenir. Kan glukozunun 25 mg/dL’ye kadar diisebildigi bu fizyolojik hipoglisemi
gecis hipoglisemisi olarak adlandirilir. Semptomatik olmadik¢a tedavi gerektirmez
(37).

Prematiirite, gebelik yasina gore kiigiik (SGA) veya biiyilk (LGA) olma,
gestasyonel diyabetli anne bebegi olma, perinatal asfiksi, polisitemi hipoglisemi i¢in

risk faktorii olusturur. Prematiirelerde immaturiteye baglh glukoneogenez ve glukoliz



reaksiyonlarin yetersiz olusu, substratlarin yetersiz olusu nedeniyle daha sik
hipoglisemi goriilmektedir. Bu nedenle prematiir dogan tiim bebeklerin 6zellikle de
yogun bakimda izlenmeyen gec¢ preterm bebeklerin hipoglisemi agisindan dogum
sonrasi belirli saatlerde semptomlar1 olmasa bile taranmasi 6nerilmektedir.

Hipoglisemi semptomlar1 arasinda huzursuzluk, jitteriness, nobetler, hipotoni,
apne ve zayif emme sayilabilir.

Asemptomatik yenidoganda dogum sonrasi ilk 4 saat kan glukozu siniri
25mg/dL, 4-24 saatler arasinda 35mg/dL, 24 saat sonrasinda 47mg/dL olarak kabul
edilmektedir. Bu degerlerden daha diisiik bulunan olgtimlerde hasta asemptomatikse
beslenme sonrasi yeniden degerlendirilmesi, iki kez beslenme ile hipogliseminin
diizelmemesi halinde intravenéz glukoz inflizyonu oOnerilmektedir. Hipoglisemi
semptomu olan yenidoganlarda kan glukozunun 40 mg/dL’den diisiik Ol¢tilmesi
halinde bolus olarak intravendz glukoz verilmesi, ardindan glukoz perfiizyon hizi

hesaplanarak intravendz infiizyon ile devam edilmesi 6nerilmektedir (38).

2.2.8.Hipotermi:

Yenidogan bir bebegin viicut 1s1sinin 36,5 ° C altinda olmas1 hipotermi olarak
adlandirilir. Prematiir dogan bebeklerde kahverengi yag dokusunun yetersiz olmasi,
viicut ylizey alanlariin genis olmasi ve immatiirite nedeniyle hipotermiye termojenik
hormon yanitinin az olmasindan Otlirii hipotermiye yatkindirlar. Geg¢ preterm
bebeklerde hipotermi siklig1 %10 olarak bildirilmistir (39). Hipotermi agir respiratuvar
distress gibi dnemli sorunlara da neden olur. Bu nedenle prematiir dogan bebeklerin
radyan 1s1tic1 altinda erken kurulanmasi, sicak ortiiler ile sarilmast ve dogum sonrasi

izleminde sorun olmazsa hemen anne yanina verilmesi 6nerilmektedir (40).

2.2.9.Beslenme Problemleri:

Bir yenidoganin beslenmeyi tolere edebilmesi i¢in emme yutma
koordinasyonunu saglayabiliyor olmast ve gastrointestinal sisteminin anne siitiinii
sindirebilecek matiiriteye sahip olmasi gerekir. Geg¢ preterm bebeklerde, yetersiz
matiirite nedeniyle term bebeklerden daha sik beslenme giigliigli nedeniyle tedavi ve
yeniden hastane yatis1 gereksinimi goriillir. Gestasyonel hafta kiiciildiikce beslenme

intoleransi siklig1 artmaktadir (41).



Geg preterm dogan bebeklerin beslenme giicliigii nedeniyle hastane yatislarini
azaltmak i¢in, anneye emzirme egitimi verilmesi ve desteklenmesi, tart1 ve bez takibi
ile beslenme durumunun yakin monitorizasyonu, gereklilik halinde formiil mamalar

ile desteklenmesi Onerilmektedir (42).

2.3.  GEC PRETERM BEBEKLERDE MORTALITE

Geg preterm bebekler nispeten terme yakin goriinlimleri ve biiyiikliikleri
nedeniyle term bebeklere yakin olarak degerlendirilse de tiim sistemlerdeki
immatiiriteleri nedeniyle cesitli hastaliklar a¢isindan term dogan bebeklere gore daha
riskli durumdadirlar. Tiim bu morbiditeler ve kimi zaman da erken doguma sebep olan
etken nedeniyle gebelik yas1 diistiik¢e mortalite oran1 artmaktadir.

Tomashek ve arkadaglart tarafindan 2007 yilinda Amerika Birlesik
Devletlerinde yapilan ¢ok merkezli bir ¢alismada bebek 6liimleri {i¢ gruba ayrilarak
degerlendirilmistir. Erken neonatal (0-6 giin), ge¢c neonatal (7-27 gilin) ve neonatal
sonrast (28-364 giin) donemlerdeki bebek Oliimleri gebelik haftalarina gore
karsilastirilmis, ge¢ preterm dogan bebeklerin term dogan bebeklere oranla mortalite
acisindan sirasiyla 6, 3 ve 2 kat daha riskli oldugu gosterilmistir (43).

Geg¢ preterm bebeklerin en sik Olim nedenleri arasinda konjenital
malformasyonlar, immatiirite, maternal komplikasyonlar, sepsis ve ani bebek 6lim
sendromu sayilabilir. Geg¢ preterm bebeklerin viral solunum yolu hastaliklari,
pnomoni, sepsis ve ani bebek oOlimii sendromu nedeniyle 6lme riskleri term
benzerlerine gore artmistir (44).

Geg preterm olarak dogan bebeklerin yasamlarinin ilk yili boyunca yakin

izlemi, enfeksiyon kontrolii ve agilama takibi yapilmasi hayati 6nem tagimaktadir.

24. GEC PRETERM BEBEKLERIN UZUN DONEM
MORBIDITELERI

Ge¢ preterm bebeklerin yenidogan doneminde karsilastiklart sorunlarin
yaninda uzun dénemde de ¢esitli morbiditeler agisindan daha riskli olduklar1 ortaya
koyulmustur. Solunumsal problemler, biiyiime gelisme geriligi, nérogelisimsel gerilik
gibi yasam kalitesini etkileyecek sorunlarin yaninda ge¢ preterm dogan bebeklerin kisa

ve uzun vadede mortalite agisindan da term dogan benzerlerine oranla daha riskli



olduklar1 gosterilmistir. Tibbi olanaklarin gelismesi ve tanit imkanmin artisiyla geg
preterm dogumlarin her gecen giin artmasi nedeniyle bu bebeklerin uzun vadede

karsilasacagi sorunlar toplum saglig1 agisindan da 6nem arz etmektedir (45).

2.4.1.Solunumsal sorunlar:

Geg preterm bebekler akciger gelisiminin en hizli oldugu ti¢lincii trimesterde,
akciger gelisiminin ge¢ sakkiiler evresinde diinyaya gelirler. Bu donemde heniiz
siirfaktan sentezi ve antioksidan mekanizmalar immatiirdiir (46). Bu nedenle geg
preterm dogan bebekler siklikla yenidogan déneminde RDS, YGT gibi solunumsal
morbiditelerle karsilasirlar.

Yapilan calismalarda ge¢ preterm olarak dogan bebeklerin siit cocuklugu ve
oyun ¢ocuklugu déneminde respiratuvar sinsityal viriis (RSV) benzeri viral etkenlere
bagli solunum yolu hastalifi gecirme ve bu hastaliklar sirasinda hastane yatis
risklerinin term bebeklere gore artmis oldugu bulunmustur (47).

Geg preterm dogan bebekler sik solunumsal morbiditelerine bagli olarak
yenidogan déneminde term benzerlerine oranla daha sik mekanik ventilator destegi
alirlar. Bu nedenle uzun dénemde yenidogan doneminde mekanik ventilasyona baglh
akciger hasar1 beklenen bir sonugtur. Ayrica Todisco ve arkadaslar1 tarafindan yapilan
bir ¢alismada, ge¢ preterm olarak dogan ve hi¢biri mekanik ventilator destegi almayan
8-15 yasindaki hastalar ile benzer yastaki kardesleri solunum fonksiyonlar1 agisindan
degerlendirilerek, ge¢ preterm dogan bebeklerin total akciger kapasiteleri term dogan
kardeslerine gore belirgin olarak daha diisiik bulunmustur (48). Bu ¢alisma yenidogan
doneminde herhangi bir solunumsal morbidite yasamamis geg pretermlerin de akciger
kapasitesinin termlere oranla daha diisiik oldugunu gostermesi bakimindan degerlidir.

Gec preterm bebeklerin uzun dénem solunumsal sonuglar ile iligkili risk

faktorlerinin belirlenmesi i¢in daha fazla ¢alismaya ihtiyag vardir (49).

2.4.2 Bityiime Geriligi:

Erken dogan bebeklerin yakalama biiyiimesini yasamin ilk iki yilinda
gerceklestirmeleri beklenir. Ancak yapilan ¢aligsmalarda ge¢ preterm dogan bebeklerin
biiyiimelerinin iki yasindan sonra bile term dogan yasitlarindan geri oldugu
saptanmistir. Ayni calismalarda bu bebeklerin diisiik agirlikli, zayif ve bodur olma

olasiliklarinin term dogan benzerlerine gore yiiksek oldugu tespit edilmistir (50).
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Geg preterm dogan bebeklerin uzun vadede term bebeklere oranla biiyiime
acisindan dezavantajli olmalariin nedeni sik gozlenen beslenme sorunlari ve eslik
eden morbiditeler olarak kabul edilmektedir.

Biiylime geriligi olan hastalarin mortalite riskinin daha yiiksek oldugu
bilinmektedir. Bu nedenle riskli grupta olan ge¢ preterm bebeklerin biiylime ve
gelisme agisindan ¢ocukluk donemi boyunca yakin takip edilmeleri ve sik doktor
kontrolii ile boy kilo ve viicut kitle indeksi persentilleri agisindan degerlendirilmeleri

onem teskil etmektedir (45).

2.4.3.Norogelisimsel Sorunlar:

Beyin gelisiminin en hizli oldugu dénemin gebeligin son trimesteri oldugu
bilinmektedir. Yapilan ¢alismalar 34. gestasyonel hafta sonrasinda beyin korteks
hacminin %50’ye yakin bir oranda arttigin1 ve gelisimin biiyiik kisminin bu donemde
oldugunu ortaya koymustur. Gebeligin son haftalart boyunca beyin olgunlagmasi
norogenez, sinaptogenez ve dentritik dallanma ile gerceklesir. Beyin gelisiminin heniiz
tamamlanmadigi bu donemde dogan ge¢ preterm bebeklerin ge¢ donemde
norogelisimsel olarak term bebeklerden geri olmasi beklenebilir bir sonugtur.
Antioksidan mekanizmalar1 heniiz gelismemis olan bu bebeklerde erken dogumun
serbest radikal olusumunu hizlandirarak serebral korteks hasarlanmasini hizlandirdigt
diisiiniilmektedir. Tiim bunlarin yaninda hipoglisemi, hiperbilirubinemi, IVK gibi
yenidogan doneminde sik goriilen sorunlarin da heniiz immatiir olan beyni olumsuz
etkilenmesi beklenmektedir (45).

Cocuk Saglig1 ve Insan Gelisimi Uluslararas: Enstitiisii (National Institute of
Child Health and Human Development-NICHD) tarafindan 2005 yilinda sinirda term
ifadesinin terkedilerek ge¢ preterm teriminin kullanilmaya baglanmastyla tiim diinyada
ge¢ preterm olarak dogan bebeklerin erken ve ge¢ sonuglarini aragtiran ¢alismalar
siklagmistir. Bu ¢aligsmalarda ge¢ preterm olarak dogan bebekleri kisa ve uzun vadede
norogelisimsel sorunlarin bekledigi ortaya koyulmustur. Bu bebekleri bekleyen
sorunlar yas gruplarina gore farklihik arz etmekle birlikte; erken ndrogelisimsel
sonuclar, okul c¢ag1 norogelisimsel sonucglart ve addlesan-yetiskinlik donemi

norogelisimsel sonuglari olarak siniflandirilabilir (51).
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Erken norogelisimsel sonuclar:

Bebeklik ve okul oncesi yaslarda ge¢ preterm bebeklerin nérogelisimsel
sonuglar1 arastirmacilar tarafindan incelenmis ve geg¢ pretermlerin erken gelisimsel
sonuglar agisindan daha dezavantajli oldugu, serebral fel¢ goriilme olasiliginin arttig1
ve 6zellikle dil ve konugma alaninda gecikmelerinin daha belirgin oldugu saptanmustir.

Cheong ve arkadaslar1 tarafindan 2017 yilinda yapilan bir ¢calismada Bayley-
III gelisimsel degerlendirme 6lgegi kullanilarak 198 ge¢ preterm ve 183 term bebek
diizeltilmis 2 yaslarinda norogelisimsel olarak karsilagtirilmistir. Bu calismada
preterm dogan bebeklerin her alanda term bebeklerden daha geri oldugu, en anlaml
farkin ise dil boliimiinde oldugu izlenmistir. Ayn1 zamanda bu ¢aligmada ge¢ preterm
olarak dogan bebeklerin sosyal duygusal becerilerinin term doganlara gére daha geri
oldugu ortaya koyulmustur (52).

Serebral felg gelismekte olan fetal-yenidogan beyninde meydana gelen,
aktivite kisitliliklarina yol acan hareket ve postiir gelisimindeki kalict bozukluklara
verilen isimdir. Serebral patoloji stabildir, ilerleyici olmasi beklenmez. Hirvonen ve
arkadaglar1 tarafindan 2014 yilinda yapilan bir ¢aligmada bir milyonun iizerinde
dogum incelenmis ve ge¢ preterm dogan hastalarda term doganlara oranla 6 kat fazla
serebral felg goriildiigii saptanmustir. Gebelik yasi kiigiildiikge serebral felg goriilme
olasilig1 artmistir. Ayn1 ¢alismada dogum sirasinda resiisitasyon uygulanmasinin, 1.
Dakika APGAR skorunun 7’nin altinda olmasinin, yenidogan yogunbakim yatis
sirasinda antibiyotik uygulanmasinin ve intrakraniyal kanama dykiisiiniin serebral felg
sikligin arttirdigr gézlemlenmistir (53).

Yapilan ¢aligmalarda ge¢ pretermlerin term dogan c¢ocuklara gore dil ve
konusma alaninda belirgin gecikmelerinin oldugu goriilmiistiir. Rabie ve arkadaslar
tarafindan 2015 yilinda yapilan bir ¢alismada gec preterm ve erken term (37+0/7 ile
38+6/7 gestasyonel hafta arasinda dogan bebekler) olarak dogan cocuklarin term
olarak dogan cocuklara gore dil ve konusma alaninda geri oldugu, buna ragmen

birbirleri arasinda fark olmadig1 gosterilmistir (54).

Okul ¢ag1 norogelisimsel sonuglari:

Norogelisimsel sonuglar1 degerlendirmede okul c¢agi donemi gelecekteki
akademik basariy1, sosyoekonomik durumu ve erigskin yas sagligini yansitmasi

acisindan 6nemlidir. Geg preterm dogan hastalardan okul ¢aginda bulunanlarla yapilan
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caligmalarda okul puanlari, 6zel egitim gereksinimi ve dil becerileri siklikla
degerlendirilmektedir. Bu yas grubunda sosyal ve davranigsal problemler de dogum
haftasiyla iligkili olarak degerlendirilmektedir. Geg preterm olarak dogmanin 6zellikle
dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu (DEHB) agisindan risk teskil ettigi kabul
edilmis bir goriistiir. Hatta bu ¢ocuklarin okul basarilarindaki diisiisiin zeka
seviyelerinden ¢ok davranigsal sorunlart ile ilgili oldugunu savunan yazarlar
mevcuttur.

Chyi ve arkadaglar1 tarafindan yapilan ve ge¢ preterm olarak dogan ¢ocuklar
ile term olarak dogan ¢ocuklart anaokulundan besinci sinifa kadar olan déonemde okul
basaris1 acisindan karsilastirdiklar bir ¢alismada geg preterm olarak dogan ¢ocuklarin
cesitli alanlarda okul basar1 puanlarinin term olarak doganlara gére anlamli olarak
daha diisiikk oldugu bulunmustur. Bu ¢aligmada ayrica ge¢ pretermlerin okul ¢agi
donemlerinde 6zel egitim gereksiniminin de arttig1 gosterilmistir (55).

Lipkind ve arkadaslar1 tarafindan 2012 yilinda yayimlanan ve ge¢ pretermler
ile term dogan ¢ocuklar1 okul cagi déneminde standardize edilmis bir test ile okul
basaris1 agisindan karsilastiran bir ¢aligmada geg preterm olarak dogan ¢ocuklarin %30
daha siklikla 6zel egitim gereksinimi oldugu belirlenmistir. Ayrica ayni ¢alisma ile geg
preterm olarak dogan ¢ocuklarin dil ve matematik alanlarinda termlere oranla belirgin
daha diisiik puanlara sahip oldugu gosterilmistir (56).

Dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu cocukluk caginda goriilen ve
dikkatsizlik, agir1 hareketlilik, diirtiisellik ile karakterize norolojik tabanl bir davranig
bozuklugudur. Lindstrom ve arkadaglari tarafindan yapilan ve preterm dogum ile
DEHB iligkisini inceleyen bir calismada gestasyonel yas azaldik¢a okul cagi
doneminde DEHB goriilme olasiliginin arttigi saptanmistir. Geg preterm olarak dogan
cocuklarin 39-41 gestasyonel haftada dogan term bebeklere gore 1.3 kat daha fazla
DEHB tanis1 aldig1 gosterilmistir (57).

Adolesan ve yetiskinlik donemi norogelisimsel sonuglari:

Adolesan donem ve eriskinlik donemlerindeki norogelisimsel sonuglart dogum
haftalan ile karsilagtiran ¢ok sayida ¢alisma bulunmamaktadir. Ancak buna ragmen
bulunan az sayida ¢alismanin sonuglari ortak olarak gestasyonel haftanin azalmasi ile

norogelisimsel olumsuz sonuglar iliskili bulunmustur.
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Ekeus ve arkadaslar tarafindan 2008 yilinda yayimlanan ve 18-19 yaslarinda
askere alman 119,664 geng erkegin degerlendirildigi bir Isvec ¢alismasinda kognitif
test skorlarinin gestasyon yasi diistiikge anlamli olarak azaldigi saptanmistir. Ayni
calismada sosyoekonomik statiiniin de kognitif fonksiyonlar {izerinde anlamli bir
degisken oldugu bulunmus, bu karistirict faktor giderildiginde dahi gestasyonel yas
etkisinin azalmakla birlikte hala ciddiyetini stirdiirdiigii bildirilmistir (58).

Moster ve arkadaslari tarafindan 2008 yilinda yayimlanan ve Norveg’te yapilan
bir kohort ¢alismasinda 867,692 yetiskinin ulusal veri tabanindan elde edilen bilgileri
serebral felg, otizm, mental retardasyon, psikolojik hastaliklar, ¢alismaya engel
olusturan medikal engellilik durumlarn degerlendirilmis ve gestasyonel yas
kiigiildiikge bahsedilen bu durumlarda anlamli bir artis oldugu saptanmistir (59).

Gestasyonel yasin erigskinlik donemindeki etkilerini inceleyen calismalar
yorumlanirken yenidogan bakimimin giin gectikge 1iyilestigi ve sonuglarin
giinimiizdeki norogelisimsel etkilenmeyi  yansitmayabileceg§i goz Oniinde

bulundurulmalidir.

Norogelisimsel etkilenme i¢in risk faktorleri:

Geg pretermlerin norogelisimsel olarak term benzerlerinden geri olmasinin
temel patofizyolojisini beynin ¢ok hizli gelistigi 34-37. Gestasyonel haftalarda
dogmus olmalarinin olusturdugu disiiniilmektedir. Buna ragmen bu bebeklerin
etkilenmesini arttiran ¢esitli risk faktorleri bulunmaktadir.

Geg preterm bebegin halen hizla gelismekte olan beyni iskemi, hipoglisemi,
hiperbilirubinemi gibi durumlardan daha ¢ok etkilenmeye agiktir. Yapilan hayvan
caligmalarinda bu faktorlerin immatur beyinde hiicre 6liimiine neden olabilecegi
gosterilmistir  (60). Ayni zamanda gelismekte olan beyindeki antioksidan
mekanizmalarin yetersiz olmasi sonucu oksijen radikallerinin zarar1 kaginilmaz hale
gelmektedir.

Yapilan ¢alismalarda diisiik sosyoekonomik diizey ve sezaryen ile dogumun da
bebegin noérogelisimini  olumsuz etkileyecegi ortaya koyulmustur. Olumsuz
norogelisimsel sonug ile en yiiksek iligkili olan risk faktorleri gebelik haftasi, dogum
tartisi, bebegin yenidogan yogun bakim yatis1 olmasi, eslik eden solunum

morbiditeleri ve dogumda resusitasyon uygulanmasi olarak belirlenmistir. (61).
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Preterm olarak dogan bebeklerin yenidogan doneminde ¢ekilen beyin manyetik
rezonans goriintiilemeleri ile Olciilen beyin voliimiiniin, ndrogelisimsel sonuglari

tahmin etmede etkili olacagini gosteren ¢alismalar mevcuttur (62).

2.5.  GEC PRETERM BEBEKLERIN NOROGELISIMSEL ACIDAN
TAKIBI

Geg preterm dogan bir bebekte dogum haftasi ve dogum tartis1 nérogelisimi
etkileyen en dnemli faktorler olarak kabul edilse de, hangi bebekte uzun donemde
norogelisimsel gerilik gelisecegini 6n gérmek miimkiin olmadigindan tiim geg¢ preterm
bebeklerin tekrarlayan nérolojik muayene ve norogelisimsel testler ile yakin takibi
gerekmektedir. Bunun igin erken ve uzun siireli norolojik-noropsikiyatrik ve
norogelisimsel izlem sarttir. Erken ve uzun siireli izlemde amag, zaman igerisinde
ortaya cikabilecek sorunlarin erken donemde taninarak gerekli dnlemlerin alinmasi,
gerekli olmast halinde tedavi baslanmasinda gecikilmemesidir.

Neonatal donemde bebegin dikkatli muayenesi ile ileride gelisebilecek
norolojik kusurlar hakkinda kismen bilgi sahibi olmak miimkiindiir. Bu nedenle
YDYBU’de izlenen her bebegin haftalik ndrolojik muayene tekrarlanmasi
onerilmektedir. Yenidogan bebegin norolojik muayenesinde kullanilmak {izere
Hammersmith ve Amiel-Tison gibi nérolojik skorlama yontemleri gelistirilmistir. Bu
yontemlerde bebegin postiirii, tonusu, refleksleri, hareket paterni degerlendirilir (63).

Yenidogan doneminde bebegin norolojik muayenesinde atlanmamasi gereken
bir husus gérme ve isitme muayenesidir. Her yenidoganin rutin muayenesi sirasinda
gdérme ve isitme muayenesinin de yapilmasi onerilmektedir.

Geg preterm bebeklerin bir kisminda erken donem izleminde kas tonusunda
gecici anormallikler izlenebilir. Irritabilite, hipertoni, asir1 boyun ekstansiyonu ve
nadiren hipertoni gecici tonus anormalliklerine 6rnek gosterilebilir. Bunun yaninda
ilkel reflekslerin kaybolmasi daha uzun zaman alabilir, gévde tonusunun az olmasina
karsin ekstremite tonuslarinin artmis olmasi da gec¢ preterm dogan bebegin gegici
norolojik bulgulardan sayilabilir. Ancak bu gegici norolojik bulgularin 9. aydan sonra
devam etmesi halinde bebegin mutlaka serebral felg acisindan degerlendirilmesi
gerekmektedir (64).
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Tim bebeklerde oldugu gibi ge¢ preterm bebeklerde de 3. aydan itibaren
fidgety hareketler goriilmelidir. Bu hareketler bebegin tiim eklemlerinde meydana
gelen kii¢iik amplitiidlii hareketler olarak tanimlanir ve bu hareketlerin 3. aydan
itibaren gozlemlenmesi bebegin norolojik prognozu hakkinda olumlu bilgi verir.
Besinci aydan sonra fidgety hareketlerin izlenememesi serebral felg gelisiminin en
erken bulgularindan olarak kabul edilmektedir.

Tipik olarak iki yas ge¢ preterm dogan bir bebegin norogelisimsel sonuglarini
degerlendirmek i¢in en erken giivenilir donem olarak kabul edilmektedir. Buna
ragmen erken bulgularin degerlendirilmesi amaciyla norolojik degerlendirilmeye
erken baglanmali, yenidogan sonrasi takibinde en az 5 defa olmak {izere; diizeltilmis
dordiincii, sekizinci ve on ikinci aylarda, ikinci yasinda ve okul 6ncesi donemde

norolojik ve nérogelisimsel degerlendirilme yapilmasi 6nerilmektedir (65).

2.6. ANTENATAL STEROID UYGULAMASI

Antenatal steroidler giiniimiizde 34 hafta alti tiim dogumlarda RDS basta
olmak {izere yenidogan morbiditelerinin sikligini azaltmak i¢in kullanilmasi onerilen
bir tedavidir. 1969 yilinda Graham Liggins tarafindan dogum zamaninin nelerden
etkilendigini arastirmak amaciyla hamile bir koyuna deksametazon verilmesinin
ardindan bulunmustur. Deksametazon uygulanan koyunun prematiir olarak dogum
yaptig1 halde fetiisiin akcigerlerinde hava bulunmasi ve solunumsal fonksiyonlarinin
beklenenden iyi olmasi iizerine antenatal donemde uygulanan steroid tedavisinin
preterm dogumlarda solunumsal morbiditelerin 6nlenmesinde etkili olabilecegi
diistiniilmiis, 1972 yilinda Liggins ve Howie tarafindan insanlarda yapilan ilk
randomize kontrollii ¢alisma yaymlanmistir. Sonrasinda diger arastirmacilar
tarafindan da zenginlestirilen literatliir 1s183inda ANS uygulamasi 34 hafta alti
dogumlarda rutin uygulanmasi onerilen bir tedavi haline gelmistir.

Antenatal steroidler, preterm dogum tehdidi ile kars1 karsiya kalan gebelere,
erken dogumun yenidogan iizerindeki olumsuz etkilerini azaltmak amaciyla dogum
oncesi uygulanir. Preterm dogan yenidoganin kisa dénem morbiditelerinden RDS,
IVK ve nekrotizan enterokoliti azaltmaktadir. Ayn1 zamanda mekanik ventilasyon
ihtiyacini, yenidogan déonemindeki mortaliteyi ve ilk 48 saatteki enfeksiyon riskini de

azalttig1 yapilan ¢alismalarla gosterilmistir (66).
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Antenatal steroidlerin 24+0/7 ile 33+6/7 gestasyonel hafta arasinda olan ve 7
giin icinde dogum tehdidi ile kars1 karsiya olan gebelere rutin olarak uygulanmasi
Onerilir. 12 saat ara ile 2 defa 12 mg betametazon olarak intramuskuler uygulanir.
Tedavinin en etkili oldugu periyod tedavi tamamlandiktan sonra 24 saat ile 7 giin
arasidir. 7. giinden sonra 14 giine kadar olumlu etkilerin siirdiigii fakat dnemli 6lgiide
azaldig1 bilinmektedir. ANS uygulandigi halde dogum gerceklesmeyen ve halen
dogum tehdidi bulunan gebelere WHO tarafindan 7 giin sonra, ACOG tarafindan 14
giin sonra ek bir doz ANS uygulamasinin tekrarlanmasi 6nerilmektedir(67-68).

Antenatal steroid tedavisinin gereklilik halinde tek kiir olarak uygulanmasi, 7
giin i¢inde dogum olmamasi ve dogum tehlikesinin devam etmesi durumunda da tek
doz olarak kurtarma tedavisi uygulanmasi onerilmektedir. Tekrarlayan kiirlerde ANS
kullaniminin bebegin dogum agirligim1 azalttigr gosterilmistir (69). Yapilan bir
calismada tek ve ¢oklu kiir ANS tedavisi alan ¢ocuklar karsilagtirilmis ve ¢oklu kiir

alanlarda serebral felg goriilme olasiligi anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur (70).

2.7.  GEC PRETERM DOGUMLARDA ANTENATAL STEROID

Geg preterm bebeklerde de ANS uygulanmasmin solunumsal morbiditeler
acisindan olumlu prognoz ile iligkili oldugunu gosteren ¢alismalar mevcuttur (71).

Otuz dordiincii gestasyonel hafta sonrast ANS uygulamasi hakkinda goriis
birligi bulunmamaktadir. Maternal Fetal Tip Dernegi (SMFM), Uluslararasi Jinekoloji
ve Obstetri Federasyonu (FIGO) ve ACOG tarafindan 34+0/7 ile 36+6/7 gestasyonel
haftalarda bulunan ve 7 giin icinde dogum beklenen tekil gebelere uygulanmasi
onerilmektedir (5,72,73). Ingiltere merkezli Ulusal Saglik ve Bakim Miikemmelligi
Enstitiisii (NICE) tarafindan 34+0/7 ile 35+6/7 gestasyonel haftalar arasinda bulunan
gebelere uygulanmasinin diisiiniilebilecegi belirtilmistir (74). WHO ise bu haftalar
arasinda ANS tedavisi uygulanmasini dnermemektedir (67). Ulkemizde kadin dogum
hekiminin klinik goriisiine gére uygulanma karar1 degismektedir.

Geg pretermlerin preterm popiilasyonunun ¢ogunlugunu olusturmasi nedeniyle
ANS tedavisi ile ilgili erken ve ge¢ olumsuz etkiler 6nem kazanmaktadir. Uzun vadede
antenatal steroidlerin etkilerini inceleyen ¢aligmalar son zamanlarda hiz kazanmakla

birlikte hala yetersizdir.
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2.8. ANTENATAL STEROIDLERIN NOROGELISIMSEL ETKIiSI

Antenatal steroidlerin etkileri ile ilgili temel g¢ekince, erken donem
morbiditelerini azalttig1 gosterilmis olsa dahi uzun vadede olumsuz nérogelisimsel
sonuglar ile iliskili olabilecegi siiphesidir. Kortikosteroidler plasenta ve kan beyin
bariyerini kolayca gectiginden gelismekte olan fetal beyine olumsuz etkileri
olabilecegi diisliniilmektedir.

Melamed ve arkadaslari tarafindan 2019 yilinda yayimlanan ve dogum 6ncesi
herhangi bir donemde ANS almis olan term bebekleri 5 yasindayken isitme, gérme ve
norokognitif becerileri agisindan karsilastiran bir retrospektif kohort ¢alismasinda,
ANS tedavisi alan ¢ocuklarin her agidan tedavi almayan ¢ocuklara oranla daha geri
olduklar1 belirlenmistir (75).

Réikkonen ve arkadaglari tarafindan Finlandiya’da 2006 ile 2017 yillari
arasinda dogan 670.097 bebek ile yapilan bir retrospektif kohort ¢calismasinda, term
dogan bebeklerde antenatal steroide maruziyetin mental ve davranissal sorunlar ile
iligkili oldugu saptanmigtir. Preterm bebeklerde ANS alanlarda almayanlara gore
mental ve davranigsal sorunlar daha sik saptanmissa da istatistiksel olarak anlamli bir
fark bulunamamastir (76).

Literatiirde antenatal steroidleri kotii norogelisimsel sonug ile iligkili bulan
yayinlar kadar aksini goOsteren yayinlar da mevcuttur. Sotiriadis ve arkadaslar
tarafindan 2015 yilinda yayimlanan ve erken ve orta preterm bebeklerin uzun donem
norogelisimsel sonuglarint degerlendiren bir arastirmada tek kiir ANS uygulamasinin
norogelisimsel sonuca olumlu etkisi oldugu bulunmustur. Bu sonuca ANS
uygulamasinin yenidogan donemindeki respiratuvar morbiditeleri ve IVK riskini
azaltmasinin neden oldugu distiniilmektedir (77).

Chawla ve arkadaslarinin ise 28 gestasyonel hafta ve altinda dogan bebeklerle
yaptig1 bir aragtirmada, ANS maruziyeti norogelisimsel bozukluklara kars1 koruyucu
etki ile iliskili bulunmustur (78).

Gyamfi-Bannerman ve arkadaglar1 tarafindan 2016 yilinda yayimlanan bir
calismada antenatal donemde steroid tedavisi almig ge¢ preterm bebeklerin,
almayanlara oranla neonatal hipoglisemi ge¢irme olasiliginin 1,6 kat daha fazla oldugu
belirlenmistir(79). Yenidogan hipoglisemisinin kotii norogelisimsel sonug ile direkt

iliskili oldugu bilindiginden, antenatal steroidlerin olas1 noérogelisimsel yan etkileri ile
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hipoglisemi arasindaki baglantinin da aciklia kavusturulmasi icin daha fazla

caligsmaya ihtiyag¢ vardir.

2.9. BAYLEY III GELiSIMSEL DEGERLENDIRME OLCEGI

Erken ¢ocukluk donemi bireyin eriskinlik donemi becerilerini kazanmak iizere
en hizli gelistigi donemdir. Bu donemde gelisimin izlenmesi, olas1 bir gecikme
durumunda erken tan1 konulup miidahale edilmesi agisindan kritik dneme sahiptir.
Ozellikle gelisim agisindan dezavantajli olabilecek ¢ocuklarin yakin gelisimsel izlemi
gerekmektedir.

Gelisimsel degerlendirme Olc¢limlerinin standardize edilmesi i¢in uluslararasi
diizeyde cesitli 6l¢ekler gelistirilmistir. Bu 6l¢eklerden en sik kullanilan ve giivenilir
olanlarindan biri Bayley III Gelisimsel Degerlendirme Olgegidir. ilk olarak Nancy
Bayley tarafindan 1969 yilinda gelistirilmis, 1993 ve 2006 yillarinda giincellenerek
Bayley I1I testi olusturulmustur. Cocuk ile degerlendirici arasinda etkilesimi ve bir dizi
gorevden elde edilen gozlemleri igerir. Gorevler temel yanitlardan daha karmagsik
olanlara kadar c¢esitlilik gosterir.

Bayley III testi temel olarak biligsel, dil ve motor olarak 3 alt testten olusur.
Biligsel test cocugun rol yapma, nesnelere dikkatini verme ve nesne arama becerilerini
Olcer. Dil testi cocugun nesne tanima, insanlarla iletisime ge¢me becerilerini 6lger. Dili
anlama ve kullanma, yonergeleri takip etme ve nesneleri tanima degerlendirilir. Motor
test cocugun biiyiik ve kiigiik kas gruplarim1 kullanarak tirmanma, ziplama nesneleri
tutma ve kullanma becerisini dlcer.

Testin sosyal-duygusal 6lgek ve davranis 6lgegi olarak isimlendirilen ve istege
bagli olarak uygulanan iki alt testi daha bulunmaktadir. Sosyal-duygusal 6lgek
cocugun bagkalariyla iliski kurma ve yasina uygun oyunlarda yer alma becerilerini
Olger. Davranigsal dlgek ise kurallar takip etme, igbirligi yapma ve yeni durumlara

uyum saglama becerilerini 6l¢mektedir (80).
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3. GEREC VE YONTEMLER

Bu calisma Saglik Bilimleri Universitesi Sisli Hamidiye Etfal Egitim ve
Arastirma Hastanesi Yenidogan Klinigi ve Gelisimsel Pediatri Polikliniginde 2021-
2023 yillar arasinda gergeklestirildi. Tek merkezli retrospektif kohort ¢aligmasi olarak
planlandi. Yapilan gii¢ analizinde G-power programi kullanildi ve %95 giiven aralig
%S5 hata payi ile her gruba 39 hasta alinmasi1 gerekli bulundu. Calisma protokolii
Helsinki Prensiplerine gore olusturuldu ve Sisli Hamidiye Etfal Egitim ve Arastirma
Hastanesi (SUAM) Etik Kurulu tarafindan 2176 karar numarasi ile onaylandi.

Hastanemizde Ocak 2019-Aralik 2020 arasinda 34-+0/7 ile 36+6/7 gestasyonel
haftalar1 arasinda dogan bebekler dogumhane dosyalarindan belirlendi. Bu bebekler
antenatal steroid uygulanmis olanlar (ANS+): dogumdan 6nce 7 giin i¢inde 12 saat ara
ile 2 doz betametazon tedavisi ya da bir doz hatirlatma dozu yapilmis olan hastalar ve
antenatal steroid uygulanmamis olanlar (ANS-): Hi¢ betametazon maruziyeti
bulunmayan hastalar olarak iki gruba ayrildu.

Calismaya son adet tarihinden emin olunamayan hastalar, major konjenital
anomalileri veya perinatal asfiksi Oykiisii olan hastalar, sevk edilen hastalar, ANS
kiirlinii tamamlamadan dogumu gerceklesen hastalar, ANS uygulanmasi sonras1 7
giinii gectigi halde hatirlatma dozu yapilmamis olan hastalar, hastaneye gelemeyen,
testi tamamlayamayan ve velisi ¢alismaya katilmay1 kabul etmeyen hastalar dahil
edilmedi.

Calismanin kriterlerine uyan hastalarin iletisim bilgileri hastanenin veri
tabanindan alinarak ulasildi, calismanin amaci ve yapilacak test ile ilgili ayrintili bilgi
verilerek gelisimsel test yapilmak iizere hastaneye davet edildi. Calismaya katilmay1
kabul eden hastalarin velilerine bilgilendirilmis goniillii olur formu imzalatildu.

Olgularla ilgili; dogum tarihi, cinsiyet, gestasyonel hafta (son adet tarihine
gore), APGAR skoru, dogum sekli (sezaryen/vajinal dogum), dogumdaki
antropometrik ol¢iimleri (tarti, boy, bas cevresi), gebelik yasina gore dogum agirlig
(gebelik yasina gore normal, kiigiik, biiyiik), resusitasyon ihtiyaci (yok, pozitif basingh
ventilasyon, entiibasyon, gogilis kompresyonu), yenidogan yogunbakim {initesinde
yatis siiresi, endikasyonu ve solunum destegi alma siiresi bilgileri hasta dosyalarindan

ve epikrizlerinden elde edilerek kayit edildi. Olgularin maternal 6zellikleri; anne yasi,
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dogum sayisi, anne baba arast akrabalik durumu, bilinen hastaliklari, erken dogum
endikasyonu, ilag-sigara kullanim 6ykiileri hasta dosyasindan kayit edildi.

Yapilan gelisimsel degerlendirmenin ardindan hastalarin antropometrik
Olg¢timleri (boy ve kilo) alindi. Tiim hastalarin antropometrik Olgtimleri ayni kisi
tarafindan alind1. Viicut kitle indeksi (VKI) hesaplandi. Hastalarin boy, kilo ve VKIi
degerlerinin yagitlarina gore standart sapma skorlar1 (SDS) Olcay Neyzi Tiirk ¢cocugu
persentil degerleri 2015 verilerini kullanan ceddcozum.com sitesi araciligiyla
hesaplanarak kayit edildi.

Olgularin her birine ayni pediatri hekimi tarafindan ayrintili fizik muayene ve
norolojik muayene uygulandi. Kronik hastaliklari, diizenli ilag kullanimlar
sorgulanarak kayit edildi. Hastalarin gelisimsel sonucunu etkileyebileceginden gorme
sorunlart (kirma kusuru, gecirilmis operasyon, gozlik kullanimi ve prematiire
retinopatisi (ROP) durumlari) ve isitme sorunlari (yenidogan isitme taramasi
sonuglari, isitme cihazi kullanimi, gecirilmis operasyon Oykiisli) sorgulanarak kayit
alind1.

Olgularin hastanemize basvurularinda deneyimli tek bir cocuk gelisimi uzmani
tarafindan Bayley III gelisimsel degerlendirme 6l¢egi uyguland:. Biligsel, dil ve motor
degerlendirmeleri yapildi. Bayley III testi yapan degerlendiricinin hastalarin ANS
durumu hakkinda bilgisi bulunmamaktaydi.

Istatistiksel analizler NCSS (Number Cruncher Statistical System) 2007
Statistical Software (Utah, USA) paket programi ile yapildi. Verilerin
degerlendirilmesinde tanimlayici istatistiksel metotlarin (ortalama, standart sapma,
median, interquartile range) yani sira Shapiro — Wilk normallik testi ile degiskenlerin
dagilimma bakildi, normal dagilim gosteren degiskenlerin gruplar arasi
karsilagtirmalarinda tek yonlii varyans analizi, alt grup karsilastirmalarinda Tukey
coklu karsilastirma testi, ikili gruplarin karsilastirilmasinda bagimsiz t testi, normal
dagilim gostermeyen degiskenlerin ikili gruplarin karsilastirilmasinda Mann Whitney
U testi, nitel verilerin karsilastirmalarinda Ki-kare ve Fisher gerceklik testi,
degiskenlerin birbirleri ile iligkilerini belirlemede Pearson korelasyon testi kullanildi.

Sonuglar, anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.
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4. BULGULAR

Hastanemizde 34+0/7 ile 36+6/7 gestasyonel haftalar1 arasinda dogmus gec
preterm bebeklerden ANS uygulanan ve uygulanmayan 24-42 ay arasinda toplam 80
bebege Bayley III gelisimsel testi uygulandi.

4.1. DEMOGRAFIK VERILERIN DEGERLENDIRILMESIi

ANS+ ve ANS- gruplar1 demografik verileri bakimindan karsilagtirildiginda
her iki grup arasinda hasta yasi ve cinsiyeti bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi. ANS+ olan grubun muayene sirasinda yas ortalamasi 31,2+7,06 ay iken,
ANS- olan grubun yas ortalamasi 30,3+7,89 ay saptandi. Dogum agirliklari ortalamasi,
dogum boyu ve bas cevresi ANS uygulanan grupta istatistiksel olarak anlamli olacak
sekilde disiik saptandi (p=0,0001, p=0,0001, p=0,006). ANS- grubun daha ¢ok
YDYBU yatisi ihtiyact oldugu istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,005). Her iki
grubun resusitasyon ihtiyaglari, YDYBU yatis siireleri, solunum ihtiyaglar1 arasinda

anlamli fark saptanmadi. (Tablo 1)
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Tablo 1. Gruplarin demografik ozelliklerinin ve erken

donem sonuclarinin

karsilastirilmasi
ANS (-)n:40  ANS(+)n:40 p
Hasta yasi (ay) Ort£SS 30,3+7,89 31,2+7,06 0,592*
Cinsiyet Kiz 21 5250% 15 37,50% 0,178+
Erkek 19 4750% 25 62,50%
Gestasyonel Hafta 35+3 35+5 0,572+
Apgar 1 Dakika Ort+SS 6,5+0,85 6,48+0,85 0,895*
Apgar 5 Dakika Ort+SS 8,43+0,84 8,53+0,85 0,598*
Dogum Sekli NSD 6 15,00% 8 20,00% 0,556+
C/S 34 85,00% 32  80,00%
Dogum Agirhg Ort£SS 2856,63+371,4 2446,25+418,8 0,0001*
Dogum Boyu Ort£SS 47,5+1,85 45,66+2,51 0,0001*
Dogum Bas Cevresi  Ort£SS 34,05+1,43 33,11+1,55 0,006*
Resiisitasyon Ihtiyac1 Resiisitasyon (-) 34 85,0000 34 85,00% 1+
PBV 6 15,00% 6 15,00%
YDYBU yatis ihtiyaca YDYBU (-) 16 40,00% 35 87,50% 0,005+
YDYBU (+) 24 60,00% 5 12,50%
YDYBU yatis siiresi  Ort+SS 8,54+5,05 8,97+72 0,699%
Median (IQR) 7,5 (4,25-10,75) 7 (3-15)
.Sol.unum destegi Solunum Destegi 22 55.00% 25  62.50% 0,116+
ihtiyaci ()
(SJ:’)'“““‘“ Destegi 16 45000 15 37,50%
Solunum destegi Ort£SS 3,834+2.36 3,72+3,84 0,215%
siiresi Median (IQR) 3 (2,75-4,25) 2 (1-5,5)

*Bagimsiz t testi {Mann Whitney U testi + Ki Kare testi
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ANS- grubunda YGT ve beslenme intolerans: nedeniyle YDYBU yatisi
gerekliligi dagilimlart ANS+ grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
bulundu (p=0,036, p=0,032). Ancak hiperbilirubinemi, sepsis, hipoglisemi tanilarinin
dagilimlar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gozlenmedi. (Tablo 2)

Tablo 2. Gruplarin yenidogan yogun bakim yatis endikasyonlarinin

karsilastirilmasi

Neonatal tanilari ANS (-) n:40 ANS (+)n:40 p

Yok 16 40,0000 5 12,50% -

Hiperbilirubinemi 5 1250% 5  12,50% 0,231+
Sepsis 0 0,00% 1 250% 0,286+
YGT 24 60,000 18 40,00% 0,036+
Hipoglisemi 1 2,50% 1 2,50% 0,481#
Beslenme Intolerans1 3 7,50% 0 0,00% 0,032+
Diger 0 0,00% 1 250% 0,286+

+ Ki Kare testi tFisher’s Gerceklik testi

Gruplar arasinda antenatal 6zellikler agisindan fark yoktu (Tablo 3).

24



Tablo 3. Gruplarin antenatal 6zellikleri bakimindan karsilastiriimasi

ANS (-) n:40 ANS (+)n:40 p

Annenin Yas1 (yil) Ort£SS 32,58+6,4 30,03+6,13 0,073*
Gravida Median (IQR) 3 (2-4) 2 (1-3) NA
Parite Median (IQR) 2 (2-3) 2 (1-2) NA
Prenatal takip Yok 1 250% 0 0,00% 0,998+

Var 39 97,50% 40 100,00%
AKkrabahk Yok 33 82,50% 35 87,50% 0,531+

Var 7 17,50% 5 12,50%
Kardes sayisi Median (IQR) 1(1-2) 1(0-1) NA
Annenin Yok 27 67,50% 26 65,00% -
gestasyf)nal G: _ 5 500% O 0,00% 0,215¢%

astahigi Hipertansiyon

GHT-GDM 1 25006 0  o0009% 048

Insiilin

Preeklampsi 0 0,00% 4 10,00% 0,134+

GDM lnsiilin 2 500% 3 750% 0,998+

GDM Diyet 4 10,00% 1 2,50%  0,342%

Hipotiroidi 2 500% 2 500% 0,998+

Diger 2 500% 3 7,50% 0,997+
Erke_:n Dogum Agrih _ Dogum o5 62.50% 27 67.50% 0,815+
Endikasyonu Eylemi

Su Gelisi 9 22,50% 6 15,00% 0,567+

Preeklampsi 1 250% 5 12,50% 0,203#

Plesanta Previa 1 2,50% 2 500% 0,999

Ollgo/Anhldroa 1 250% O 0,00% 0,999+

mnios

Fetal Distres 1 250% O 0,009 0,999

Diger 2 500% O 0,000  0,43%

*Bagimsiz t testi {Mann Whitney U testi + Ki Kare testi tFisher’s Gergeklik testi

NA: non-aplicable
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Her iki grubun giincel muayenede yaslarma gore tarti boy ve viicut kitle

indeksleri, ek hastaliklar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gozlenmedi

(Tablo 4).
Tablo 4. Gruplarin muayene bulgulari agisindan karsilastirilmasi
ANS (-) n:40 ANS(+)n:40 p
Tarti Ort+SS 13,27£2,29 13,94+2,46 0,243*
Tart1 SDS Ort+SS -0,11+0,79 0,13+1,07 0,333%
Median (IQR) -0,03 (-0,67- 0,07 (-0,58-0,75)
0,41)
Boy Ort+SS 92,35+9,77 93,36+7,55 0,606*
Boy SDS Ort+SS 0,18+1,22 0,31+0,83 0,624%
Median (IQR) 0,25 (-0,92-1,07) 0,32 (-0,18-1,01)
VKIi Ort£SS 15,51+1,5 15,84+1,5 0,317*
VKIi SDS Ort+SS -0,41+0,98 -0,18+1,05 0,329%
Median (IQR) -0,39 (-1,09- -0,3(-0,81-0,38)
0,12)
Ek hastahik Yok 35 87,50% 32 80,00% 0,363+
Var 5 12,50% 8 20,00%
ilag: kullanimi Yok 38 95,00% 36 90,00% 0,396+
Var 2 5,00% 4 10,00%
Fizik Muayenede Yok 39 97,50% 39 97,50% 1+
patoloji Var 1 2,50% 1 2,50%
Isitme Sorunu Yok 35 87,50% 37 92,50% 0,456+
Var 5 12,50% 3 7,50%
Gorme Sorunu Yok 35 87,50% 38 95,00% 0,235+
Var 5 12,50% 2 5,00%

*Bagimsiz t testi 1 Mann Whitney U testi + Ki Kare testi tFisher’s Gerceklik testi
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4.2.  GELISIMSEL VERILERIN DEGERLENDIRILMESI

Yapilan Bayley III test sonuglari karsilastirildiginda ANS+ olan grubun bilissel
skor ortalamasinin 93,25, dil skoru ortalamasinin 88,8, motor skor ortalamasinin ise
97,38 oldugu goriilmiistiir. ANS- olan grubun ise bilissel skor ortalamasi 94,25, dil
skoru ortalamasi 90,18, motor skor ortalamas1 99,53 saptandi. Bu iki grubun ortalama
skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu. (Tablo 5, Sekil 1)

Tablo 5. Gruplarin Bayley III skorlar1 agisindan karsilastirilmasi

BAYLEY Test ANS (-) n:40 ANS (+) n:40 p*

Bilissel Skor Ort+SS 94,25+12,81 93,25+13,61 0,555
Dil Skoru Ort+£SS 90,18+11,18 88,8+14,81 0,254
Motor Skoru Ort£SS 99,53+9,32 97,38+13,8 0,154

*Bagimsiz t testi

Bayley Test

Antenatal
steroid

W -

W o+

120

100

a0

&0

Bayley Test

407

0

Biligsel Skor Dil Skoru Motor Skor

Sekil 1. Gruplarin Bayley III skorlar1 acisindan karsilastirilmasi
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5. TARTISMA

Calismamizda antenatal steroid uygulanan ve uygulanmayan ge¢ preterm Oykiisii
olan 24-42 ay arasinda cocuklar Bayley III testi ile noérogelisimsel olarak
degerlendirilmistir. Antenatal steroid uygulamasinin erken c¢ocukluk doneminde
olumsuz norogelisimsel etkilenmeye sebep olmadig: tespit edilmistir.

Calismamizda ANS alan hastalarin dogum agirliklari, dogum boy ve bas ¢evreleri
ANS almayan hastalara gore istatistiksel olarak anlamli olarak daha kiigiik
bulunmustur. Murphy ve arkadaslari tarafindan 2012 yilinda yayimlanan bir ¢alismada
2304 preterm infant ANS tedavisi alma durumlarina gore iki gruba ayrilarak dogum
agirligi, boy ve bas cevresi agisindan karsilastirilmistir. Bu ¢alismada ANS aliminin
dogum agirhigi, boyu ve bas g¢evresinde azalmaya sebep oldugu saptanmistir (92).
Calismamizda hastalarin glincel muayene sirasinda Olgiilen agirlik, boy ve bas
cevreleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamasi dogumda goriilen
farkin 2 yasina kadar kapandigimi ve daha diisik dogum agirligi ile dogan bu
cocuklarin yasitlarini yakaladigini gostermektedir. Literatiirde ANS aliminin erken
cocukluk donemindeki antropometrik Slgiimleri etkilemedigini gosteren ¢alismalar
mevcuttur (85).

Geg preterm bebeklerde ANS maruziyeti ile hiperbilirubinemi ve hipoglisemi
siklig1 arasindaki iliski 2014 yilinda yayimlanan bir retrospektif kohort ¢alismasinda
degerlendirilmistir. 6675 ge¢ ve orta preterm bebek ile yapilan bu ¢alismada ANS
maruziyetinin hiperbilirubinemi riskini 3,2 kat, hipoglisemi riskini ise 1,6 kat arttirdig
gosterilmistir (87). 2011 yilinda 320 adet ge¢ ve orta preterm bebekle yapilan
randomize kontrollii bir c¢alismada ise ANS uygulamasinin YGT sikligimi
degistirmedigi, hiperbilirubinemi nedeniyle fototerapi ihtiyacim1 ise azalttig
bulunmustur (88). 2016 yilinda ANS uygulanan ve uygulanmayan ge¢ pretermler ile
yapilan bir diger caligmada ise ANS uygulamasinin solunumsal morbiditeleri
azaltmasinin yaninda sepsis ve beslenme giicliigii sikliginda degisiklige yol agmadig:
gosterilmistir (89). Literatiirdeki caligmalarda ge¢ pretermlerde beslenme intoleransi
ve YGT sikhigmmin gebelik haftast azaldikga arttigi gosterilmistir (90, 91).
Calismamizda ise ANS uygulamasinin sepsis, hipoglisemi ve hiperbilirubinemi
sikligin1 degistirmedigi tespit edilirken; ANS uygulanmayan hastalarda YGT ve

beslenme intoleransi sikliginin daha fazla oldugu izlenmistir.
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Antenatal steroidlerin erken donem morbiditelerini azalttig1 ¢cok sayida ¢caligma ile
gosterilmistir (66, 81, 82). Bunun yaninda ge¢ donem etkileri hakkinda yeterli ¢aligma
olmamasi, 6zellikle norogelisimsel sorunlarla iliskili olabilecegi yoniindeki stipheler
nedeniyle ge¢ pretermlerde ANS uygulamasi hala tartismalidir. Jinekoloji
rehberlerinin fikir birligine varamamasi nedeniyle pratikte ge¢ pretermlerde ANS
uygulamasi hekimin klinik goriisiine gore degismektedir (67,72-74).

Lee ve arkadaglar1 tarafindan Giiney Kore’de iilke ¢apinda yapilan ve 2023 yilinda
yayinlanan caligmada 2007-2010 yillar1 arasinda ikiz gebelikten ge¢ preterm olarak
dogan ¢ocuklar karsilastirilmistir. 10.078 hasta calismaya dahil edilmistir. Bu
hastalarin 2196’s1 ANS uygulanmis grubu olustururken 7882’si ise uygulanmamis
olan grubu olusturmustur. Hastalar norogelisimsel prognozlari bakimindan otizm,
serebral felg, konusma bozukluklar1 ve tanili gelisimsel bozukluklar agisindan
karsilagtirilmistir. Calismada ge¢ preterm donemde dogan ikizler iizerinde ANS
uygulanmasinin olumsuz norogelisimsel sonug ile iligkisi bulunamamustir (83).

Gyamfi-Bannerman tarafindan Kaliforniya’da ge¢ pretermlerde antenatal steroidin
norogelisimsel sonuc¢larinin degerlendirilmesi igin bir prospektif randomize kontrollii
calisma yapilarak 2023 yilinda yayinlanmistir. Bu ¢alismada geg preterm olarak dogan
2831 yenidogan takibe alinmis ve 6 yasimi gectiklerinde 949’una (479 ANS
uygulanmis, 470 plasebo) Diferansiyel Yetenek Olcegi 2. Baskisi uygulanmustir.
Caligmada ANS uygulanan grupta neonatal hipoglisemi sikliginda artis rapor
edilmigsse de her iki grup arasinda norogelisimsel agidan anlamli farklilik
bulunamamastir (84).

Bu calismalarin disinda Melamed ve arkadaglari tarafindan 2019 yilinda yapilan
bir retrospektif kohort ¢aligmasinda Kanada Ontario’da 2006-2011 yillar1 arasinda
dogan term bebekler incelenmistir. Bu c¢alismada belirtilen tarihler arasinda dogan
529.205 term bebek dogum 6ncesi herhangi bir donemde antenatal steroide maruz
kalma durumuna gore iki gruba ayrilmistir. Hastalarin 5432°si ANS maruziyeti olan
grubu olustururken 523.782°si ANS maruziyeti olmayan grubu olusturmustur.
Hastalar 5 yasinda iken isitme, gorme ve ndrokognitif becerileri agisindan
karsilastirildiginda, ANS tedavisi alan ¢ocuklarin tedavi almayan ¢ocuklara oranla bu

3 kategoride de anlaml1 olarak daha geri olduklar1 belirlenmistir (75).
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Ulkemizin ge¢ pretermlerde antenatal steroidin uzun dénem ndrogelisimsel
sonuglarini inceleyen ¢alisma sayis1 kisithidir. Bu galismalarin ilki Osken tarafindan
Istanbul’da 2021 yilinda yayinlanmis ve 80 ge¢ preterm bebek calismaya dahil
edilmistir. Antenatal steroid maruziyetlerine gore iki gruba ayrilan hastalar Bayley III
testi ile norogelisim agisindan degerlendirilmis ve gruplar arasinda anlamli farklilik
gozlenmemistir (85).

Ulkemizdeki bir diger ¢alisma ise 80 ge¢ preterm dogan bebegi 6-9 yas araliginda
karsilastirmis olup bizim calismamiz ile ayn1 merkezde yapilmistir. Bu ¢alismada
norogelisimsel degerlendirme igin Stanford-Binet zeka testi kullanilmis olup ANS alan
ve almayan gruplar arasinda literatiire benzer sekilde anlamli farklilik saptanmamustir
(86).

Calismamizda geg preterm dogum Gykiisii olan ve muayene sirasinda 24-42 aylar
arasinda bulunan 80 hastaya Bayley III gelisimsel testi uygulanmis ve sonuglarinda
ANS alan ve almayan gruplar arasinda anlamli farklilik izlenmemektedir.

Calismamizin en 6nemli kisitliligi 6rneklem biiytikliigiiniin genis olmamasidir. Bu
nedenle daha genis 6rneklemler ile yapilacak yeni ¢calismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Preterm dogumlar i¢inde ge¢ preterm dogumlarin en biiylik grubu olusturdugu ve
antenatal steroid uygulamasinin geg¢ preterm dogumlarda erken donem morbiditelerini
azalttigi bilinmektedir. Caligmamizda ANS uygulamasimin ge¢ pretermlerin erken
cocukluk doneminde norogelisimsel sonuclarina olumsuz etkisi olmadig
saptandigindan, ge¢ preterm dogumlarda ANS uygulamasi Onerilebilir. Ancak
bulgularimizin daha genis 6rneklem iceren ve daha uzun stire takip edilen ¢alismalarla

desteklenmesi gerekmektedir.

30



6. SONUCLAR

Calismamizda hastanemizde ge¢ preterm olarak dogan bebekler antenatal
steroid alma durumlarina gore iki gruba ayrilarak 24-42 ay araliginda Bayley IlI
gelisimsel degerlendirme 6lgegi ile degerlendirilmistir. Caligmamizin sonucunda ANS
uygulamasi ile erken ¢ocukluk doneminde norogelisimsel sonuglar arasinda
istatistiksel olarak anlamli iliski bulunamamustir.

Calismamizda ANS + olan grubun dogum agirliklari, dogum boylar1 ve bas
gevreleri ANS — olan gruba gore daha kiigiiktii (p=0,0001, p=0,0001, p=0,006). ANS
uygulanmamis olan grubun YDYBU yatisi ihtiyacinin ANS uygulanmis gruba gore
fazla oldugu saptandi (p=0,005). ANS uygulanmayan grubun beslenme intoleransi ve
YGT tanilar1 ile YDYBU yatis1 anlamli olarak yiiksek bulundu (p=0,032, p=0,036).

Gruplar arasinda maternal komorbiditeler, muayene Oncesi antropometrik
Olctimleri, fizik muayenede patoloji saptanma durumu agisindan anlamli farklilik
saptanmadi.

Calismamizda ge¢ pretermlerde antenatal steroid uygulamasmin erken
cocukluk déoneminde ndrogelisimsel olarak olumsuz etkisi gosterilmemistir. Giincel
bilgiler ile degerlendirildiginde ge¢ preterm dogumlarda antenatal steroid kullanimi

onerilmek ile birlikte ileri ¢aligmalara gereksinim mevcuttur.
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