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1. GIRIS VE AMAC

Neonatoloji alanindaki gelismelere ragmen solunumsal hastaliklar prematiire
yenidoganlarin mortalite ve uzun donemde agir sonuglari olan morbiditeleri ile
iliskilidir ().

Kiiciik prematiire yenidoganlarda en sik goriilen solunumsal hastalik olan
respiratuvar distres sendromu (RDS), akcigerlerin birincil surfaktan eksikligi ve
immatiiritesinden kaynaklanmakta, tedavi edilmez ise akciger kompliyansinda
azalma, atelektaziler, yetersiz ventilasyon, ilerleyici hipoksik solunum yetmezIligi ve

oliime yol agabilmektedir (2).

RDS tedavisinde temel solunum destek tedavisi olarak invaziv mekanik
ventilasyon (MV) tedavisi hayat kurtarici olmasina ragmen, bronkopulmoner displazi
(BPD) ve preterm morbiditelerinin gelisiminde énemli bir risk faktoriidiir (3, 4). Son
donemlerde antenatal kortikosteroidler ve surfaktan tedavileri ile RDS siklig1 azalsa

da BPD insidansi 6nemli dl¢iide degismemistir (5).

Immatiir  akcigerlerde MV  voliitravma, barotravma, atelektotravma,
biyotravma olusumuna katki sunmaktadir. Non-invaziv solunum destegi (NISD)
uygulamalari, MV nin tetikledigi inflamasyon, alveoler ve vaskiiler hasarlanma ile
BPD gelisimini ve akciger gelisimindeki duraksamayi engellemek icin Oncelikli

solunum destek tedavi yontemi haline gelmistir.

NISD yontemi olarak nazal siirekli pozitif hava yolu basinci (CPAP)
uygulamast MV ihtiyacin1 6nemli Olgiide azaltsa da, ozellikle ¢ok diisiik dogum
agirlikli (CDDA) pretermlerde %50'ye varan basarisizlik oranlari saptanmis, bu da
neonatologlar1 nazal intermittan pozitif basin¢h ventilasyon (NIPPV), bifazik pozitif
hava yolu basmci (BIPAP), 1sitilmis, nemlendirilmis, yiiksek akisl, nazal kaniil
(HHHFENC), nazal yiiksek frekansli ventilasyon (nHFV) ve non-invaziv ndorolojik
ayarli solunum destegi (NIV-NAVA) gibi daha etkili veya daha az yan etkili

olabilecek NISD yontemlerini aramaya yonlendirmistir (6-10).

NISD diinyada ve iilkemizde 6zellikle tinitemizde solunum sikintist olan term
ve preterm tim yenidoganlarda dogum salonundan itibaren solunumsal

stabilizasyonda ve sonrasinda gelisen solunum yetmezliginin tedavisinde yaygin ve



ilk tedavi olarak uygulanmaktadir. Ancak farkli NISD yontemlerinin farkli hasta
gruplarinda basarisizlik oranlari, morbidite ve mortalite iizerine etkisi arastirmaya

acik bir alandir.

Calismamizda; yenidogan yogun bakim iinitesinde 1 Ocak 2017-31 Aralik
2018 tarihleri arasinda 24%7-34%7 hafta arasinda dogan ve non-invaziv solunum

destegi uygulanan yenidoganlarin:
1. Demografik ve klinik 6zelliklerinin,
2. NISD yontem ve uygulama 6zelliklerinin,
3. NISD basarisizlig1 oranlar, etkili faktor ve iligkili morbiditelerin,

4. NISD siiresine etki eden faktorlerin aragtirilmasi amaglanmustir.



2. GENEL BILGILER

2.1. AKCiIGERLERIN GELIiSiMi

Solunum sisteminin gelisimi embriyonik, psddoglandiiler, kanalikiiler,
sakkiiler ve alveoler olmak {izere 5 fazda gercgeklesir. Bu fazlarin sinirlar1 birbiri
icine ge¢mis olup, herhangi bir zaman araliginda farkli akciger alanlarinda farkli

fazlar ve bireyler arasinda farkliliklar gézlenebilir (11).

Embriyonik faz (3-7. Hafta): Akciger tomurcugu gestasyonun 26. giiniinde

ortaya ¢ikar ve cevresindeki embriyonik bag dokusu veya mezenkim icine genisleyen
farklilasmamis epitel hiicrelerinden olusur. Tomurcuk, 5. Haftaya kadar biiylimeye
ve sekonder bronslarin ve olgun akciger loblarinin kdkeni olan ikisi solda ve {igii
sagda olmak iizere bes kiiclik sakkiiler yapi olusturana kadar dallanmaya baslar.
Gebeligin altinci haftasinin sonuna dogru segmental ve subgmental bronglar1 iceren

ana hava yollar1 tamamlanir (12).

Psodoglandiiler faz (6-17. Hafta): Psodoglandiiler donemde solunum yollari,

terminal bronsiyolleri olusturana kadar boliinmeye devam eder; bu siirenin sonunda
bronsiyal dallanma siireci tamamlanir ve solunum yollar1 pulmoner hacimdeki artisla
orantili olarak biiylimeye devam eder. Yeni olusan epitel tiibiilleri 6nemli miktarda
mezenkim ile ¢evrili oldugundan, bu faza adin1 veren gland gibi akcigeri olusturur. Bu

donemde kan damarlari hava yollarina paralel olarak gelisir (12).

Kanalikiiler faz (16-26. Hafta): Kanalikiiler dénem, kapillerlerin ortaya

¢ikmasi ve bronsiyol, alveoler kanal, rudimenter alveol veya sakkiilden olusan ilkel
asiner yapilarin goriindiigii distal hava yollarinin daha da gelismesiyle karakterizedir.
Bu faz aym1 zamanda distal epitelyumda kiiboidal tip-2 hiicrelerin yass1 tip-1
hiicrelere farklilagmasi ile karakterizedir. Bu hiicre tiplerinin farklilagmasi, siirfaktan
tiretilmesi ve salgilanmas1 icin gerekli tip-2 hiicreler ve ileriki donemde gaz
degisimini destekleyecek olan ince hiicre tabakasini olusturan tip-1 hiicreler i¢in

onemli bir adimdir (12).

Sakkiiler faz (25-38. Hafta): Bu faz, alveoler kapiller membranin daha da

incelmesi ile birlikte akciger hacminde ve gaz aligverisi i¢in yiizey alaninin artmasi,

terminal hava yollariin belirgin genislemesi ve sakkiil olusumu ile karakterizedir (12).



Alveoler faz (36. Hafta-birkag vil): Bu son asamadaki ana siirecler, alveoler

kanallar1 terminal alveollere ayiran ikincil bolmeler ve akcigerlerin gaz degisim
ylizey alanini en iist diizeye ¢ikaran pulmoner anjiyogenezdir. Alveoller, solunan
hava ile kandaki oksijen ve karbondioksit arasindaki gaz alisverisini kolaylastiran
epitelyal hiicreler tarafindan kiiciik ince duvarli keselerdir. Alveoler epitel, tip 1 ve
tip 2 hiicrelerden olusur. Tip 1 hiicreler, alveoler ylizey alaninin %901 kaplar ve
kan hava bariyerini olusturan kapiller endotel bazal membrani ile kaynasan bir bazal
membrana sahiptir. Tip 2 hiicreler ¢ogunlukla alveoliin kdsesinde bulunur ve alveoler

yiizey alanimin sadece %210'unu kaplar. Bu faz postnatal en az 2 y1l devam eder (13).

2.2. YENIDOGANDA SOLUNUM FiZYOLOJiSi

Yenidoganlarda akciger fizyolojisi ve pulmoner mekanikler, 6zellikle

prematiirelerde, biiyiik cocuklara ve yetigskinlere gore oldukga farklidir (14).

2.2.1. Solunum Kontrolii

Solunum kontroliiniin gelisimi gebeligin erken doneminde baslar ve dogumdan
sonra haftalar veya aylar boyunca olgunlasma devam eder (15). Preterm ve term
yenidoganlarin solunum paterni genellikle diizensiz ve periyodiktir ve solunum kontrol
sisteminin  olgunlagsmamasimi yansitan siddetli ve hayati tehdit eden apneler
gelisebilmektedir (16). Beyin sapindaki solunum merkezi, periferik ve santral

kemoreseptorler dahil solunum kontrol sisteminin tiim boliimleri olgunlasmamuistir (15).

Yenidoganlarda hiperkapni ve hipoksiye ventilasyon yanit1 yetersizdir.
Hiperkapni term bebeklerde, ¢ocuklarda ve yetiskinlerde tidal voliimii ve solunum
hizin arttirirken, preterm yenidoganlarda bu yanit azalmig gibi gérinmektedir (17,
18). Prematiire bebekler hipoksik kosullar altinda bifazik tepki gosterir. Ik dénemde
yaklagik 1 dakika boyunca ventilasyondaki artis sonrasi, ikinci dénemde apne ile
birlikte ventilasyon azalmaktadir (19).Yenidoganlarda apneye katkida bulunan bir
diger 6nemli mekanizma, afferent laringeal uyariya abartili bir inhibitor yanittir (20-

22). Sonuncusu ise preterm ve term yenidoganlarda daha biiylik ¢ocuklara kiyasla



daha belirgin olan Hering-Breuer refleksidir (23). Hering-Breuer refleksi,

akcigerlerin asir1 gerilmesine yanit olarak inspirasyonun sonlandirilmasidir (24).

Apne ataklari, 20 saniyeden uzun siire solunumun olmamasi olarak tanimlanir
ve solunum c¢abasi olmadiginda santral apne veya solunum c¢abasi varliginda
obstriiktif apne olarak smiflandirilmaktadir (25). Klinik olarak ¢ogu apne, santral
apne ve obstriiktif apnenin kombinasyonu olan mikst tip apne olarak ortaya cikar
(26). Santral apne, solunum kontrol sisteminin olgunlagsmamis olmasindan dolay1
azalmis solunum merkezi uyarisindan kaynaklanir. Obstriiktif apne, en sik aktif uyku
(yani hizli g6z hareketi fazi) sirasinda ortaya ¢ikar; hava yolu tikanikliginin en sik
goriildiigii bolge bu dénemde kas tonusunun azaldig farenkstir. Ozellikle ok erken
dogmus prematiirelerde azalmig solunum kontrolii metilksantinlerin, siirekli pozitif
hava yolu basmcinin, hatta entiibasyon ve mekanik ventilasyonun uygulanmasini
gerektirebilir (16).

2.2.2. Ust ve Alt Solunum Yolu

Biiyiik cocuklar ve yetiskinlere kiyasla yenidoganda iist ve alt hava yollarinin
solunum fizyolojisinde 6nemli farkliliklar vardir. Anatomisi ve bebeklerin kafasinin
nispeten biiyiik olmasindan dolay1, bebeklerde anatomik 6lii bosluk biiyiik ¢ocuklar
ve yetigkinlerde oldugundan daha fazladir (27). Yenidoganlardaki epiglot, nispeten
biiyiiktiir ve farenkste yiiksek yerlesimli ve yumusak damaga c¢ok yakin olarak
bulunur. Bu durum, burun pasajinda daha diigiik hava yolu direnci saglar ve

yenidoganlarin neden tercihen burunlarindan nefes aldigini agiklamaktadir (28).

Yenidoganlarda hava yolu caplar1 biiyiik ¢cocuklara gére daha kiiciiktiir ve
hava yolu direnci, hava yolu yarigapinin dordiincii kuvveti ile ters orantilidir; bu
nedenle yenidoganlarda kiigiik hava yolu ¢ap1 daha yiliksek hava yolu direncine
neden olmaktadir (29). Kan, sekresyonlar veya endotrakeal tiip kaynakli hava
yollarinin daralmasi, preterm ve term bebeklerde solunum is yiikii (WOB) {izerinde
biiyiilk hastalara gore daha biiyiikk etkilere sahiptir. Ek olarak laringomalazi,
trakeobronkomalazi, subglottik veya trakeal stenoz gibi durumlar yenidoganlarda ve
bebeklerde daha yaygindir ve bebeklerde solunum is yiikiini 6nemli oOlciide

artirabilen azalmis hava yolu ¢apr ile iligkilidir (30).



2.2.3. Akciger ve Toraks

Yenidogan bebekler, ozellikle erken dogmuslarsa, biiyiikk c¢ocuklara ve
yetiskinlere gore daha az septasyon gosteren daha biiyiik alveollere sahiptirler (29).
Alveolerizasyon, yani alveollerin biliylimesi ve gelismesi ¢ocukluk ve ergenlik
donemine kadar devam etmektedir (31). Alveoller arasindaki kollateral baglantilar
(Kohn porlar1 ve Lambert'in bronkoalveoler kanallar1) yasamin ilk yillarina kadar
mevcut degildir (32). Yenidoganlarda alveoller arasi aksesuar baglantinin olmamasi

atelektazi riskini arttirmaktadir (14).

Pulmoner surfaktan tiretimi 23. ila 24. gestasyon haftasinda baslar ve yaklagik
35. gestasyon haftasindan sonra yeterli seviyelere ulasir (33). Bununla birlikte
surfaktan tretimi, maternal gestasyonel diyabet veya perinatal asfiksi gibi belirli
nedenler ile gecikebilmektedir (34). Erken dogum eyleminde annelere antenatal
kortikosteroid uygulanmasi akciger olgunlasmasini ve endojen surfaktan iiretimini
uyarmaktadir (35). Surfaktani yetersiz akcigerler yetersiz kompliyans, azalmis voliim
ve vyaygin atelektazi, ventilasyon-perfiizyon uyumsuzlugu ve hipoksi ile
karakterizedir (34). Endotrakeal surfaktan uygulamasi ve ekspiryum sonu pozitif
basing (PEEP) uygulamasi, respiratuvar distres sendromlu preterm bebeklerin klinik

sonuglarini ve solunum fizyolojisini iyilestirmektedir (34, 36).

Term bebekler ve preterm bebekler olgunlagmamis antioksidan sistemlere
sahiptir, bu nedenle oksijen toksisitesi riski altindadir (37). Yiiksek inspiratuar
oksijen konsantrasyonlar1 sadece retinopatiye neden olmaz, ayni1 zamanda preterm

bebeklerde BPD gelisimine de katkida bulunmaktadir (38, 39).

Biiyiik ¢ocuklarda ve yetiskinlerde oldugu gibi diyafragma inspirasyon
sirasinda en Onemli kastir. Bununla birlikte, yenidoganlarda kaburgalar daha yatay
olarak uzandigi i¢in interkostal kaslarin etkinligi azalmaktadir (40). Ek olarak
preterm ve term bebeklerin diyafragmasi ve interkostal kaslar, ¢ocuklara veya
yetigskinlere kiyasla daha az tip 1 kas lifi igerir, bu da yenidoganlarin solunum

kaslarinin neden yorgunluga daha duyarli oldugunu agiklamaktadir (41).

Istirahat halindeki akciger hacmi veya fonksiyonel rezidiiel kapasite (FRK),
goglis duvariin ve akcigerin disa ve ice geri ¢cekilme basinci arasindaki statik denge

ile belirlenir ve yenidoganlarda biiyiik gocuklara gore daha diistiktiir (42).



Bebekler FRK'lerini korumak ve artirmak igin ¢esitli mekanizmalar

uygularlar:
1) Interkostal ve diyafragmatik kaslarin inspirasyon sonras1 aktivitesi,
2) Kisa ekspiratuar siireleri olan yiiksek solunum hizlari,

3) Ekspiratuar hava yolu direncini arttirmak i¢in ekspirasyonda laringeal

daralma (fonksiyonel PEEP) (43-45).

2.2.4. Solunumun Bilesenleri ve Solunum Mekanikleri

Solunumun bilesenleri ventilasyon, perfiizyon ve difiizyondur. Solunumun
yeterliligi, alveollere kadar havanin iletilebilmesi (ventilasyon), O2’nin dokuya ve
CO2’nin kana geg¢isi perfiizyon ve alveol ile kapillerler arasinda Oz ve CO2 gecisinin
saglanabilmesi (diflizyon) ile miimkiindiir. Bu bilesenlerin herhangi birinde
yetersizlik gaz degisiminde bozulma ile sonuglanir ve solunum yetmezligi olarak

tanimlanir (46).

Elastik recoil = Elastik geri doniis: Akciger elastisitesi, doku elastik

elemanlar1 ve ylizey gerilimi tarafindan olusturulur. Elastik elemanlar inspiryumda
gerilir, ekspiryumda gevser. Bu durum elastik geri doniis olarak adlandirilir ve bir

lastigin eski haline donmeye c¢aligmasi olarak tanimlanabilir (46).

Kompliyans: Akcigerin genisleyebilme kapasitesini tanimlar. Her bir birim
basing degisikligine (AP) karsilik gelen voliim degisikligi (AV), kompliyans (C)
olarak tanimlanir ve C = AV/AP formiilii ile ifade edilir (46).

Tidal voliim: Akciger voliimleri arasinda yer alan tidal voliim (Vt), her
solukta inspire ve ekspire edilen hava voliimiine karsilik gelir ve term yenidoganda

6-8 ml/kg, pretermlerde 4-6 ml/kg civarindadir (46).

Olii bosluk: Dogal solunumda gaz degisiminin olmadig1 havayollar1 anatomik
Oli bosluk, perflizyonun saglanamadigi alveoller ise alveoler 6lii bosluk olarak
adlandirilirken, her ikisinin toplami fizyolojik o©lii boslugu olusturur. Mekanik

ventilasyon tedavisinde, fizyolojik 6lii bosluga ventilatdr devresi ve entiibasyon



tiipiiniin yarattig1 6lii bosluk eklenir. Tidal voliimden 6lii boslugun ¢ikartilmasi ile

alveoler voliim hesaplanir (46).

Alveoler ventilasyon: Bir dakikalik siire i¢inde alveollere iletilen hava

voliimii alveoler ventilasyon olarak adlandirilir ve alveoler voliim (tidal voliim-6lii

bosluk) ile solunum sayisinin ¢arpimina esittir (46).

Fonksiyonel rezidiiel kapasite (FRK): Ekspiryum sonunda akcigerin agik

kalmasin1 saglayan giic (kompliyans) ile kapanmaya zorlayan giiciin (elastisite)
dengede olmasi durumunda proksimal hava yolu basinci ile alveoler basinglar
esitlenir ve hava akisi durur. Bu durum akcigerlerdeki havanin tamamen bosalmasini
engelleyerek rezidiiel hava voliimii olusturur. Bu voliim FRK olarak adlandirilir.
Ozellikle ¢ok kiigiik pretermlerin, gogiis duvari kompliyanslarmin fazla ve akciger
elastisitesine karsi direnclerinin diisiik olmasi, kollapsa egilimli olmalar1 ve yeterli
fonksiyonel rezidiiel kapasite olusturamamalarina neden olur. Yenidoganlarda
fonksiyonel rezidiiel kapasitesi 25-30 ml/kg civarindadir ve alveollerdeki rezidiiel

hava voliimii, gaz degisiminin tiim solunum dongiisii boyunca siirdiiriilebilmesi i¢in

gereklidir (46).

Hava yolu direnci: Hareket eden gaz molekiillerinin kendi aralarinda veya

hava yollar1 ve akciger dokusu ile siirtiinmelerinden olusan hava yolu direnci,
solunum isini giiclestiren parametrelerden birisidir. Hava yolu direnci (R); gazin
viskozitesi, iletici hava yollariin uzunlugu ve hava yollarinin i¢ ¢apr tarafindan
belirlenir. Direng, hava yolu yarigapinin dordiincii kuvveti ile ters ve iletici hava

yollarinin uzunlugu ile dogru orantilidir (46).

Zaman sabiti: Zaman sabiti proksimal hava yolu ve alveoler basing
esitlenmesinin ne kadar zaman aldigini, yani akcigerlere hava giris-¢ikisinin ne kadar
hizl1 oldugunu belirtir. Zaman sabiti, diren¢ ve kompliyansin ¢carpimina esittir ve K¢=
R x C formiilii ile ifade edilir. Formiile gore kompliyansta azalma, zaman sabitini
kisaltir ve hava giris ¢ikisi hizlanir. Ekspiryumda inspiryuma gore hava yolu ¢ap1
azalmistir ve bu nedenle ekspiryumda hava akimina gosterilen direng daha yiiksektir.
Ekspiratuar zaman sabiti (Kiexp), akciger kompliyans: ve hava yolu direnci (R) ile
iligkilidir ve Ktexp = C x R formiilii ile belirtilir (46).



Solunum isi: Hiicrelerin enerji saglayabilmesi i¢in gerekli olan solunum isi
(WOB), ayn1 zamanda kendisi de enerji gerektiren bir islemdir. Goglis duvarinin
hareket ettirilmesi ve akcigerde genislemenin saglanmasi isidir ve WOB = P (basing)
x V (voliim) formiilii ile ifade edilir. Solunum isinin iicte ikisini, akciger elastisitesi
ve goglis duvart kompliyansinin iistesinden gelinmesi, {i¢te birini ise hava akimi ve

viskoz direncin {istesinden gelinmesi olusturur (47).

inspiratuar Inspiratuar
kapasite rezerv
voliim
Tidal
voliim Vital
kapasite
Total
akciger
) kapasitesi
Ekspiratuar
rezerv
Fonksiyonel voliim
rezidiiel
kapasite
Rezidiiel
voliim

Sekil 1. Akciger voliimleri ve kapasiteleri (11)

2.3. YENIDOGANDA SOLUNUM SIKINTISI NEDENLERI VE BULGULARI

Yenidogan doneminde hayati tehdit eden hastaliklarin ¢ogu solunumsal
kaynakli olmakla birlikte, preterm bebekler i¢in yenidogan yogun bakim iinitelerine
yatigin en sik nedeni solunum sikintis1 olarak karsimiza ¢ikmaktadir (48). RDS, fetal
akciger stvisinin atilamamasi, aspirasyon sendromlari, hava kacaklar1 ve konjenital
pnomoni gibi akciger kaynakli durumlar yenidoganlardaki tiim solunum sikintist
nedenlerinin yaklasik %90’mn1 olusturur. Ancak konjenital bazi malformasyonlar,
metabolik hastaliklar, santral sinir sistemi hastaliklar1 ve konjenital kalp hastaliklar

da yenidogan déneminde solunum sikintis1 seklinde kendini gosterebilir (49).



Gebelik donemi tamamlanmadan baglayan erken dogum eylemi yiiksek
oranda morbidite ve mortalite ile sonuglanabilir. 2000-2009 yillar1 arasinda
yayinlanmis olan 24 adet caligmanin meta analizinde 37. gebelik haftasindan once
dogan bebeklerin daha yiiksek oranda solunumsal problem yasama riski tasidig
gosterilmistir (50). Respiratuvar hastaligin siddeti de azalan gebelik haftasi ile ters
orantilt olarak artmaktadir. Solunum sikintis1 kimi durumlarda gegici olabilse de
uzun siirmesi halinde tani ve tedavi siireci morbiditelerin azaltilmasi ve uzun dénem
sonuglarin 1iyilestirilmesi ag¢isindan sistematik bir yaklagim gerektirmektedir.
Prematiire bebeklerde goriilen solunum sikintist ¢ogunlukla fetal ortamdan
ekstrauterin ¢evreye gecis sirasindaki aksamalardan, surfaktan eksikliginden,
antioksidan sistemlerin yetersizliginden ve dogumun akciger gelisiminin erken

evresinde olmasindan kaynaklanir (48).

Prematiire bir bebekte solunum sikintisi; takipne, burun kanadi solunumu,
subkostal veya interkostal cekilmeler, inleme ve siyanozu iceren birtakim bulgularla
kendini gosterir. Takipne, dakika solunum sayisinin 60’in iizerinde olmasi olarak
tanimlanir ve siklikla fetal akciger sivisinin gecikmis rezorbsiyonu, surfaktan
eksikligi gibi nedenlerden dolay1 azalan akciger kompliyansina bagl olarak gelisir.
Boylelikle bebekler diisiik tidal hacimli sik nefeslerle solunum is yiikiinii ¢ok fazla
arttirmadan FRK’y1 idame ettirmeye c¢alisirlar. Solunum sayisinin arttirilmas: yeterli
olmadiginda altta yatan nedenlere ve durumun agirligina bagl olarak diger solunum

sikintis1 bulgular1 da eklenir (49).

Prematiire bir yenidoganin gégiis duvart kompliyansinin ¢ok yiiksek olmasi
onu akciger fonksiyonlarindaki degisikliklere daha duyarli hale getirir. Akciger ve
gogiis duvarimin mekanik 6zellikleri bozuldugunda diyafragma ve yardimci solunum
kaslarmin kasilmasi ile olusan negatif intraplevral basing kolayca substernal,
subkostal veya interkostal gogiis ¢ekilmelerinin olusmasina yol agar. Retraksiyonlar

RDS, pnémoni, havayolu hastaliklar1, pndmotoraks ve atelektazide izlenebilir (49).

Prematiire bebekler oncelikli olarak burundan nefes alirlar. Burun kaslarinin
kontraksiyonu ile olusan burun kanadi solunumunun amaci burun i¢i direncini
azaltarak solunum is yikiinii azaltmaya calismaktir. Yenidoganda solunum yolu

direncinin en 6nemli kismini burun olusturdugu i¢in bu ¢aba ¢ok 6nemlidir. Burunda
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olusan herhangi bir obstriiksiyon (koanal atrezi, nazal sekresyonlar vb.) nazal direng
ve total akciger direncinde Onemli Olgiide artisa neden olur. Saglikli bebeklerde

beslenme sirasinda ve uykuda da goriilebilir (49).

Inleme; ekspirasyon sirasinda glottisin kapanmasi ile olusan bir kompanzasyon
mekanizmasi ile ortaya ¢ikar. Boylelikle ekspiryum sonunda akcigerlerde daha fazla
hava ve basimng kalmasi saglanarak, ventilasyon-perflizyon dengesi korunur ve
akcigerlerin sonmesi Onlenir. Akciger hastaliginin tipine gore inleme aralikli veya
siirekli olabilir. Inleme sayesinde 2-3 cmH2O basing uygulamas: ile elde edilecek

stirekli bir distansiyon basinci ve yeterli PaO, degeri saglanabilir (49).

Periferik siyanoz veya akrosiyanoz saglikli yenidoganlarda normal olarak
degerlendirilir. Kardiyak debinin azaldigi durumlarda da ortaya ¢ikabilir. Santral
siyanoz rediikte hemoglobinin 3-5 gr/dI’'nin iizerine ¢iktig1 durumlarda agiz
mukozasinda fark edilebilir. Desatiirasyona eslik eden diizensiz veya dakikada 30’un
altindaki solunum sayis1 solunum sikintis1 olan bir bebekte 6nemli bulgular olarak

yer alir (49).

Prematiirite apnesi; 37. gebelik haftasindan 6nce dogan bebeklerde solunum
sistemi kontroliiniin olgunlasmamasi sonucu gelisen bir durumdur. En fazla 20
saniye boyunca solunum durmasi veya daha kisa siireli olsa bile oksijen
desatiirasyonu ve/veya bradikardi ile iligkili solunum duraklamasi olarak tanimlanir
(51). Belirtilerin siklig1, gebelik haftasi ile ters orantilidir. 28. gebelik haftasindan

once dogan neredeyse tiim bebeklerde goriiliir.
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Tablo 1. Yenidoganda solunum sikintisi nedenleri (49)

Pulmoner Nedenler
Mekanik nedenler
Gogilis kafesi anomalileri
Pnémotoraks
Pnomomediastinum
Plevral eflizyon
Silotoraks

Agir abdominal distansiyon

Pulmoner Olmayan Nedenler
Kardiyak nedenler

Sol-sag sant, artmis pulmoner kan akimi
Konjestif kalp yetmezligi

Patent duktus arteriyozus

Trunkus arteriyozus
Koarktasyon/interrupted aortik ark

Atrioventrikiiler malformasyon

Gelisimsel Anomali

Trakeo-6zefageal fistiil

Konjenital kistik adenomatoid malformasyon
Konjenital diyafragmatik herni

Sekestrasyon

Pulmoner hipoplazi

Lober amfizem

Akciger kisti

Norolojik Nedenler
Asfiksi sonras1 donem
Subaraknoid hemoraji
Enfeksiyonlar-menenjit

Havayolu Anomalileri
Koanal stenoz-atrezi

Metabolik Nedenler
Metabolik asidoz

Laringeal web Hipoglisemi
Laringotrakeomalazi Hipokalsemi
Bronkomalazi

Subglottik stenoz

Parankimal Nedenler Karisik Nedenler
Yenidoganin gegici takipnesi Hipertermi
Respiratuvar distres sendromu Hipotermi

Pulmoner 6dem

Aspirasyon sendromlari (mekonyum vb.)
Pnoémoni

Pnomatosel

Pulmoner hemoraji

Interstisyel pnomoni

Mezenterik tromboz

Diyabetik anne bebegi

Narkotik geri ¢ekilme
Agn

Persistan Pulmoner Hipertansiyon

Sepsis
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2.4. YENIDOGANDA SOLUNUM DESTEK TEDAVILERI
2.4.1. Tarihce

Yenidoganlarda NISD'nin kullanimi1 hakkinda ilk rapor Gregory'nin CPAP
hakkindaki belgesinden yaklasik 20 yil once yaymlanmustir (52, 53). Negatif basing
destekli ventilasyon, non-invaziv solunum destegi sekli olarak kullanilmig, ancak faydali
oldugu kanmitlanamamustir (54). NISD’nin basit oksijen tedavisinden daha iyi gaz
aligverisi sagladig kesfedilmistir, ancak yiiz maskesi ile uygulanmasindan dolay1 6nemli
kafa sekil bozukluklar ve serebral kanama ile iligkili oldugu gésterilmistir (55). Benzer
sekilde, invaziv olmayan solunum destegi kullanimi ile gastrik perforasyonlarin rapor
edilmesi neonatologlarmm NISD’yi tercih etmemesine sebep olmustur (56). NISD
yontemleri ve uygulama tekniklerindeki gelismeler, komplikasyonlarin azalmasi (57, 58)

ve tedavi etkinliginin artmast ile sonuglanmustir (59, 60).

2.4.2. Non-Invaziv Solunum Destegi

NISD, spontan solunumu olan hastada entiibe etmeden uygulanan solunum
destek tedavisidir ve ventilator ile bebegin iist hava yolu arasinda baglanti maske,

prong gibi arayiizler ile saglanmaktadir (61).

NISD metodlari, sabit hava yolu basinct ve degisken hava yolu basinci
olusturmalarina gore ikiye ayrilmaktadir. CPAP ve HHHFNC sabit hava yolu basinci
olusturan grupta yer alirken, NIPPV ve BIPAP vyiiksek ve diisiik basing olusturmasi
nedeni ile degisken hava yolu basinci grubunda yer almaktadir (Sekil 2) (61).
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Non-invaziv Solunum Destegi

Sabit hava
yolu basinci

Nazal kaniil

LFNC

HENC

Degisken hava
yolu basinci

CPAP

Sabit akim
CPAP

Degisken akim
CPAP

L |[Konvansiyonel

CPAP

Bubble CPAP

NIPPV

BIiPAP

nHFV
NIV-NAVA

Sekil 2. Non-invaziv solunum destegi metodlar1 (61)

Non-invaziv Solunum Destegi Endikasyonlari (46):

1- Kiigiik prematiirelerde dogum salonunda FRK olusturulmasi,

2- RDS,

3- Prematiire apnesi,

4- BPD,

5- Aspirasyon sendromlari,

6- Yenidoganin gegici takipnesi,

7- Pulmoner 6dem/kanama,

8- Pnomoni,

9- Ekstiibasyon sonrast,

10- Laringomalazi, trakeomalazi.
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2.4.2.1. CPAP (Siirekli Pozitif Hava Yolu Basinc)

Hem inspirasyon hem de ekspirasyon sirasinda hava yollarina siirekli bir
basing uygulanmaktadir. Bu sistemin dort ana bileseni vardir: Isitilmis ve
nemlendirilmis hava ve/veya oksijen saglayan bir gaz kaynagi, pozitif basing
olusturmak icin bir basing jeneratdrii, bir devre ve devreyi bebegin iist hava yoluna

baglamak igin bir arayiiz. Basing, degisken veya sabit akim ile tiretilmektedir (62).
Etki Mekanizmasi

CPAP, hava yollarin1 mekanik olarak acan siirekli gerilme basinci iiretir. Ust
solunum yollarinda, hava akimina karst supraglottik direnci azaltir ve farengeal
tonusu koruyarak obstriiktif apneyi onler. Yenidoganlarin yiiksek kompliyansli gégiis
duvari; pulmoner mekanigi ve torasik ve abdominal hareketin senkronizasyonunu
tyilestiren CPAP kullanilarak stabilize edilir. Siirekli gerilme basinci alt hava
yollarinda FRK’nin devamini saglar, bdylece solunum is yiikiinii azaltir ve gaz
degisimini iyilestirir. Ekspirasyon sonunda alveoler kollapsin Onlenmesi ile
atelektaziyi engeller, intrapulmoner sant1 azaltir, surfaktani korur ve akciger hasarini
azaltir. CPAP'n diger faydalari; hava yollarina 1sitilmis ve nemlendirilmis gaz
saglayarak hiicre diizeyinde is yiikiinii azaltip iyi bir metabolik denge ve gelismis

nazofarengeal 6lii bosluk temizlemesi saglamasidir (62).
CPAP Kontrendikasyonlari:
1) Diyafragma hernisi,
2) Koanal atrezi,
3) Trakeadzefagial fistiil,
4) Gastrointestinal perforasyon,
5) Ciddi burun deformitesi,
6) Hemodinamik bozukluk,

7) Kafein ve CPAP tedavisine yanitsiz sik apne ve bradikardi bulunmasi
(63).
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Onerilen Ayarlar

Yaklasik 5 cmH20 basing ile baslayarak daha sonra CPAP seviyesinin klinik
duruma, oksijenizasyona ve perfiizyona gore ayarlanmasi gerekir. PaO, degerlerini
50 ile 60 mmHg arasinda ve O3 satiirasyonunu % 90 ile % 95 arasinda tutacak FiO;

ayarlanir (64).
CPAP Tedavisi ile Stabil Olma Kriterleri:

Optimal CPAP ayarlar1 altinda oksijen gereksinimi ve solunum is yiikiiniin
artmamas1 olarak kabul edilmelidir. Kilavuzlarda ise; bebegin sabit CPAP
ayarlarinda SpO2 % 90-95 olmasi i¢in FiOz arttirnmi gerekmemesi, solunum sayisi
<60/dK, belirgin retraksiyon olmadan gogsiin stabil, apne sayist ve siddetinde azalma
olmasi, hemodinamik olarak sorunu olmamasi ve bakim sirasinda CPAP’tan kisa

stireli ayrilmayi tolere edebilmesi stabil olma kriterleri olarak tanimlanmistir (63).
CPAP Basarisizlik Kriterleri:

1- Oksijen gereksiniminde artis (FiO2> 0.35-0.40), 6zellikle artan solunum
is yiikii belirtileri oldugunda,

2- Solunumsal asidoz (arteriyel veya kapiller kan gazinda PCO2> 65 mmHg

ve pH<7.20 olmasi),
3- Ambu gerektiren apne ataklari (64).
CPAP Uygulamasi Ile Gelisen Komplikasyonlar:

1- Hava kagag,

2- Gastrik dilatasyon,
3- Akcigerde fazla havalanma,
4- Nazal travma (63).

2.4.2.2. NIPPV (Nazal intermittan Pozitif Basin¢h Ventilasyon)

NIPPV'de solunum dongiisii boyunca hava yollarina, belirlenen bir hizda ve
slirede ayarlanan siirekli gerilme basincina ek tepe basinglari uygulanir. Bu nedenle

NIPPV, CPAP"'n arttirllmig veya invaziv mekanik ventilasyonun taklit edilmis hali
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olarak kabul edilebilir. Bu ventilasyon modu nazal prong veya maske ile ventilator
veya bir akim driver tarafindan uygulanabilir. Senkronize (hasta tarafindan
tetiklenen) NIPPV (SNIPPV) ve senkronize olmayan (makine tarafindan tetiklenen)
NIPPV (NS-NIPPV) olarak siniflandirilabilir (65). NIPPV uygulamasinda
degistirilebilen parametreler pozitif ekspirasyon sonu basmnct (PEEP), tepe

inspiratuar basing (PIP), solunum hiz1 ve inspiratuar siiredir (Ti) (66, 67).
Etki Mekanizmasi

NIPPV, siirekli gerilme basinct iistiine eklenen tepe basinglari ile hava
yollarinda siirekli bir basing olusturur. Etki mekanizmasi CPAP ile benzerdir:
Solunum yollarinin sabitlenmesi ile obstriiktif apneyi Onler, torako-abdominal
uyumsuzlugu azaltir ve solunum isini azaltan, surfaktan1 koruyan ve gaz degisimini
kolaylagtiran FRK'yi korur. CPAP'a ek olarak siirekli basmcin iistiine eklenen tepe
basinglar1 vardir. Bu durum hava yollarindaki ortalama hava yolu basmcini arttirir,

akcigeri daha iyi toparlar ve FRK'yi daha da arttirir (62).

NIPPV Baslangi¢ Ayarlar (68):
- PEEP:5-6 cmH20O

- PIP:15-25 cmH20

- Inspiryum zamani: < 0,5 sn
- Frekans: 10-40 /dk

- Akim: 6-10 L/dk

- FiO2: Hedef O satiirasyonunu olusturan en diisiik FiO>

NIPPV’den Ayirma:

Son 24 saattir klinik durumu stabil olan, artmis solunum is yiikii, takipne veya

apnesi olmayan hastada NIPPV ayarlar1:
- PEEP <5cmH.0

- PIP<15cmH-20
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Frekans < 20/dk

FiO2 < %30 ise, ayn1 FiO2 ile 5-6 cmH20 ile CPAP’a gegilerek giivenli bir
sekilde NIPPV destegine son verilebilir (68).

NIPPV Basarisizlik Kriterleri:

Son 12 saat iginde maksimum ayarlarda ve/veya surfaktan verilmis olmasina

ragmen asagidaki kriterlerden biri veya daha fazlasi gecerliyse NIPPV basarisiz

kabul edilir ve hasta entiibe edilir:

1.

2.

O satiirasyon hedeflerini tutturabilmek i¢in > %40 FiO gereksinimi,
pH <7,20 ve pCO2>60 mmHg,

Son 1-2 saatte > 3 bradikardi-desatiirasyon veya >1 balon-maske ile

pozitif basing destegi gerektiren apne,

Hemodinamik instabilite (68).

2.4.2.3. BIPAP (Bifazik Pozitif Hava Yolu Basinci)

Hava ve oksijenin bir yiiz maskesi veya nazal prong yardimu ile iist solunum

yoluna gonderildigi invaziv olmayan bir solunum destegi metodudur. Spontan

soluklara izin verir ve solunumu iki CPAP seviyesinde destekleyerek inspirasyon ve

ekspirasyona basing destegi saglar. Inspirasyon ve ekspirasyon sirasinda basincin

sabit oldugu CPAP’in aksine, BIPAP ile inspirasyon sirasinda yiiksek basmng ve

ekspirasyon sirasinda diisiik basing verilir. Boylece solunum is yiikii azaltilir (61).

Onerilen Ayarlar

Diisiik hava yolu basinci seviyesi: 4-6 cm cmH20

Yiiksek hava yolu basinci seviyesi: 8-10 cmH20

Inspiryum zamani (Ti): 0,7-1 sn

Frekans: 20—40/dakika

SpO2yi % 90-94 arasinda tutacak sekilde FiO. ayarlanmalidir. FiO>
ihtiyact > 0.40 ve RDS kdotiilesiyorsa, surfaktan verilmesi ve/veya

mekanik ventilasyon uygulanmasi gerektigini gostermektedir (64).
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BIPAP’tan Ayirma:

Son 24 saattir klinik durumu stabil olan, artmis solunum is yiiki, takipne veya
apnesi olmayan hastada, FiO2 gereksinimi < %30 ise, ayn1 FiOz ile 5-6 cmH20 ile
CPAP’a gegilerek giivenli bir sekilde BIPAP destegi kesilebilir (68).

NIPPV basarisizlik kriterleri BIPAP icin de gegerli kabul edilmektedir (68).

2.4.2.4. HHHFNC (Isitilmms Nemlendirilmis Yiiksek Akish Nazal Kaniil)

Akim hizi > 2L/dakika olan oksijen veya oksijen ve hava karisimi, burun
deliklerini tikamayan kii¢iik boyutlu binazal pronglar ile uygulanir (66, 67). Normal
ist hava yolu kosullarini taklit edecek sekilde gazlarin uygulanmasi, proksimal hava
yolu mukoza kurulugunu ve yaralanmasini 6nlemeye ve viicudun enerji tiiketimini
azaltmaya yardimcit olan Onemli bir Ozelliktir (69, 70). HHHFNC'nin etki

mekanizmasinin su sekilde oldugu diistiniilmektedir:
1- Solunum isini ve hava yolu direncini azaltma,
2- Ust solunum yollarinda nazofarengeal olii boslugu yikayarak gaz
degisiminin etkinligini arttirma,
3- Pozitif gerilme basinci olusturma (6, 69, 70).

HHHFNC kullanimi ile nazal travma oranlari ve bebek agrisi skorlari
azalmistir. HHHFNC'nin giivenligi konusundaki belirsizlige ragmen anketler; ABD,
Avustralya ve Yeni Zelanda gibi gelismis iilkelerde YYBU'lerinin yaklasik iigte
ikisinde artmis kullanim oldugunu gostermektedir (71). Artan popiileritesi esas
olarak kolay uygulanmasi ve kolay bakimindan kaynaklanmaktadir, bu nedenle

doktorlarin ve hemsirelerin tercih ettigi NISD yontemidir (67, 70).

Onerilen Ayarlar

1- Baslangi¢ akim hizi: <1 kg agirligindaki yenidoganlarda 3-6 L/dakika, > 1
kg agirligindaki yenidoganlarda ise 4-8 L/dakika olarak ayarlanir.

2- Sicaklik: <5 L/dakika akim i¢in 34°C — 35°C ve >5 L/dakika akim igin
34°C — 37°C olmalidir.
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2- Nazal kaniil ¢ap1: Burun delik ¢apinin %50- 60'm1 gegmemelidir.

4- FiO2 > 0.5 verilmesi gerekiyorsa veya hiperkapni, asidoz veya apne

g6zleniyorsa alternatif ventilasyon teknikleri diistiniilmelidir (64).

2.4.2.5. nHFV (Nazal Yiiksek Frekansh Ventilasyon)

Nazal arayiizler araciligiyla hava yoluna titresimli basing dalgalarinin
uygulandigr yeni bir non-invaziv solunum destegi seklidir (72). CO2 atilimini
kolaylastirmasinin (72) yami sira desatiirasyon, apne ve bradikardi sikliginin
azaltilmasinda da etkilidir (73). NIPPV ve BIPAP’a gére avantaji ise senkronizasyon
gerektirmemesidir (74).

nHFV uygulamasi sirasinda sik karsilasilan yan etkiler, sekresyonlar1 arttirmasi

nedeni ile iist hava yolu obstriiksiyonu ve abdominal distansiyondur (72, 75).

Yeni bir non-invaziv tedavi sekli olmasi nedeni ile kullanimi ile ilgili veriler
kisithdir (72).

2.4.2.6. NIV-NAVA (Non-invaziv Norolojik Ayarh Solunum Destegi)

Gastroozefageal bileskeye yerlestirilen kateter araciligiyla diyafragmanin
elektriksel aktivitesini algilayan, her solugu tetikleyen ve Olgiilen diyafragma
aktivitesinin seviyesiyle orantili olarak basing destegi saglayan bir cihaz kullanilir
(76). Edi sinyali soluktan soluga degistigi i¢in olusan basing destegi de degiskendir.
Edi sinyali elde edilemediginde veya apne durumunda basing kontrol modunda apne

yedek ventilasyonu saglanir (77).
Temel NIV-NAVA ayarlar1 (77):

1) Oksijen konsantrasyonu (%),
2) PEEP (cmH20),

3) NAVA seviyesi,

4) Edi tetik.
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Edi sinyali elde edilemediginde kullanilacak apne ayarlari ise; apne siiresi,
apne soluk sayisi (solunum/dakika), PEEP lizerinde apne basinci (cmH20), apne |:E
veya Ti'dir (77).

2.4.2.7. Non-invaziv Solunum Destegi Basarisizhik Kriterleri

1) FiO2> 0,4 olmasina ragmen hipoksi olmasi,

2) Asidoz (pH < 7,20) ve hiperkarbi (pCO2> 65mmHg) olmasi,

3) Saatte 4’ten fazla apne veya saatte 2’den fazla ambu gerektiren apne
olmasi,

4) Hemodinamik bozulma olmasi (78).

NISD basarisiz olmas1 durumunda MV uygulanmasi gereklidir.

2.4.3. Invaziv Mekanik Ventilasyon

Yenidogan morbiditesini azaltmada en 6nemli adimlardan biri non-invaziv
solunum destegine agirlik vermek ve invaziv mekanik ventilasyondan kag¢inmak
olmasma ragmen ciddi solunum zorlugu olan bebeklerde MV yontemleri hayat
kurtarici olmaktadir. Ancak akcigerler, kardiyovaskiiler sistem ve beyin {izerine
bircok istenmeyen etkileri de olabileceginden invaziv ventilasyona baslama geregi

oldugunda ilk hedef miimkiin olan en kisa siirede sonlandirmak olmalidir (79).

Yenidoganda kullanilabilecek iki temel invaziv ventilasyon sekli,
konvansiyonel mekanik ventilasyon ve yiiksek frekansli ventilasyondur (46). Burada

yalniz konvansiyonel mekanik ventilasyonun 6zellikleri anlatilacaktir.

a) Aralikh Zorunlu Ventilasyon (Intermittent Mandatory Ventilation-
IMV): Onceden belirlenmis sayida mekanik soluklar uygulanir ve diger tiim
parametreler de kullanici tarafindan ayarlanir. Mekanik soluklar arasinda
ventilatoriin sagladigr siirekli akim ile bebek spontan olarak soluyabilir. Spontan
soluklar sadece PEEP ile desteklenir. Bebek ile ventilatér arasinda senkronizasyon
olmadigindan bebegin ve ventilatoriin soluklar1 cakistiginda c¢ok yiiksek, bebek
ventilatdre karst soludugunda ise diisiik bir Vt olusacaktir. Bunun sonucunda gaz

degisimi yetersiz kalabilir; hava hapsi, hava kacaklar1 ve intraventrikiiler kanama
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riski artar. Ventilator teknolojisindeki gelismeler ve senkronize modlarin

istlinliigliniin gosterilmesiyle IMV modunun kullanimi kisitlanmistir (80).

b) Senkronize Aralikli Zorunlu Ventilasyon (Synchronized Intermittent
Mandatory Ventilation-SIMV): Yenidogandaki kullanimi hemen daima basing
kontrollii ve zaman dongiiliidiir. Onceden belirlenmis sayida mekanik soluklar
hastanin spontan solunumunun baglangici ile senkronize edilir ve tiim ventilator
parametreleri ile tetik hassasiyeti kullanici tarafindan ayarlanir. Spontan solunum
cabas1 yoksa mekanik soluklar sabit hiz ve araliklarla verilir. Solunum siiresi, se¢ilen
hiza gore belirlenen ‘destek/tetik pencerelerine’ bdliinmiistiir. Mekanik bir soluk
sonrasinda baslayan bu pencerede bebegin solunumu algilandiginda ventilatér bir
mekanik soluk baslatir. Ayni pencerede baska spontan soluklar algilanirsa sadece
PEEP ile desteklenir (81, 82). Bu da solunum hizinin azaltildigi ventilatérden ayirma
stirecinde, Ozellikle ince endotrakeal tiip kullanilmasi gereken asiri diisilk dogum
agirliklt bebeklerde, Vt degisikliklerine ve solunum is yiikiiniin artmasina yol agar.
Yiiksek endotrakeal tiip direnci, kas giiclinliin azligi ve yumusak gogiis kafesi,
spontan soluklarin kiigiik ve etkisiz Vt olusturmasina neden olur. Bu nedenle dakika
ventilasyonunu saglayabilmek i¢cin hiz azaltilirken tidal hacmin artmasi
gerekeceginden ventilatorden ayirmayr kolaylastirmak i¢cin hiz yaninda basing
ayarlamas1 da yapmak gerekir. Bu 6zellikleri nedeni ile SIMV modu kii¢iik preterm

bebeklerde optimal solunum destegi saglayan bir mod degildir (46).

c) Asist Kontrol Ventilasyon (Assist/Control Ventilation-A/C): Bebegin
tetiklemeye yeterli tim spontan soluklar1 desteklenirken (asist), apne oldugunda veya
solunum eforu yetersiz kaldiginda onceden belirlenen minimum sayida mekanik

soluk verilir (kontrol) (46).

Tetik duyarlilifi minimum olarak ayarlanmali, kullanici tarafindan belirlenen
inspiryum zamani, asenkronizasyona yol agcmamak i¢in ¢ok uzun veya g¢ok kisa
olmamalidir. Apne oldugunda uygulamak iizere destek olarak ayarlanan hiz, bebegin
spontan solunum hizinin biraz altinda olmalidir. Cok yiliksek hiz secildiginde
tetiklemesiz soluklar artacak, ¢ok diislik hiz se¢ildiginde ise apne durumunda dakika
ventilasyonu ve oksijen satiirasyonunda asir1 dalgalanmalar meydana gelecektir. Bu

modda amac¢ bebek ve ventilatoriin birlikte ‘nefes almasmi’ ve bdylece ventilator
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basincinin daha diisiik olmasin1 saglamaktir. Tiim spontan soluklar desteklendiginden
SIMV moduna gore Vt daha sabit, solunum is yiikii daha diistiktiir ve ¢ogu hastada
optimal solunum destegi daha iyi saglanabilmektedir (81, 83).

d) Basing¢ Destekli Ventilasyon (Pressure Support Ventilastion-PSV):
Neonatal ventilatorlerde PSV; akim dongiilii, basing kontrollii, her solugu
destekleyen bir ventilasyon modudur. A/C moddan tek farki olan ‘akim dongiisii’
Ozelligi, inspiratuar akim oOnceden tanimlanmis bir esik degere diistiigiinde
ventilatoriin inflasyonu sonlandirmasidir. Boylece hiz yaninda inspiryum zamanini
da bebek belirlemektedir. Ancak kullanici da bir Ti limiti belirlemelidir. Ventilator
akim azalmas1 veya belirlenen Ti siiresine ulasilmasindan hangisi daha once gelirse
inflasyonu o zaman sonlandirir. Ayarlanan inspiryum siiresi bebegin spontan
inspiryum siiresinden daha kisa ise ventilatdr bebegin inspiratuar akimi azalmadan
once inflasyonu sonlandirabilir. Bu nedenle Ti ayar1 bebegin spontan Ti siiresinden
%50 daha uzun olmalidir. Ti yaninda apne durumunda devreye girmek iizere bir
destek hiz ayar1 da yapilmalidir. Tanimlanan bu 6zellikleri nedeniyle PSV modu
daha optimal bir senkronizasyon saglamaktadir. Ancak 6zellikle kii¢lik pretermlerde
Ti ¢ok kisa olabileceginden ortalama havayolu basincinin yeterince olusmasi ve

atelektazinin 6nlenmesi i¢in uygun PEEP se¢imine dikkat edilmelidir (81).

e) Voliim Hedefli Ventilasyon/ Voliim Garanti Ventilasyon (VG): Temel
ventilator modlarinin hepsi ile birlikte kullanilabilen hacim hedefli, basing kontrollii
bir ventilasyon seklidir. Bu ventilasyon modunda bir tidal hacim hedefi ve bir basing
smirt belirlenir. Mikroislemci bir dnceki solukta ekspiryumda oSlgiilen Vt ile hedef
olarak belirlenen Vt karsilastirmasina gore otomatik olarak basing ayarlamasi yapar.
Eger oOlciilen Vt, hedef Vt altinda ise hedeflenen hacim miktarina ulasana kadar tepe
basinci basamakli olarak maksimum basing i¢in belirlenen iist sinira kadar arttirilir;
eger bu sinirdaki basing ile hedef Vt olusturulamiyorsa, cihaz ‘diisiik Vt’ alarmi
vererek bebegin ve ayarlarin tekrar degerlendirilmesi i¢in kullaniciyr uyarir. Eger
Ol¢iilen Vt, hedef Vt ilizerinde ise bu defa da tepe basinct kademeli olarak diisiiriiliir.
Asirt dalgalanmalar1 6nlemek icin basing degisiklikleri hedef Vt i¢in gereken
basincin belli bir yiizdesi olarak yapilmak {lizere programlanmistir ve en fazla 3 cm

H2O artiglar yapilabilir. Bu 6zellikleri nedeniyle hacim hedefli ventilasyon modlari
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kullanilarak akciger mekanikleri veya bebegin solunum ¢abasindaki hizl

degisikliklere uygun olacak sekilde hedeflenen Vt ile ventilasyon miimkiin olur (46).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. CALISMANIN DESENI

AUTF’de 1 Ocak 2017 ile 31 Aralik 2018 tarihleri arasinda 24%7-34%7 gebelik
haftalarinda dogan ve NISD uygulanan hastalarin verileri geriye doniik olarak

toplanmustir.
Dabhil olma kriterleri:

1) AUTEF hastanesinde dogma,

2) 249%7-3497 gebelik haftalar1 arasinda dogma,

3) Primer veya sekonder olarak non-invaziv solunum destegi (CPAP,
BIPAP, NIPPV, HHHFNC) uygulanmis olmast,

4) Dislama kriterlerinin olmamasi.
Dislama kriterleri:

1) <24 ve >34 gebelik haftasinda dogma,
2) Dis merkezde dogma,
3) Major konjenital malformasyon varligi,

4) NISD uygulanmamasi.

3.2. KLiINiK VERILERIN TOPLANMASI

Hasta verileri geriye doniik olarak hasta dosyalart ve bilgisayar sistem
kayitlarindan hasta degerlendirme formlarma kayit edilmistir. NISD uygulanan
olgularin demografik o6zellikleri, tedavi uygulamalari, morbidite ve mortalite

sikliklarina yonelik veriler toplanmistir.

3.3. CALISMADA KULLANILAN KAVRAMLAR

Primer NISD: Hastaya invaziv mekanik ventilasyon uygulanmadan ilk
basamak solunum destegi olarak NISD tekniklerinin uygulanmasi seklinde kabul

edilmistir.
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Sekonder NISD: Hasta entiibe edilip MV uygulandiktan sonra ekstiibe edilip
NISD uygulanmasi olarak kabul edilmistir.

Non-invaziv solunum destegi basarisizhgi: NISD baslanmasini takiben

hastanin 72 saat i¢inde entiibe edilmesi olarak tanimlanmustir.

Erken neonatal sepsis: Calismamizda erken neonatal sepsis olarak dogum
sonras1 72 saat icinde klinik sepsisi veya kanitlanmis sepsisi olan hastalar kabul

edilmistir.

Nozokomiyal sepsis: Hastaneye yatirilan yenidoganlarda yasamin ilk 3
giiniinden sonra gelisen ve hastane yatis siirecinde kazanilan enfeksiyonlar olarak
tanimlanmaktadir (84). Calismamizda nozokomiyal sepsis, dogum sonrasi 3. giinden

sonra klinik sepsis veya kanitlanmis sepsis bulunmasi olarak kabul edilmistir.

Uzamis erken membran riiptiirii (EMR): EMR, fetal membranlarin dogum
eylemi baslamadan agilmasidir (85). Calismamizda >18 saat siiren EMR, uzamig
EMR olarak kabul edilmistir.

Patent duktus arteriyozus (PDA): Klinik belirgin PDA, semptomatik PDA
ve hemodinamik anlamli PDA olmak {izere 3 tanimi vardir (86). Calismamizda
semptomatik olsun veya olmasin ekokardiyografi (75) ile PDA saptanmis tim

olgular PDA’l1 gruba dahil edilmistir.

NEK: Calismamizda Bell’s siniflamasina (87) gore evre 2A ve {izeri hastalar

NEK pozitif olarak degerlendirilmistir.

BPD: Calismamizda gebelik yas1 <32 hafta olan hastalarda postmenstriiel 36.
hafta ve > 32 hafta olan hastalarda postnatal 28. giinde oksijen veya ventilasyon
destegi ihtiyact BPD olarak degerlendirilmistir. 2001 NIH (National Institutes of
Health) c¢alistayr tarafindan onerilen BPD tanim ve siniflamasina (3) gore BPD

evrelemesi yapilmstir.

ROP: Calismamizda ROP tanimi ve evrelemesi ICROP’a (International

Classification of Retinopathy of Prematurity) (88) gore yapilmistir.

IVK: Calismamizda IVK taramasi transfontanel ultrasonografi ile yapilmus,

IVK tanim1 ve evrelemesi i¢in Papile siniflamasi (89) kullaniimistir.
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Antenatal steroid (ANS): Erken dogum tehdidi olan 23Y7-34%7 hafta
arasinda tiim gebelere 24 saat arayla 12 mg betametazon, intramiiskiiler ve toplam iki
doz seklinde uygulanmasi Onerilmektedir (90). Calismamizda hastalar ANS
uygulamasi ag¢isindan; iki doz veya kurtarict dozla birlikte {ic doz alanlar tam doz,
tek doz alanlar eksik doz ve hi¢ almayanlar ANS wuygulamasi yok olarak

gruplandirilmistir.

Pnomotoraks: Uygulanan On-arka akciger grafisine goére pndmotoraks

varlig1 degerlendirilmistir.

Nazal travma: Burunda hiperemi, kanama, nekroz, doku kaybi gibi
bulgulardan herhangi birinin goriilmesi durumunda nazal travma olarak

degerlendirilmistir.

Surfaktan protokolii: Calismaya dahil edilen hastalara INSURE
(INtubation-SURfactant-Extubation) ve LISA  (Less invasive surfactant
administration) yontemleri ile surfaktan uygulanmistir. Profilaktik surfaktan
uygulamasi, ANS uygulanmamis 26 gebelik haftasindan kiiciik prematiirelere veya
stabilize etmek i¢in dogum salonunda entiibasyon gereken prematiirelere yapilmistir.
Erken kurtarict surfaktan tedavisi ise, RDS bulgular1 ve FiO> ihtiyaci > % 40 olan

prematiirelere ilk 2 saatte uygulanmistir (90).

Kullamilan cihazlar: NISD uygulamasinda iinitemizde Infant Flow Driver
(Viasys ve Carefusion, USA), Sophie (Fritz Stephan Medizintechnik GmbH,
Germany), AIRVO2 (Optiflow, Fisher & Paykel Healthcare, Auckland, Yeni
Zelanda) kullanilmigtir.

3.4. SONUCLAR

NISD uygulanan hastalarda BPD, NISD basarisizligi ve mortalite oranlari
primer sonuglar1 olustururken; olgularda eslik eden IVK, ROP, NEK gibi
komplikasyonlarin siklig1, NISD basarisizligr ve siiresi ile iligkili faktorler sekonder

sonuglar1 olusturmustur.
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Olgular gebelik haftas1 (24%7-28%" hafta, 28"7-3297 hafta, 32'/7-34° hafta) ve
dogum agirhigina (<1000 g, 1000-1500 g arasi, >1500 g) gore ii¢ gruba ayrilarak

morbiditeler ve mortalite siklig1 degerlendirilmistir.

NISD basarisizlig ile iligkili faktorleri belirlemek i¢in olgular NISD basarili
grup ve NISD basarisiz grup olmak tizere iki gruba; NISD siiresi ile iliskili faktorleri
belirlemek igin ise olgular NISD siiresine (<24 saat, 24-72 saat arasi, >72saat) gore

lic gruba ayrilarak degerlendirilmistir.

3.5. ETIK KURUL ONAYI

Etik kurul onay1 08.01.2018 tarihinde 01-09-18 sayili karar ile alinmustir.

3.6. ISTATISTIKSEL ANALIZ

Verilerin analizinde SPSS paket programi kullanilmistir. Tanimlayict
istatistikler; dagilimi1 normal olan veriler i¢in ortalama + standart sapma, dagilimi
normal olmayan degiskenler i¢cin median (min-maks), nominal degiskenler i¢in ise

vaka sayis1 ve yiizde (%) olarak gosterilmistir.

Grup sayist iki oldugunda gruplar arasinda ortalamalar yoniinden farkin
onemliligi t testi, ortanca degerler yoniinden farkin 6nemliligi Mann Whitney testi ile
arastirildi. Grup sayist ikiden fazla oldugunda gruplar arasinda ortalamalar yoniinden
farkin 6nemliligi ANOVA varyans analizi testi ile ortanca degerler yoniinden farkin
onemliligi Kruskal Wallis testi ile arastirildi. Nominal degiskenler Pearson Ki-Kare

veya Fisher’s Exact testi ile degerlendirildi.

Analizlerde p < 0,05 i¢in sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. NON-INVAZiV SOLUNUM DESTEGI UYGULAMA SIKLIGI VE
OLGULARIN DEMOGRAFIK VERILERI

1 Ocak 2017 ve 31 Aralik 2018 tarihleri arasinda 24%7-3497 hafta aras1 ve
merkezimizde dogan 273 hastada, NISD uygulama siklig1 %76,5 (209/273) olarak
bulunmustur. Gebelik haftalarina gére NISD uygulama sikliklar1 ise 24%7-28%7 hafta
aras1 %88,6 (39/44), 28Y7-32%7 hafta aras1 %92,3 (96/104) ve 32Y7-34%7 hafta arasi
%59,2 (74/125) olarak saptanmustir. Gebelik haftalarina gére CPAP, BIPAP, NIPPV
ve HHHFNC siklig1 Tablo 2’de gosterilmistir.

BIPAP uygulama sikligi, gebelik haftalarma gére bakildiginda istatistiksel
anlamli fark saptanmamustir (p=0,48). Genel NISD, CPAP, NIPPV ve HHHFNC
uygulama siklig1 ise, disiik gebelik haftasinda istatistiksel olarak daha yiiksek
saptanmigstir (p<0,001).

Tablo 2. Gebelik haftalarina gére NISD uygulama siklig1

24077-3497 24972807 | 28Y7-3207 32173407 p
hafta aras1 | hafta aras1 | hafta aras1 | hafta arasi
Toplam, n 273 44 104 125 -
Genel NISD 209 (76,5) 39 (88,6) 96 (92,3) 74 (59,2) <0,001
uygulamasi, n (%)
CPAP, n (%) 184 (67,3) 33 (75) 85 (81,7) 66 (52,8) <0,001
BIiPAP, n (%) 21 (7,6) 4 (9) 10 (9,6) 7 (5,6) 0,48
NIPPV, n (%) 80 (29,3) 33 (75) 31 (29,8) 16 (12,8) <0,001
HHHFENC, n (%) 59 (21,6) 22 (50) 28 (26,9) 9(7,2) <0,001

Gebelik haftas1 ve dogum agirligi ortalamasi sirasiyla 30,4+2,6 (24-34) hafta
ve 14444532 (445-3445) gram olarak saptanmistir. Olgularin %90’1 (188/209)
sezaryen (C/S), %10’u (21/209) normal spontan vajinal yol (NSVY) ile dogmustur
ve %48,31 (101/209) kiz, %51,7s1 (108/209) erkektir. Olgularm %48,3’1 (101/209)
cogul gebelik sonucu, 1. ve 5. dakika APGAR skoru ortancasi sirasiyla 6 ve 8 olarak
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bulunmustur. Olgularin %20,1’inde (42/209) uzamis EMR goriilmistir ve 42
hastanin EMR siiresi ortalamas1 119,9+91,7 (18-336) saat saptanmigtir. ANS tam doz
uygulananlarimin = oram1  %61,7 (129/209), eksik doz wuygulanan ve hig
uygulanmayanlarin orani ise sirasiyla %13,9 (29/209) ve %24,4 (51/209) olarak
bulunmustur. Olgularin %12,4’linde (26/209) erken neonatal sepsis goriilmiistiir
(Tablo 3).

Tablo 3. Olgularin demografik 6zellikleri

Hasta grubu (n=209)

Gebelik haftasi

Ortalama+SS 30,4+2,6

Median (min-maks) 31 (24-34)
Dogum agirh (g)

Ortalama+SS 14444532

Median (min-maks) 1415 (445-3445)
Dogum sekli (C/S), n (%) 188 (90)
Cinsiyet (erkek), n (%0) 108 (51,7)
SGA, n (%) 36 (17,2)
AGA, n (%) 166 (79,4)
LGA, n (%) 7(3,3)
Cogul gebelik, n (%) 101 (48,3)
APGAR skoru

1. Dakika, median (min-maks) 6 (1-9)

5. Dakika, median (min-maks) 8 (4-10)
Uzamis EMR, n (%) 42 (20,1)
EMR siiresi, ortalama+SS 119,9491,7
ANS uygulamasi

Yok, n (%) 51 (24,4)

Eksik doz, n (%) 29 (13,9)

Tam doz, n (%) 129 (61,7)
Erken neonatal sepsis, n (%0) 26 (12,4)
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Olgularin %19°u (39/209) 24%7-28%" hafta arasi, %46’s1 (96/209) 287-32%7
hafta arasi ve %351 (74/209) 32Y7-34%" hafta aras1 dogmustur (Sekil 3).

r

A

M 24-28 hafta arasi
M 28-32 hafta arasi
m 32-34 hafta arasi

L

Sekil 3. Olgularin gebelik haftasina gére dagilimi

4

Olgularin dogum agirhigina bakildiginda %22’si (47/209) <1000 gram, %34’
(71/209) 1000-1500 gram arasi ve %44’ (91/209) >1500 gram bulunmustur (Sekil

r Y

W <1000 g
™ 1000-1500 g
m>1500¢g

L

Sekil 4. Olgularin dogum agirligina gore dagilimi
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4.2. NON-INVAZiV SOLUNUM DESTEGi UYGULANAN OLGULARIN
TEDAVI OZELLiKLERi, MORBIDIiTE VE MORTALITE SIKLIGI

Dogum salonunda olgularin %22,5’ine (47/209) pozitif basingh ventilasyon
(PBV), %45,5%ine (95/209) profilaktik CPAP, %39,7’sine (83/209) solunum sikintisi
nedeni ile CPAP uygulanmistir (Tablo 4). %14,8’ine (31/209) dogum salonunda
CPAP uygulanmamustir.

Tablo 4. Dogum salonu uygulamalar1

Hasta grubu (n=209)

Dogum salonunda PBV uygulamasi, n (%) 47 (22,5)
Dogum salonunda profilaktik CPAP uygulamasi, n (%) 95 (45,5)
Dogum salonunda solunum sikintis1 nedeni ile CPAP 83 (39,7)

uygulamasi, n (%)

Olgularin %31,6’smna (66/209) surfaktan uygulanmistir. Gebelik haftasina
gore surfaktan uygulama sikligima bakildiginda 24%7-28%7 hafta aras1 %69,2 (27/39),
28Y7-3297 hafta aras1 %29,2 (28/96) ve 32Y7-34%7 hafta aras1 %14,9 (11/74) olarak
bulunmustur. Gebelik haftas1 azaldik¢a surfaktan kullanim oranmnin arttig

saptanmistir (p<<0,001).

Dogum agirligina gore surfaktan uygulama sikligina bakildiginda ise <1000
gram %44,7 (21/47), 1000-1500 gram aras1 %36,6 (26/71) ve >1500 gram %20,9
(19/91) olarak bulunmustur. Surfaktan uygulama sikligi dogum agirligina gore bu 3
grup arasinda karsilagtirildiginda, dogum agirhign arttikga surfaktan uygulama

sikliginin azaldig1 saptanmistir (p=0,009).

Surfaktan uygulanan olgularin %66,7’sine (44/66) tek doz, %30,3’line
(20/66) iki doz ve %3’iine (2/66) li¢ doz olarak surfaktan yapilmistir. Surfaktan

uygulanma saati ortanca degeri 3 (1-44) saat bulunmustur (Tablo 5).
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Tablo 5. Surfaktan uygulamasinin 6zellikleri

Surfaktan uygulamasi, n (%) 66/209 (31,6)
Gebelik haftasina gore surfaktan uygulamasi, n (%)
2497-28%7 hafta arasi 27139 (69,2)
28Y7-3297 hafta arasi 28/96 (29,2)
32Y7-34%7 hafta aras 11/74 (14,9)
Dogum agirh@ina gore surfaktan uygulamasi, n (%)
<1000 gr 21/47 (44,7)
1000-1500 gr arasi 26/71 (36,6)
>1500 gr 19/91 (20,9)
Surfaktan uygulanma saati, median (min-maks) 3 (1-44)
Surfaktan doz sayisi, median (min-maks) 1(1-3)

Kafein kullanim siklig1 %66 (138/209) olarak saptanmuistir.

24973497 hafta arast CPAP uygulama sikligi %67,3 (184/273), CPAP
uygulama siiresi ortanca degeri 32 (1-746) saat olarak saptanmistir. CPAP
uygulananlarin %43,5’ine (80/184) <24 saat, %29,9°’una (55/184) 24-72 saat ve
%26,6’sina (49/184) >72 saat CPAP uygulanmistir. Baslangic CPAP ayarlarina
bakildiginda PEEP ortanca degeri 5 (5-7) cmH20, FiO2 ortanca degeri 30 (21-50)

olarak saptanmustir.

24973497 hafta aras1 BIPAP, NIPPV ve HHHENC uygulama siklig1 sirastyla
%7,6 (21/273), %29,3 (80/273) ve %21,6 (59/273) olarak saptanmistir. Tablo 6’da
BIPAP, NIPPV ve HHHFNC baslangic ayarlari ve uygulama siireleri

gosterilmektedir.

Non-invaziv solunum destek tedavilerinin %92,8’si  (194/209) primer,
%7,2’s1 (15/209) sekonder olarak uygulanmistir. Toplam NISD uygulama siiresi
ortanca degeri 54 (1-2112) saat, hastalar NISD siiresine gore gruplandirildiginda
%41’ine (86/209) <24 saat, %18’ine (38/209) 24-72 saat arasi, %41’ine (85/209) >72
saat NISD uygulandig1 goriilmustiir (Sekil 5).

Hastane yatig siiresi ortalamasi 29,74+25,6 giin ve ortanca degeri 24 (1-163)
giin olarak saptanmistir (Tablo 6).
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B <24 saat

W 24-72 saat
m >72 saat
Sekil 5. Olgularin non-invaziv solunum destegi siiresine gore dagilimi
Tablo 6. NISD uygulamalarinin 6zellikleri
Unitede CPAP uygulamasi, n (%) 184/273 (67,3)
CPAP baslangic ayarlari
PEEP (cmH,0), median (min-maks) 5 (5-7)
FiO, median (min-maks) 30 (21-50)
CPAP siiresi (saat), median (min-maks) 32 (1-746)
Unitede BIPAP uygulamasi, n (%) 21/273 (7,6)
BIPAP baslangi¢ ayarlari
PEEP; (cmH,0) median (min-maks) 6 (5-8)
PEEP; (cmH20), median (min-maks) 8(8-10)
Frekans, median (min-maks) 30 (20-40)
FiO, median (min-maks) 35 (25-60)
BIPAP siiresi (saat), median (min-maks) 17 (1-97)
Unitede NIPPV uygulamasi, n (%) 80/273 (29,3)
NIPPV baslangi¢ ayarlan
PEEP (cmH:0), median (min-maks) 5(5-7)
PIP (cmH:0), median (min-maks) 18 (15-25)
Frekans, median (min-maks) 40 (20-40)
FiO2, median (min-maks) 35 (21-50)




Tablo 6. (Devam) NISD uygulamalarinin 6zellikleri

NIPPYV siiresi (saat), median (min-maks) 43 (1-1366)
Unitede HHHFNC uygulamasi, n (%) 59/273 (21,6)
HHHFNC baslangic ayarlari

Akim (L/dk), median (min-maks) 5(2-7)

FiO2, median (min-maks) 28 (21-52)
HHHFNC siiresi (saat), median (min-maks) 96 (2-846)
NISD uygulamas

Primer, n (%) 194/209 (92,8)

Sekonder, n (%) 15/209 (7,2)
Toplam NISD siiresi (saat), median (min-maks) 54 (1-2112)
Hastane yatis siiresi (giin)

OrtalamaxSS 29,7+25,6

Median (min-maks) 24 (1-163)

Olgularin %22,5’inde (47/209) PDA saptanmis ve 47 hastanin %36,2’sine
(17/47) PDA’ya yonelik tedavi verilmemistir. %36,2’sine (17/47) sadece ibuprofen,

%4,3’tine (2/47) sadece parasetamol, %2,1’ine (1/47) medikal tedavi verilmeden

ligasyon, %8,5’ine (4/47) ibuprofen ve parasetamol, %6,4’iine (3/47) ibuprofen ve

ligasyon, %6.,4’tine (3/47) ibuprofen, parasetamol ve ligasyon uygulanmistir (Tablo

7).

Tablo 7. PDA tedavi uygulamalari

Hasta grubu (n=47)

Tedavi almayan, n (%) 17 (36,2)
ibuprofen, n (%) 17 (36,2)
Parasetamol, n (%) 2(43)
Ligasyon, n (%) 1(2,1)
ibuprofen-+parasetamol, n (%) 4 (8,5)
ibuprofen-+ligasyon, n (%) 3(6,4)
ibuprofen+parasetamol-+ligasyon, n (%) 3(6,4)

35




Tablo 8’de 24%7-34% hafta arast NISD uygulanan grupta goriilen

morbiditelerin ve mortalitenin sikligr verilmistir. BPD sikligi %12,9 (27/209),
mortalite sikligi %9,1 (19/209) ve BPD/mortalite sikligi %21,5 (45/209) olarak

saptanmistir.

Tablo 8. Morbidite ve mortalite siklig

Genel hasta grubu (n=209)

Nazal travma, n (%) 26 (12,4)
PDA, n (%) 47 (22,5)

Tedavi uygulanan PDA, n (%) 30 (14,4)
Pnémotoraks, n (%) 15 (7,2)
NEK, n (%) 7(3,3)
IVK, n (%) 28 (13,4)
IVK grade

Grade 1-2, n (%) 19 (9,1)

Grade 3-4, n (%) 9(4,3)
ROP, n (%) 19 (9,1)
ROP evresi

Evre 1-2, n (%) 16 (7,7)

Evre 3 ve iizeri, n (%) 3(1,4)
Nozokomiyal sepsis, n (%) 70 (33,5)
BPD, n (%) 27 (12,9)
BPD evresi

Hafif, n (%) 9(4,3)

Orta, n (%) 16 (7,7)

Agir, n (%) 2 ()
NISD basarisizhigy, n (%) 42 (20,1)
Mortalite, n (%) 19 (9,1)
BPD/Mortalite, n (%0) 45 (21,5)

4.3. GEBELIK HAFTASI VE DOGUM AGIRLIGI ALT GRUPLARININ

OZELLIKLERI

Olgular gebelik haftasina gore 24%7-28%7 hafta, 287-329" hafta ve 32Y/7-34%7

olmak iizere 3 gruba ayrilmistir.
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Gebelik haftasina gére 3 grup arasinda karsilastirildiginda gebelik haftasi
artttkca ANS (p<0,001) ve kafein kullanim (p<0,001), nazal travma (p=0,044), PDA
(p<0,001), NEK (p=0,002), evre 3 ve iizeri IVK (p=0,008), nozokomiyal sepsis
(p<0,001), ROP (p<0,001), BPD (p<0,001) ve mortalite (p<0,001) sikliginin azaldig

saptanmistir.

NISD basarisizligi sikligt  gebelik haftasina gore 3 grup arasinda
karsilastirildiginda, gebelik haftasi arttikca NISD basarisizligr sikligmin azaldig

goriilmis, ancak istatistiksel anlamli fark bulunmamaistir (p=0,053).

Pnomotoraks  sikligt  gebelik  haftasina gore 3 grup arasinda

karsilastirildiginda, istatistiksel anlamli fark saptanmamistir (p=0,56) (Tablo 9).

Tablo 9. Gebelik haftas1 gruplarina gore ANS ve kafein kullanim sikligi, NISD

basarisizligl, morbidite ve mortalite oranlari

Tiim hasta | 24°97-2807 | 28Y/7-3207 | 3217-34%7 p

grubu hafta hafta hafta

(n=209) (n=39) (n=96) (n=74)
ANS, n (%) 158 (75,6) | 34 (87,2) | 87(90,6) | 37(50) | <0.001
Kafein, n (%) 138 (66) 39 (100) | 90(93,8) | 9(12,2) | <0,001
Nazal travma, n (%) 26 (12,4) 9(23,1) | 12(12,5) 5(6,8) 0.044
Pnémotoraks, n (%) 15 (7,2) 3(7,7) 5(5,2) 7(9,5) 0.56
PDA, n (%) 47 (22,5) 23(59) | 17 (17,7) 7(9) <0.001
NEK, n (%) 7(3,3) 5(12,8) 2(2,1) 0(0) 0.002
IVK (evre 3 ve iizeri), n (%) 9(4,3) 5(12,8) 4 (4,2) 0(0) 0.008
Nozokomiyal sepsis, n (%) 70 (33,5) | 25(64,1) | 40 (41,7) 5(6,8) | <0.001
ROP, n (%) 19 (9,1) 13 (33,3) 6 (6,3) 0 (0) <0.001
NISD basarisizhigy, n (%) 42 (20,1) 12 (30,8) | 21(21,9) | 9(12,2) 0.053
BPD, n (%) 27 (12,9) | 15(38,5) | 11(115) | 1(1,4) | <0.001
Mortalite, n (%) 19 (9,2) 14 (35,9) 5(5,2) 0 (0) <0.001

Olgular dogum agirligina goére <1000 gram, 1000-1500 gram aras1 ve >1500
gram olmak tizere 3 gruba ayrilmistir.

Nazal travma ve pnomotoraks sikligi dogum agirligima gore 3 grup arasinda
karsilagtirildiginda, istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p=0,37 ve
p=0,37).
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NISD basarisizligr  sikligi  dogum agirhigmma goére 3 grup arasinda
karsilagtirildiginda, dogum agirligr arttikca NISD basarisizligi azalmig, ancak
istatistiksel anlamli fark bulunmamistir (p=0,095).

Dogum agirhigmma gore 3 grup karsilastirildiginda, dogum agirhig arttikga
PDA (p<0,001), NEK (p=0,004), evre 3 ve iizeri IVK (p=0,007), nozokomiyal sepsis
(p<0,001), ROP (p <0,001), BPD (p<0,001) ve mortalite (p <0,001) sikliginin
azaldig1 saptanmustir (Tablo 10).

Tablo 10. Dogum agirlig1 gruplarina gére NISD basarisizligi, morbidite ve mortalite

oranlari
Tiim hasta <1000 gr |1000-1500 gr | >1500 gr p
grubu (n=209) | (n=47) (n=71) (n=91)
Nazal travma, n (%) 26 (12,4) 7(14,9) 11 (15,5) | 8(8,8) 0,37
Pnémotoraks, n (%) 15 (7,2) 3(6,4) 3(4,2) 9(9,9 0,37
PDA, n (%) 47 (22,5) 20 (42,6) | 18(25,4) | 9(9,9) | <0,001
NEK, n (%) 7(3,3) 5 (10,6) 2(2,8) 0 (0) 0,004
IVK (evre 3 ve iizeri), n (%) 9(4,3) 3(6,4) 6 (8,5 0(0) 0,007
Nozokomiyal sepsis, n (%) 70 (33,5) 30(63,8) | 30(42,3) | 10(11) | <0,001
ROP, n (%) 19 (9,1) 10 (21,3) 9(12,7) 0 (0) <0,001
NISD basarisizhigy, n (%) 42 (20,1) 14 (29,8) | 15(21,1) |(13(14,3)| 0,095
BPD, n (%) 27 (12,9) 11(23,4) | 14(19,7) | 2(2,2) | <0,001
Mortalite, n (%) 19 (9,1) 14 (29,8) 4 (5,6) 1(1,1) | <0,001

4.4. NON-INVAZIiV SOLUNUM DESTEGI BASARISIZLIGI iLE iLiSKiLi
FAKTORLER

NISD uygulanan 209 hastanin %20,1’inde (42/209) NISD basarisizlig

saptanmuistir.

NISD bagarili grup (grup 1) ve NISD basarisiz grup (grup 2)
karsilagtirildiginda C/S, cinsiyet, ANS uygulamasi, tedavi uygulanmis PDA, NEK,
ROP, nozokomiyal sepsis, cogul gebelik, uzamig EMR siklig1 ve hastane yatis siiresi

median degerleri agisindan istatistiksel anlamli fark saptanmamuistir (p>0,05).
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NISD basarisiz grupta ortalama gebelik haftas1 ve dogum agirligi daha diistik
bulunmustur (p=0,004 ve p= 0,03).

Dogum salonunda PBV uygulamasi (OR:2,70 %95 CI:1.295-5.629, p=0,007),
surfaktan uygulamas: (OR:21,93 %95 CI:8.915-53.974, p<0,001), erken neonatal
sepsis (OR:3,59 %95 CI:1.508-8.571, p=0,003) ve PDA (OR:4,10 %95 CI:1.975-
8.516, p<0,001) sikliginin NISD basarisiz grupta daha fazla oldugu saptanmustir.

NISD basarisiz grupta evre 3 ve iizeri IVK (OR:9,11 %95 CI:2.176-38.152, p
<0.001), BPD (OR:3,34 %95 CI:1.418-7.909, p=0,004), mortalite (OR:5,48 %95
Cl:2.064-14.580, p<0.001) ve pnomotoraks (OR:5,37 %95 CI:1.827-15.834,
p=0,003) siklig1 daha yiiksek saptanmistir. Toplam NISD siiresi median degeri NISD
basarisiz grupta daha yiiksek bulunmustur (<0.001) (Tablo 11).

Tablo 11. NISD basarili ve basarisiz grubun karsilastirilmasi

Grup 1 Grup 2 p OR
(Basarily) (Basarisiz)

(n=167) (n=42)
Gebelik haftasi, ortalama+SS 30.7£2.5 29.3£2.7 0.004
Dogum agirhg (g), ortalama+SS 1481£540 12954475 0.03
C/S, n (%) 150 (89,8) 38 (90,5) 1
Cinsiyet (erkek), n (%) 84 (50,3) 24 (57,1) 0.42
ANS, n (%) 125 (74,9) 33 (78,6) 0,61 -
Dogum salonunda PBV, n (%) 31 (18,6) 16 (38,1) 0,007 2,70
Surfaktan, n (%) 31 (18,6) 35(83,3) <0,001 | 21,93
ENS, n (%) 15 (9) 11 (26,2) 0.003 3,59
PDA, n (%) 28 (16,8) 19 (45,2) <0.001 4,10
Tedavi uygulanan PDA, n (%) 20 (12) 10 (23,8) 0,051
NEK, n (%) 6 (3,6) 1(2,4) 1 -
IVK (evre 3 ve iizeri), n (%) 3(1,8) 6 (14,3) <0.001 | 9,11
ROP, n (%) 15(9) 4 (9,5) 1
Nozokomiyal sepsis, n (%) 52 (31,1) 18 (42,9) 0.15
Cogul gebelik, n (%) 79 (47,3) 22 (52,4) 0,55 -
Pnomotoraks, n (%) 7(4,2) 8 (19) 0,003 5,37
Uzams EMR, n (%) 32 (19,2) 10 (23,8) 0,50
NISD siiresi (saat), median (min-maks) 32 (1-2112) | 114,5(1-1022) | <0.001
Hastane yatis siiresi (giin), median (min- 23 (2-163) 29,5 (1-95) 0,15
maks)
BPD, n (%) 16 (9,6) 11 (26,2) 0.004 3,34
Mortalite, n (%) 9(54) 10 (23,8) <0.001 | 5,48
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Gebelik haftasi alt gruplarina goére NISD basarili ve basarisiz hastalar
karsilastirildiginda:  24%7-28%7 hafta grubunda degerlendirilen morbiditeler ve

mortalitede istatistiksel anlamli fark saptanmamaistir (p>0,05).

28Y7-3297 hafta arasinda NISD basarisiz grupta dogum salonunda PBV
uygulamasi (OR:4,188 %95 Cl:1.304-13.445, p=0,019), surfaktan uygulamasi
(OR:39,00 %95 CI:9.696-156.863, p <0,001), PDA (OR:6,281 %95 Cl:2.022-
19.510, p=0,002), evre 3 ve iizeri IVK (OR:12,333 %95 CI:1.211-125.632, p=0,032)
ve BPD (OR:24,375, %95 CI:5.261-142.466, p<0,001) sikligi daha yiiksek

saptanmistir.

32Y7-34%7 hafta arasinda ise NISD basarisiz grupta ise ENS (OR:15,750 %95
Cl:2.184-113.556, p=0,01), PDA (OR:39,375, %95 CI:5.737-270.254, p <0,001),
dogum salonunda PBV uygulamasi (OR:4,554 %95 CI:1.077-19.251, p=0,043),
surfaktan uygulamasi (OR:53,375 %95 CI:8.235-345.938, p <0,001) ve pnomotoraks
(OR:16,533 %95 Cl:2.866-95.377, p=0,003) siklig1 daha yiiksek saptanmistir (Tablo
12).
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Tablo 12. Gebelik haftasina gore NISD basarili ve basarisiz grubun karsilagtirilmasi

2497_2807 hafta arasi

28Y7-3207 hafta arasi

3217.3497 hafta arasi

Grup 1l Grup 2 p Grup 1l Grup 2 p Grup 1l Grup 2 p
(Basarili) (Basarisiz) (Basaril) (Basarisiz) (Basarily) (Basarisiz)

(n=27) (n=12) (n=75) (n=21) (n=65) (n=9)
Gebelik haftasi, ortalama+SS 26,4+1,2 26+1,4 0,40 30,2+1,1 29,7+1,1 0,061 33,1+0,7 32,9+0,6 0,62
Dogum agirhgi (g), 914,6+262 900,4+348,2 0,88 1297,7£367,5 | 1293,1+340,7 0,95 1928,8+440,1 | 1825,5+385,3 0,50
ortalama+SS
ANS, n (%) 25 (92,6) 9 (75) 0,15 68 (90,7) 19 (90,5) 1 32 (49,2) 5 (55,6) 1
Dogum salonunda PBV, n 9(33,3) 4 (33,3) 1 8 (10,7) 7(33,3) 0,019 14 (21,5) 5 (55,6) 0,043
(%)
Surfaktan, n (%) 17 (63) 10 (83,3) 0,27 10 (13,3) 18 (85,7) <0,001 4(6,2) 7(77,8) <0,001
ENS, n (%) 5 (18,5) 3(25) 0,68 8 (10,7) 5 (23,8) 0,15 2(31) 3(33,3) 0,01
PDA, n (%) 18 (66,7) 5 (41,7) 0,17 8 (10,7) 9 (42,9) 0,002 2(31) 5 (55,6) <0,001
NEK, n (%) 4(14,8) 1(8,3) 1 2(2,7) 0 (0) 1 0 0 -
IVK (evre 3 ve iizeri), n (%) 2 (7,4) 3 (25) 0,15 1(1,3) 3(14,3) 0,032 0 0 -
ROP, n (%) 10 (37) 3(25) 0,71 5 (6,7) 1(4,8) 1 0 0 -
Nozokomiyal sepsis, n (%) 20 (74,1) 5(41,7) 0,075 29 (38,7) 11 (52,4) 0,26 3(4,6) 2(22,2) 0,10
Pnémotoraks, n (%) 1(3,7) 2 (16,7) 0,21 3(4) 2(9,5) 0,30 3(4,6) 4 (44,4) 0,003
Uzamis EMR, n (%) 7 (25,9) 3(25) 1 13 (17,3) 5(23,8) 0,53 12 (18,5) 2(22,2) 0,67
BPD, n (%) 13 (48,1) 2 (16,7) 0,083 2(2,7) 9 (42,9) <0,001 1(1,5) 0 1
Mortalite, n (%) 7 (25,9) 7 (58,3) 0,075 22,7 3(14,3) 0,068 0 0 -
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4.5. NON-INVAZIV SOLUNUM DESTEK TEDAVi SURESI iLE ILISKILIi
FAKTORLER

Hastalar toplam uygulanan NISD siiresine gore < 24 saat, 24-72 saat aras1 ve
>72 saat olmak iizere 3 gruba ayrilmistir. 209 hastanin %41’ine (86/209) <24 saat,
%18’ine (38/209) 24-72 saat ve %41’ine (85/209) >72 saat NISD uygulanmustir.

Ortalama gebelik haftas1 ve dogum agirligi azaldik¢a uygulanan NISD
stiresinin arttig1 saptanmistir (p<0,001 ve p<0,001).

NISD siiresine gore 3 grup karsilastirildiginda, NISD siiresi arttikga ANS,
stirfaktan ve kafein kullanim sikligimin arttigi saptanmigtir (p=0,01, p <0,001 ve
p<0,001).

NISD siiresine gore 3 grup karsilastirildiginda, NISD siiresi arttikga uzamis
EMR siklig1 artmasina ragmen istatiksel anlamli fark saptanmamaistir (p=0,58).

NISD siiresine gore 3 grup karsilastirildiginda, NISD siiresi arttikca erken
neonatal sepsis, nozokomiyal sepsis, PDA ve pnomotoraks sikliginin arttig
saptanmustir (p=0,017, p <0,001, p <0,001 ve p=0,011) (Tablo 13).

Tablo 13. NISD siiresine gore gruplarin karsilastiriimasi

Tiim hasta <24 saat 24-72 saat >72 saat p

grubu (n=209) (n=86) (n=38) (n=85)
Gebelik haftas, 30,4+2,6 31,54£2,2 30,4+2,7 29,4+2.5 <0,001
ortalama+SS
Dogum agirhg (g), 1444+531,7 1605,5+£579,6 |1442,4+473,3 | 1281,2+456 | <0,001
ortalama+SS
ANS 158 (75,6) 56 (65,1) 30 (78,9) 72 (84,7) 0,01
Siirfaktan, n (%) 66 (31,6) 5(5,8) 11 (28,9) 50 (58,8) | <0,001
Kafein, n (%0) 138 (66) 45 (52,3) 23 (60,5) 70 (82,4) | <0,001
Uzamis EMR, n (%) 42 (20,1) 15 (17,4) 7 (18,4) 20 (23,5) 0,58
Erken neonatal sepsis, 26 (12,4) 4 (4,7) 7(18,4) 15 (17,6) 0,017
n (%)
Nozokomiyal sepsis, n 70 (33,5) 11 (12,8) 12 (31,6) 47 (55,3) | <0,001
(%)
PDA, n (%) 47 (22,5) 4 (4,7) 4 (10,5) 39 (45,9) | <0,001
Pnomotoraks, n (%) 15 (7,2) 1(1,2) 3(7,9 11 (12,9) 0,011
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5. TARTISMA

Solunumsal hastaliklar kiiciikk prematiirelerde onemli bir morbidite ve
mortalite nedenidir. Yillar i¢erisinde antenatal kortikosteroid, siirfaktan uygulamalari
ve ventilasyon teknikleri gibi destek tedavi yontemlerinde gelismeler olmasina
ragmen BPD basta olmak ilizere morbidite oranlarinda beklenen azalma olmamasi,

akciger koruyucu tedaviler ve NISD uygulamalarinin gelisimini saglamistir (91).

NISD tedavileri yayginlagsa da kiiclik prematiirclerde BPD ve diger
morbiditelerin  engellenememesi  (92) NISD uygulamalarinin gelistirilmesine,
cesitlendirilmesine ve NISD basarisizligma etki eden faktorlerin saptanmasi ve
Onlenmesine yonelik ileri aragtirmalarin yapilmasina onciiliik etmistir. Arastirmalar
NISD kullanim siklig1 ve basarisizlik oranlarinin; merkezlere, eslik eden hastaliklara,
gebelik haftalarina, ANS ve dogum sonrasi ek tedavi uygulamalar ile cihaz, arayiiz
gibi teknik ozelliklere ve kullanici deneyimlerine gore farkli oldugunu gostermistir
(93).

Bu ¢alismayla, tinitemizde NISD uygulanan hastalarin demografik ve klinik
ozelliklerinin belirlenmesi, NISD basarisizligina ve siiresine etki eden faktorlerin

degerlendirilmesi amaglanmistir.

NISD Yontemlerinin Kullaniom Sikhigi ve Gebelik Haftalarina Gore

Dagilhim

2017-2018 yillart arasinda 24%7-34%7 hafta aras1 dogan pretermlerde NISD
uygulama siklig1 %76,5 (209/273) olarak saptanmistir. CPAP %67,3 (184/273) ile en
sik uygulanan NISD yontemidir. BIPAP %7,6 (21/273), NIPPV %29,3 (80/273) ve
HHHFNC %21,6 (59/273) oraninda uygulanmustir.

2401712807 28Y7.3207 e 3217-34%7 hafta gruplarinda ise NISD kullanim orani
sirastyla CPAP igin %75 (33/44), %81,7 (85/104), %52,8 (66/125); BIPAP igin %9
(4/44), %9,6 (10/104), %5,6 (7/125); NIPPV igin %75 (33/44), %29,8 (31/104),
%12,8 (16/125); HHHFNC i¢in %50 (22/44), %26,9 (28/104), %7,2 (9/125) olarak

bulunmustur.
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Soll ve arkadaslarinin 2000-2009 yillar1 arasinda yaptigi, 501-1500 gram
arast 355 809 yenidoganda CPAP kullanimmin 2000°de %57,8’den 2009’da
%67,5’e, NIPPV kullaniminin 2006’da %10.,4’ten 2009°da %16,3’¢ ve HHHFNC
kullaniminin 2006’da %44,5’ten 2009°da %57,5 e yiikseldigini gdsterdigi ¢alismayla
(94) karsilastirdigimizda ¢alismamizda 24%7-34%7 hafta aras1 CPAP uygulama siklig1
%67,3 ile benzer, NIPPV uygulama sikligi %29,3 ile daha yiiksek, HHHFNC
uygulama siklig1 ise %21,6 ile daha diisiik oldugu goriilmiistiir.

Stoll ve arkadaslarinin yaptigi ¢calismada ise, 1993-2012 yillar1 arasinda 22-28
gebelik haftasinda dogan 34 636 preterm yenidogan incelenmis, CPAP uygulama
sikliginin 2002°de %79’dan (1314/1666) 2012°de %77 ye (1357/1756) degismedigi,
NIPPV uygulama sikliginin 2002°de %14’den (239/1666) 2012°de %37‘ye
(657/1756) yiikseldigi gosterilmistir (95). 2017-2018 tarihlerinde yaptigimiz
calismamizda ise 24%7-28%7 hafta arast CPAP sikhigmin % 75 (33/44) ile benzer,
NIPPV sikliginin % 75 ile daha yiiksek oldugu goriilmiistiir.

Stoll ve arkadaslarinin ¢alismasi (95), Soll ve arkadaslarinin ¢alismasi (94) ve
bizim g¢alisjmamiza baktigimizda CPAP, NIPPV ve HHHFNC kullaniminin yillar
icinde arttigimmi ve kullanim sikliginin merkezlere gore degistigini soylemek

mumkindiir.

CPAP’a Gore NIPPV Kullanimi Artiyor mu?

CDDA’l1 bebeklerde CPAP’1n primer tedavi olarak kullanimiyla %34-%83
ve postekstiibasyon sonrasi kullanimiyla %40°1 bulan basarisizlik oranlarinin
saptanmasi (9, 10, 96, 97), NISD basarisizligin1 azaltmak i¢in NIPPV uygulamasinin

one ¢ikmasina sebep olmustur.

2013’te Kirpalani ve arkadaglarinin yaptig1 calismada 30 hafta ve 1000 gr alt1
1009 yenidogan degerlendirilmis, 497 hastaya NIPPV ve 490 hastaya CPAP
uygulanmis, sirasiyla 6lim veya BPD orani %38,4 ve %36,7, entiibasyon orani
%59,5 ve %61,8 olarak saptanmis ve aralarinda anlamli fark bulunmamistir (98).
NIPPV’nin CPAP’a iistiin oldugunun gdsterilememesinin, NIPPV’nin senkronize
olmamasi ve BIPAP uygulamasinin da bu gruba dahil edilmesinin sonucu olabilecegi

distintilmiistiir.
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CPAP ile NIPPV’nin karsilagtirildig1 diger ¢alismalarin bir kisminda NIPPV
ile entiibasyon ihtiyacinda ve morbiditelerde azalma saptanirken bir kisminda bu
azalma gosterilememistir (99-104). Bizim ¢alismamizda sadece CPAP ve sadece
NIPPV kullanim1 bakilmadigi i¢in bu karsilastirmalar yapilmamistir. Ancak yapilan
cogu caligmada NIPPV’nin CPAP’a iistin oldugunun gosterilmesi nedeniyle
tinitemizde CPAP basarisizligit durumunda NIPPV {ist basamak tedavi olarak
kullanilmistir ve NIPPV kullanim sikligi diger calismalara gore daha yiiksek
bulunmustur. Ayrica ¢alismamizda gebelik haftas1 azaldikca NIPPV kullaniminin
arttig1 ve ozellikle 24%7-28%7 hafta arasinda NIPPV kullaniminin CPAP kullanim

oranlar1 %75 ile benzer oldugu goériilmiistir.

NISD Yoéntemleri Arasinda HHHFNC Kullamim Sikhgi

Avustralya ve Ingiltere’de  yapilan  ¢alismalarda ~ HHHFNC’nin
kullanilmasiyla nazal travmanin daha az, bebek konforunun daha iyi, beslenmenin
daha kolay ve anne-bebek baglanmasinin daha iyi oldugu gdosterilmistir.
HHHFNC’nin CPAP’a gore daha az invaziv olmasi ve diger avantajlar1 nedeni ile
yillar iginde kullanimi artmistir (60, 105, 106). Bu artisla birlikte HHHFNC ve CPAP
basarisim1 karsilastiran bir¢ok ¢alisma yayinlanmis ve calismalarda primer tedavide
HHHFNC’nin CPAP’a istiin olmadigi gosterilmistir (107-109). HHHFNC’nin
primer tedavide, apne ve ekstiibasyon sonrasi kullanimda CPAP kadar basarili
olmamas1 nedeni ile iinitemiz protokolii olarak HHHFNC, CPAP’tan ayirma
sirasinda ve agir BPD grubunda uzun siireli NISD olarak kullanilmaktadir. Bu
nedenle g¢alismamizda HHHFNC kullanim oran1 %21,6 (59/273) ile Soll ve
arkadaglarmin ¢alismasindaki HHHFNC kullanim sikhigindan (94) daha disiik

saptanmuistir.

NISD Uygulanan Pretermlerin Demografik ve Klinik Ozelliklerinin

Literatiir ile Karsilastirilmasi

Calismamizda ANS uygulama siklig1 %75,6 (158/209), 24072807 2gl/7_370/7
ve 3217-34%7 gebelik hafta gruplarma gore ANS uygulama oranlari sirasiyla %87,2
(34/39), %90,6 (87/96) ve %50 (37/74) olarak saptanmustir.
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Calismamizda kafein kullanim siklig1 ise %66 (138/209), 24072807 2g81/7.
3297 ve 32Y7-34%7 gebelik hafta gruplarina gore kafein kullanim sikligi sirasiyla
%100 (39/39), %93,8 (90/96) ve %12,2 (9/74) olarak saptanmustir.

25-28 hafta aras1 pretermlerde CPAP ve entiibasyon uygulamasinin
karsilastirildigt COIN calismasinda 307 pretermin oldugu CPAP grubunda ANS
uygulama sikligi %94 ve kafein uygulama sikligi %84 olarak saptanmisken (9);
2497275 hafta arasi pretermlerde CPAP ve surfaktan kullanimmin karsilastirildig
SUPPORT c¢alismasinda ise 663 pretermin oldugu CPAP grubunda ANS uygulama
siklig1 %96,8 olarak bulunmustur (10). Bu ¢alismalar ile ¢alismamizdaki 24%7-28%7
hafta arasi1 grup karsilastirildiginda ¢alismamizda ANS uygulamasi sikliginin %87,2

ile daha diisiik ve kafein uygulamasi sikliginin profilaksi protokoliimiiz geregi %100

ile daha yiiksek oldugu goriilmiistiir.

Calisma grubumuzda surfaktan uygulama siklig1 %31,6 (66/209), 24%7-28%7,
2817-3207 e 3217-34%7 gebelik hafta gruplarina gore surfaktan uygulama sikligi ise
strastyla %69,2 (27/39), %29,2 (28/96) ve %14,9 (11/74) olarak bulunmustur.

Surfaktan uygulama sikligi; COIN caligmasinda CPAP grubunda %38 olarak
bulunmugken (9); SUPPORT calismasinda CPAP grubunda ise %67,1 (10) olarak
saptanmistir. Calismamizda 24%7-28%7 hafta arasinda surfaktan uygulama sikligi %

69,2 ile SUPPORT c¢alismasina yakin bulunmustur.

Calismamizda surfaktan uygulamasinin %66,7’si (44/66) tek doz, %30,3’1
(20/66) iki doz ve %3’ii (2/66) ii¢ doz seklinde yapilmistir. Surfaktan uygulamasi ile
ilgili Avrupa ve Amerika yonergelerinde dogal surfaktan preparatlarinin tercih
edilmesi ve en fazla li¢ doz surfaktan uygulanmasi Onerilmektedir (91,110).
Caligmamizda da bu yonergelere uygun sekilde dogal surfaktan preparatlari tercih

edilmis ve en fazla li¢ doz uygulanmistir.

Calismamizdaki CPAP, BIPAP, NIPPV ve HHHFNC baslangig ayarlari genel
olarak literatlir verilerine paralel yapilmistir. Tablo 14’te calismamizdaki ve

randomize kontrollii ¢aligmalardaki baglangic CPAP ayarlar1 gosterilmektedir.
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Tablo 14. Baglangic CPAP ayarlarinin randomize Kkontrolli  ¢aligmalarla
karsilastirilmast

Baslangic PEEP ayari (cmH>0)

Minimum Maksimum

COIN® 8 Belirtilmemis

SUPPORT®0) 5 Belirtilmemis
CURPAP(L) 5 7
Cahsmamiz 5 7

Schmélzer ve arkadaslarinin 4 calismay1 iceren meta analizinde 30 hafta alt1
pretermlerde dogum salonunda ilk tedavi olarak CPAP ve entiibasyon uygulamasi
karsilagtiritlmis, CPAP grubunda 1296 hasta degerlendirilmistir (112). Dunn ve
arkadaslarinin ~ yaptigi  calismada 26%7-29%7 hafta aras1 648 yenidogan
degerlendirilmis ve hastalar PS (profilaktik siirfaktan), ISX (entiibasyon-surfaktan-
ekstiibasyon) ve CPAP uygulananlar olmak iizere ili¢ gruba ayrilmistir. CPAP
grubunda 223 preterm degerlendirilmistir (96). Tablo 15°te COIN, SUPPORT, Dunn
ve Schmoélzer’in ¢alismalarindaki CPAP grubu ile bizim calismamizdaki 24°7-28%7

hafta aras1 pretermlerin morbidite ve mortalite siklig1 karsilagtirilmistir.

Cahismamizdaki 24%7-28%7 hafta aras1 grup ile diger calismalar
karsilagtirdigimizda; PDA ve mortalite siklifi diger caligmalardan daha yliksek
saptanmigtir. NEK sikligi; COIN ¢alismasindan (9) yiiksek, diger ¢alismalara gore
benzer bulunmustur. Evre 3 ve iizeri IVK siklig;; Dunn ve arkadaslarmin
caligmasindan (96) yiiksek, diger ¢alismalara gore benzer bulunmustur. ROP sikligi;
SUPPORT g¢alismasinda (10) agir ROP’lar dahil edildigi i¢in daha diisiik oldugu
goriilmiis, ancak calismamizda diger caligmalardan daha diisiik saptanmistir. BPD
sikligi; SUPPORT ¢alismasi (10) ile benzer, diger c¢alismalara gore yiiksek

saptanmuistir.

Caligmamizda 24%7-28%7 hafta arasinda nozokomiyal sepsis siklig1 %64,1 ile
oldukga yiiksek saptanmis, Dunn ve arkadaslarinin ¢alismasinda (96) %7,7 ile diisiik
oldugu goriilmiistiir. Calismamizda kiiltlir pozitif sepsise ek olarak klinik sepsisler de

dahil edildigi i¢in bu oranin biraz daha ytiksek saptandigi diislintilm{istiir.
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Tablo 15. Morbidite ve mortalite sikliginin randomize kontrollii ¢aligmalar ile

karsilastirilmast
Calismamiz COIN SUPPORT Dunnve | Schmélzer
Genel | 2497 <32 calismasi calismasi ark ve ark
grup 28%7 | hafta |25-28 hafta| 2497-2757 | 26%7-29%7 | < 30 hafta
hafta hafta hafta
Nazal travma, 12,4 23,1 15,6 - - - -
(%)
PDA, (%) 22,5 59 29,6 32,4 - 455 39,7
Pnomotoraks, 7,2 7,7 59 91 6,8 5,4 6,6
(%)
NEK, (%) 3,3 12,8 5,2 3,9 12,7 8,1 9,4
IVK evre 3 ve 4,3 12,8 6,7 8,9 14,3 2,8 10,4
iizeri, (%)
ROP, (%) 91 33,3 14,1 53,1 13,1* 44,3 46
Nozokomiyal 33,5 64,1 48,1 - - 7,7%%* -
sepsis, (%)
BPD, (%) 12,9 38,5 19,3 29,3 40,2 - 32
Mortalite, (%0) 9,1 35,9 14,1 6,5** 14,2 ** 4,1 11,1
BPD/Mortalite, 21,5 71,7 32,6 33,9 48,7 30,5 41
(%)

* Agir ROP orani verilmistir.
** Diizeltilmis 36. haftaya kadar olan 6liimler dahil edilmistir.
*** Geg baglangich kiiltiir pozitif bakteriyel sepsis dahil edilmistir.

NISD Basarisizhk Oranlarimin Literatiir fle Karsilastiriimas

Caligmamizda 24%7-34%7 hafta aras1 dogan pretermlerde NISD basarisizlik
oran1 %20,1 (42/209) ve gebelik haftasina gore ise 24%7-28%7 hafta aras1 %30,8
(12/39), 28Y7-3297 hafta aras1 %21,9 (21/96), 327-34%7 hafta aras1 %12,2 (9/74)
olarak saptanmistir. Gebelik haftast arttikga NISD basarisizligiin azaldig

goriilmesine ragmen istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamaistir.

2013’te Dargaville ve arkadaslar1 baslangic tedavisi olarak CPAP‘in
uygulandigr 25-32 hafta aras1 297 preterm yenidogani incelemis, gebelik haftasina
gore ve CPAP’in basarili-basarisiz olmasima gore pretermleri iki gruba ayirmustir.

CPAP basarisizhigi genel, 25-28 hafta arasi ve 29-32 hafta arasi sirasiyla %22
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(65/297), % 45(30/66) ve %15 (35/231) olarak saptanmustir (113). Calismamizdaki
NISD basarisizligr ile karsilastirdigimizda genel basarisizlik oranlar1 genel
grubumuzla benzer, 24%7-28%7 hafta arasi grubumuzda %30,8 ile daha diisiik

saptanmistir.

Dogum salonunda ilk tedavide entiibasyon ile CPAP kullaniminin
karsilastirildigi bes genis randomize kontrollii ¢alismadan elde edilen verilerde
yiiksek riskli yenidoganlarda ilk hafta i¢cinde CPAP basarisizliginin %22 ila %50

arasinda oldugu goriilmiistiir (Tablo 16).

Tablo 16’da goriilen ¢aligmalar ile karsilagtirdigimizda ¢aligmamizda NISD
basarisizlik oranlarinin daha diisiik oldugu gorilmiistiir. Calismamizda NISD
basarisizliginin daha diisiik goriilmesinde, iist basamak tedavi olarak NIPPV ve

BIPAP’1n kullanilmasinin etkisi oldugu diisiiniilmiistiir.

Tablo 16. NISD basarisizligr sikliginin diger ¢alismalarla karsilagtirilmasi

Calisma adh Yil Hasta sayis, Gebelik CPAP
(n) haftasi basarisizhgi,
(%)
COIN® 2008 610 250172887 46**
SUPPORT® 2010 1316 2401127607 51,2***
CURPAP®Y 2010 208 25017288/ 33**
Dunn®® 2011 648 2697-2987 45,1%**
Dargaville ve ark(® 2013 297 25-32 22
66 25-28 45
Calismamiz 2017-2018 209 240173407 20,1*
39 240172807 30,8*

*NISD bagarisizlig1 oran1 verilmistir.
*E Hk 5 giinde entiibasyon CPAP basarisizlig1 kabul edilmistir.
*#% Jlk 7gtinde entiibasyon CPAP basarisizlig1 kabul edilmistir.
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NISD Basaris1 fle iliskili Faktorler ve Morbiditelerin Literatiir Ile

Karsilastirilmasi

Calismamizda NISD basarisizligi ile iliskili faktorleri ve basarisizliga eslik

eden morbiditeleri belirlemek i¢in NISD basarili ve basarisiz grup karsilagtirilmistir.

Genel grubumuzda NISD basarisiz grupta ortalama gebelik haftasi ve dogum
agirlign daha disiik; erken neonatal sepsis, dogum salonunda PBV uygulamasi,
surfaktan uygulamasi ve PDA siklig1 daha yiiksek saptanmistir. Bu sonuglara gore
gebelik haftasi ve dogum agirligr diisiik, erken neonatal sepsisi, PDA’s1 olan ve
dogum salonunda PBV uygulanmis pretermlerde NISD’nin basarisinin daha az
oldugu ongoriilmiistiir. NISD basarisiz grupta surfaktan kullaniminin fazla olmasi ise

entiibe edilen hastalara es zamanli surfaktan uygulanmasina baglanmustir.

Genel grubumuzda NISD siiresi median degeri, evre 3 ve iizeri IVK,
pnomotoraks, BPD ve mortalite oranlar1 NISD basarisiz grupta daha yiiksek
bulunmustur. Bu sonuglara gére NISD basarisizligmin agir iIVK, pnémotoraks, BPD
ve mortalite riskinde artis ve solunum destek tedavi siiresinin uzamasi ile iliskili

oldugu diistiniilmiistiir.

Gebelik hafta alt gruplarina goére de NISD basarili ve basarisiz grup
incelenmis, gebelik hafta alt gruplarinda NISD basarisizlig: ile iligkili faktor ve

morbiditeler degerlendirilmistir.

24972897 hafta arasinda NISD basaris1 ile iliskili faktor saptanamamustir.
NISD bagaris1 ile iligkili faktorlerin belirlenememesi gruptaki hasta sayisinin az

olmast ile iliskilendirilmistir.

28Y7-3297 hafta arasinda NISD basarisiz grupta dogum salonunda PBV
uygulamasi, surfaktan uygulamasi, PDA, evre 3 ve iizeri IVK ve BPD sikli1 daha
yiiksek saptanmustir.

32Y7-34%7 hafta arasinda NISD basarisiz grupta ise ENS, PDA, dogum
salonunda PBV uygulamasi, surfaktan uygulamasi ve pnomotoraks sikligi daha
yiiksek saptanmistir. Bu veriler géz 6niine alindiginda gebelik haftas: alt gruplarina

PO

gore NISD basarisizlig ile iligkili risk faktorlerinin degistigi goriilmiistiir.

50



2013’te Dargaville ve arkadaglarinin yaptigi calismada 25-28 hafta arasi
grupta gebelik haftasi, dogum agirligi, C/S dogum, baslangic FiO2 ve CPAP diizeyi
CPAP basarisizligi ile iligkili bulunurken; 29-32 hafta arasi grupta ise baglangi¢ FiO2
ve CPAP diizeyi CPAP basarisizligi ile iliskili bulunmustur (113). Calismamizda ise
baslangi¢ FiO, ve CPAP diizeyi karsilastirilmamus, ancak 24%7-28%7 hafta arasinda
gebelik haftasi, dogum agirligi ile NISD basarisizligi arasinda anlamhi iliski
gosterilmemistir. Ayn1 c¢alismada 25-28 hafta arasinda CPAP basarisiz grupta
mortalite ve BPD riski daha yiiksek saptanirken; 29-32 hafta arasinda CPAP
basarisiz grupta ise pnomotoraks riski daha yiiksek saptanmis ancak BPD ve
mortalite riski agisindan iki grup arasinda fark bulunmamistir (113). Calismamizda
28%7-32%7 hafta grubunda ise NISD basarisiz grupta evre 3 ve iizeri IVK ve BPD

riskinde artis saptanmustir.

Dargaville ve arkadaslarinin 2007-2013 yillar1 arasinda yaptigi genis ¢apl
calismada Avusturalya ve Yeni Zelanda yenidogan ¢alisma agindan elde edilen 25-
32 hafta aras1 19 103 yenidoganin 11 684’tine CPAP uygulanmistir. Bu yenidoganlar
25-28 hafta ve 29-32 hafta dogmalarina gore iki gruba ayrilmig ve CPAP basarili ve
basarisiz grup olmak {lizere karsilastirilmigtir. CPAP basarisizhig; 25-28 hafta
arasinda %43 (863/1989) ve 29-32 hafta arasinda %21 (2061/9695) olarak
saptanmistir. 25-28 hafta arasinda CPAP basarisiz grupta gebelik haftas1 ve dogum
agirhiginin, tam doz antenatal steroid uygulama sikliginin ve besinci dakika APGAR
skorunun daha diisiik oldugu gériilmiistiir. CPAP basarisiz grupta BPD ve agir IVK
(sadece 25-28 hafta arasi) riskinin daha fazla oldugu saptanmistir (114).

Roberts ve arkadaglarinin yaptigr calismada, 28-36 hafta arasi baslangic
solunum destegi olarak CPAP yerine HHHFNC uygulanan 564 preterm yenidogan
incelenmistir. HHHFNC ile basarisiz olan hastalara énce CPAP uygulanmis, CPAP
uygulamasmin ilk 72 saatinde entlibe edilenler basarisiz olarak kabul edilmistir.
Hastalar entiibe edilip edilmemesine gore iki gruba ayrilarak NISD basarisizlig: ile
iligkili risk faktorleri ve morbiditeler incelenmistir. Diigiik gebelik haftasi ve
baslangigta yliksek oksijen ihtiyact NISD basarisizligi ile iligkili bulunmustur. NISD
basarisizliginin pndmotoraks, nazal travma riski, uzamis solunum ve oksijen destegi
ve uzamis hastane yatis siiresi ile iliskili, kiiclik pretermlerde ise ek olarak BPD ve

tedavi gerektiren PDA iliskili oldugu saptanmustir (115).
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Handoka ve arkadaglarinin yaptig1 ¢alismada 32 hafta ve 1500 gr alt1 RDS’li,
SNIPPV uygulanan 85 yenidogan degerlendirilmis ve SNIPPV basarisina etki eden
faktorleri belirlemek icin hastalar basarili ve basarisiz grup olmak iizere ikiye
ayrilmigtir.  SNIPPV  basarisizigi %14,1 (12/85) olarak saptanmistir. RDS’nin
derecesi, MAP ayari ve ANS kullanim sikligi SNIPPV basarisizligi ile iliskili
bulunmustur (116).

Lee ve arkadaglarinin yaptigr ¢alismada >30 hafta ve >1250 gr olan ve
solunum sikintis1 nedeni ile HHHFNC uygulanan 97 yenidogan incelenmis ve
hastalar HHHFNC basaril1 ve basarisiz grup olmak iizere ikiye ayrilmistir. HHHFNC
basarisizlig1 %30 (29/97) olarak bulunmustur. HHHFNC bagarili ve basarisiz grubun
ozellikleri incelenerek HHHFNC basarisina etki eden faktorler arastirilmis, basarisiz
grupta daha diigiik dogum agirligi, daha fazla ANS kullanimi, daha sik uzamig EMR
ve HHHFENC uygulamasi sonrasi alinan kan gazinda daha diisiik pH ve daha yiiksek
pCO2 gorilmiistiir (117).

Yapilan bagka ¢alismalarda da diisiik gebelik haftasi ve dogum agirhigi, erkek
cinsiyet, uzamis EMR, dogum salonunda PBV ihtiyacti ve PAAG’de agir RDS
saptanmast CPAP basarisizligi ile iligkili bulunmustur (118-120).

NISD Siiresini Etkileyen Faktorler Nelerdir?

Caligmamizda toplam NISD siiresi ortanca degeri 54 (1-2112) saat
saptanmistir. NISD siiresini etkileyen faktorleri belirlemek i¢in NISD siiresi <24
saat, 24-72 saat arast ve >72 saat olmak {izere ii¢ gruba ayrilmis; olgularin %41’ine
(86/209) <24 saat, %18’ine (38/209) 24-72 saat arasi, %41’ine (85/209) >72 saat
NISD uygulandig1 bulunmustur.

Gebelik haftas1 ve dogum agirh@ azaldikga NISD siiresinin  arttigi

saptanmistir.

NISD siiresi arttikca surfaktan ve kafein kullanim oraninin arttig:
bulunmustur. Bu durumun >72 saat NISD alan grupta gebelik haftasi ve dogum

agirligi daha diisiik hastalarin olmasina bagli oldugu diistintilmiistiir.
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Erken neonatal sepsis, PDA ve pnomotoraks sikligi arttikga NISD siiresinin
de arttig1 saptanmistir. Bu veriler géz Oniine alindiginda NISD basarisi ile iligkili
olan gebelik haftasi, dogum agirligi, erken neonatal sepsis, PDA gibi faktorlerin ayni

zamanda NISD siiresi ile de iliskili oldugu goriilmiistiir.

Roberts ve arkadaslarinin yaptigi calismada solunum destek siiresi median
degeri NISD basarisiz grupta 9 (6-34) giin, basarili grupta 3 (2-5) giin ve 3 giinden
uzun siiren solunum destegi oran1 NISD basarisiz grupta %89,5, basarili grupta %40
olarak saptanmis; solunum destegi siiresi ile NISD basaris1 arasinda anlamli iligkili

oldugu gosterilmistir (115).

Sonug olarak, primer solunum destegi olarak NISD yontemlerinin yaygin
kullanimina karsin NISD basarisizligi, BPD, mortalite oranlar kiiciik gebelik haftasi
ve dogum agirlig1 grubunda yiiksektir.

Dogum salonunda PBV uygulamasi, ENS, PDA varliginin NISD
basarisizliginda risk faktorii olmast ve ENS, nozokomiyal sepsis, PDA,
pnomotoraksin uzun NISD siiresi ile iliskili bulunmasi NISD tedavi basarisini
artiracak Oncelikli girisimlerin planlanmasi icin yol gostericidir. Caligmamizda;
24972897 haftadaki hasta popiilasyonunun az olmasi nedeniyle bazi verilerin
degerlendirilmesi agamasinda yeterli anlamlilik diizeyine ulagilamamas: kii¢lik hasta
gruplarinda genis hasta popiilasyonuna sahip calismalar yapilmasi geregini ortaya

koymaktadir.

NISD basarisizligr ile iligkili faktorlerin belirlenmesi ve yenidogan
uygulamalarinda bu risk faktorlerinin azaltilmasimna yonelik miidahelelerin
yapilmasinin  NISD  basarisinin ~ arttirilmasinda  6nemli  bir etken oldugu

diistiniilmistiir.
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10.

6. SONUCLAR

Ortalama gebelik haftas1 30,44+2,6 hafta ve dogum agirhigi 14444532
gram olan c¢aligma grubumuzda NISD uygulama sikligi %76,5 olarak
saptanmustir. CPAP %67,3 (184/273) ile en sik, BIPAP %7,6 (21/273),
NIPPV %29,3 (80/273) ve HHHFNC %216 (59/273) siklikta

uygulanmigtir.

24972897 hafta arasinda NIPPV ve CPAP kullanim sikligini % 75 ile

benzer oldugu saptanmistir.

NISD tedavisinin = %92,8’si  primer, %7,2’si sekonder olarak

uygulanmistir.

Toplam NISD uygulama siiresi ortanca degeri 54 (1-2112) saatti,
olgularin %41’°ine >72 saat NISD uygulanmustir.

CPAP, NIPPV ve HHHFNC kullanim siklig1, diisiik gebelik haftasinda
istatistiksel olarak daha yiiksek saptanmistir (p<0,001).

Olgularin %20,1¢inde (42/209) NISD basarisiz olmustur. Bu oran 24%7-
28" hafta aras1 %30,8 (12/39), 28Y7-32%7 hafta aras1 %21,9 (21/96) ve
32Y7-3497 hafta aras1 %12,2 (9/74) olarak bulunmustur.

Olgularin %12,9’unda (27/209) BPD gelismistir. Bu oran 24%7-28%7
hafta aras1 %38,5 (15/39), 28%7-32%7 hafta aras1 %11,5 (11/96) ve 32V/7-
3497 hafta aras1 %1,4 (1/74) olarak bulunmustur.

Olgularin %9,1inde (19/209) mortalite saptanmustir. Bu oran 24%7-28%7
hafta aras1 %35,9 (14/39), 28Y7-3297 hafta aras1 %5,2 (5/96) ve 32%7-

347 hafta aras1 %0 olarak bulunmustur.

ANS uygulama siklig1 24973497 hafta arasinda %75,6, 24%7-28%7 hafta

arasinda ise %87,2 saptanmustir.

Kafein kullanim siklig1 24%7-34%7 hafta arasinda %66 iken 24%7-28%7

hafta arasinda %100 olarak saptanmustir.
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24973497 hafta arasinda surfaktan uygulama sikligi %31,6, 24%7-28%7
hafta arasinda ise %69,2 olarak saptanmigtir. Surfaktan en fazla 3 doz

uygulanmustir.

Nozokomiyal sepsis oram %33,5 (70/209), 24%7-28%7 hafta aras1 %64,1
(25/39), 28%7-3297 hafta aras1 %41,7 (40/96) ve 32Y7-34%7 hafta arasi
%6,8 (5/74) olarak bulunmustur.

NISD basarisiz grupta ortalama gebelik haftas1 (p=0,004) ve dogum
agirhg (p=0,03) daha diisikk; dogum salonunda PBV uygulamasi
(OR:2,70 %95 CI:1.295-5.629, p=0,007), ENS (OR:3,59 %95 CI:1.508-
8.571, p=0,003), PDA (OR:4,10 %95 CI:1.975-8.516, p<0,001), evre 3
ve iizeri IVK (OR:9,11 %95 Cl:2.176-38.152, p <0.001), pnémotoraks
(OR:5,37 %95 CI:1.827-15.834, p=0,003), BPD (OR:3,34 %95
Cl:1.418-7.909, p=0,004), mortalite (OR:5,48 %95 CI:2.064-14.580,
p<0.001) siklig1 ve toplam NISD siiresi ortancasi (p<0,001) daha yiiksek

bulunmustur.

28Y7-3297 hafta arasinda NISD basarisiz grupta dogum salonunda PBV
uygulamasi (OR:4,188 %95 CI:1.304-13.445, p=0,019), PDA (OR:6,281
%95 Cl1:2.022-19.510, p=0,002), evre 3 ve iizeri IVK (OR:12,333 %95
Cl:1.211-125.632, p=0,032) ve BPD (OR:24,375, %95 CI:5.261-
142.466, p<0,001) siklig1 daha yiiksek saptanmustir.

32%7-34%7 hafta arasinda ise NISD basarisiz grupta ise ENS (OR:15,750
%95 Cl:2.184-113.556, p=0,01), PDA (OR:39,375, %95 CI:5.737-
270.254, p <0,001), dogum salonunda PBV uygulamasi (OR:4,554 %95
Cl:1.077-19.251, p=0,043) ve pnomotoraks (OR:16,533 %95 CI:2.866-
95.377, p=0,003) sikl1g1 daha yiiksek saptanmuistir.

Diisiik ortalama gebelik haftas1 (p<0,001) ve dogum agirligi (p<0,001),
ENS (p=0,017), nozokomiyal sepsis (p<0,001), PDA (p<0,001) ve

pnomotoraks (p=0,011) uzun NISD siiresi ile iliskili bulunmustur.
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OZET

Amag: Prematiire yenidoganin solunumsal hastaliklarinda primer tedavi
olarak invaziv mekanik ventilasyon (MV) kullanimi ile mortalite oranlarinda azalma
olsa da, bronkopulmoner displazi (BPD) basta olmak iizere morbidite oranlarinda
istenen azalma olmamistir. MV kullanimu ile iligkili morbiditeleri azaltma cabalari
non-invaziv solunum destegi (NISD) yoOntemlerinin yaygin kullanilmasini ve

gelistirilmesine yonelik aragtirmalarin yapilmasini saglamistir.

NISD’nin yayginlagsmasi, tedavi sirasindaki basarisizlik oranlarina dikkati
¢cekmis ve NISD basarisizhigr ile iligkili faktorlerin belirlenmesi ve Onlenmesine

yonelik ileri ¢caligmalarin yapilmasina onciiliik etmistir.

Calismamizda NISD uygulanan preterm yenidoganlarin demografik ve
Klinik 6zelliklerinin belirlenmesi ve bu 6zelliklerin NISD basaris1 ve siiresi {lizerine

etkilerinin ortaya konmasi amacglanmistir.

Gere¢ ve Yontem: 1 Ocak 2017-31 Aralik 2018 tarihleri arasinda 24%7-
349" hafta dogan ve non-invaziv solunum destegi uygulanan 209 preterm
yenidoganin verileri geriye doniik olarak incelenmistir. NISD basarisizhigr (ilk 72
saatte entiibasyon) ile iligkili faktorleri belirlemek i¢in olgular NISD basarisiz (grup
2) ve basarili (grup 1) olmak tiizere iki gruba ve NISD siiresi ile iliskili faktorleri
belirlemek i¢in NISD siiresine gore ii¢ gruba (<24 saat, 24-72 saat arasi, >72 saat)

ayrilmistir.

Bulgular: 24%7-34%" hafta arasmnda NISD uygulama sikligi %76,5
saptanmis, yontemlere gdre ise CPAP’1n %67,3, BIPAP’1n %7,6, NIPPV nin %29,3
ve HHHFNC’nin %21,6 siklikta kullanildig1 goriilmiistiir. Olgularin ortalama gebelik
haftas1 ve dogum agirlig sirasiyla 30,442,6 (24-34) hafta ve 14444532 (445-3445)
gram saptanmistir. NISD tekniklerinin %92,8°1 primer olarak kullanilmis ve toplam
NISD siiresi ortancast 54 (1-2112) saat bulunmustur. Surfaktan %31,6 ve ANS
%75,6 siklikta uygulanmstir.

Olgularm %20,1’inde (42/209) NISD basarisiz olmustur. Bu oran 24%7-28%7
hafta aras1 %30,8 (12/39), 28Y7-32%7 hafta aras1 %21,9 (21/96) ve 32%7-349" hafta
arast %12,2 (9/74) olarak bulunmustur. Olgularin %12,9’unda (27/209) BPD

56



gelismis, bu oran 24%7-28%7 hafta aras1 %38,5 (15/39), 28Y7-32%7 hafta aras1 %11,5
(11/96) ve 32Y7-3497 hafta aras1 %1,4 (1/74) olarak bulunmustur. Olgularm %9,1
(19/209)’inde mortalite saptanmus, bu oran 24%7-28%7 hafta aras1 %35,9 (14/39),
28%7-32%7 hafta aras1 %5,2 (5/96) ve 32%/7-34%7 hafta aras1 %0 olarak bulunmustur.

NISD basarisiz grupta ortalama gebelik haftasi (p=0,004) ve dogum agirligi
(p=0,03) daha diisiikk; dogum salonunda PBV uygulamasi (OR:2,70 %95 CI:1.295-
5.629, p=0,007), ENS (OR:3,59 %95 CI:1.508-8.571, p=0,003), PDA (OR:4,10 %95
Cl1:1.975-8.516, p<0,001), evre 3 ve iizeri IVK (OR:9,11 %95 Cl:2.176-38.152, p
<0.001), pnomotoraks (OR:5,37 %95 Cl:1.827-15.834, p=0,003), BPD (OR:3,34
%95 Cl1:1.418-7.909, p=0,004), mortalite (OR:5,48 %95 CI:2.064-14.580, p<0.001)
siklig1 ve toplam NISD siiresi ortancasi (p<0,001) daha yiiksek bulunmustur. Diisiik
ortalama gebelik haftas1 (p<0,001) ve dogum agirhig1 (p<0,001), ENS (p=0,017),
nozokomiyal sepsis (p<0,001), PDA (p<0,001) ve pnomotoraks (p=0,011) uzun

NISD siiresi ile iligkili bulunmustur.

Sonug¢: Primer solunum destegi olarak NISD yontemlerinin yaygin
kullanimina karsin NISD basarisizligi, BPD, mortalite oranlar kiiciik gebelik haftasi
ve dogum agirligr grubunda yiiksektir. Dogum salonunda PBV uygulamasi, ENS,
PDA varliginin NISD basarisizliginda risk faktorii olmasi ve ENS, nozokomiyal
sepsis, PDA, pnomotoraksin uzun NISD siiresi ile iliskili bulunmas1 NISD tedavi

basarisini artiracak oncelikli girisimlerin planlanmasi i¢in yol gostericidir.

NISD basarisizhigr ile iligkili faktorlerin belirlenmesi ve yenidogan
uygulamalarinda bu risk faktorlerinin  azaltilmasina yonelik c¢alismalarin
yapilmasinin  NISD basarisinin  arttirilmasinda, BPD ve mortalite sikliginin

azaltilmasinda 6nemli bir etken oldugu diisiiniilm{istir.

Anahtar kelimeler: non-invaziv solunum destegi, mortalite, morbidite, basarisizlik
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SUMMARY

Aim: Despite the decrease in mortality rates with the use of invasive
mechanical ventilation (MV) as the primary treatment in respiratory diseases of
premature neonates, there was no desired reduction in morbidity rates, especially
bronchopulmonary dysplasia (BPD). Efforts to reduce morbidity associated with MV
have led to the widespread use and development of non-invasive respiratory support
(NISD) methods.

This drew attention to failure rates during treatment and led further studies to

identify and prevent factors associated with NISD failure.

In our study, it was aimed to determine the demographic and clinical features
of preterm newborns receiving non-invasive respiratory support and to investigate
the factors effecting and the morbidities related with non-invasive respiratory support

failure and duration.

Method: The data of 209 preterm newborns who were born at 24%7-34%7
weeks of gestation, between January 2017 and December 2018 and received non-
invasive respiratory support were analyzed retrospectively. To identify factors
associated with NISD failure (intubation within 72 hours of NISD), cases were
divided into two groups, NISD failed (group 2) and successful (group 1) and to
identify factors effecting duration of NISD cases were divided to three groups (<24
hours, 24-72 hours and > 72 hours).

Results: The frequency of NISD treatment was 76.5% in inborn preterms
born between 24%7-34% weeks of gestation. The frequency of CPAP, BIPAP, of
NIPPV and of HHHFNC use were 67.3%, 7.6%, 29.3%, 21.6% respectively. The
mean gestational age and birth weight of the infants were 30,4+2,6 (24-34) weeks
and 14444532 (445-3445) g respectively. NISD techniques were used as primary
treatment for 92.8% of the cases. The median NISD duration was 54 (1-2112) hours.
Surfactant and ANS were applied at a frequency of 31.6% and 75.6%, respectively.

NISD failed in 20.1% (42/209) of cases. This rate was 30.8% (12/39)
between 2497-28%7 weeks, 21.9% (21/96) between 28Y7-32%7 weeks and 12.2%
(9/74) 32Y7-34%7 between weeks. BPD developed in 12.9% (27/209) of cases, this
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rate was 38.5% (15/39) between 24%7-28%7 weeks, 11.5% (11/96) between 28Y/7-32%7
weeks and 1,4% (1/74) 32%7-3497 weeks. Mortality was detected in 9.1% (19/209) of
the cases, this rate was 35.9% (14/39) between 24%7-28%7 weeks, 5.2% (5/96)

between 28Y7-3297 weeks and 0% 32Y7-3497 weeks.

NISD failed group had lower mean gestational week (p=0.004), birth weight
(p=0.03); and higher PBV application (OR: 2.70% 95 CI: 1.295-5.629, p=0.007),
ENS (OR: 3.59% 95 CI: 1.508-8.571, p=0.003), PDA (OR: 4.10% 95 ClI: 1.975-
8.516, p<0.001), stage 3 and above IVH (OR: 9,11% 95 CI: 2.176-38.152, p<0.001),
pneumothorax (OR: 5.37% 95 CI: 1.827-15.834, p=0.003), BPD (OR: 3.34% 95 CI:
1.418-7.909, p=0.004), mortality (OR: 5.48% CI: 2.064-14.580, p<0.001) and
median of total NISD duration (p<0.001). Low mean gestational week (p<0.001) and
birth weight (p<0.001), ENS (p = 0.017), nosocomial sepsis (p<0.001), PDA
(p<0.001) and pneumothorax (p=0.011) were found to be associated with longer
NISD duration.

Conclusion: Despite the widespread use of NISD methods as primary
respiratory support, NISD failure, BPD, mortality rates are high in small gestational
week and birth weight group. Delivery room PBV application, ENS, PDA were risk
factors for NISD failure and ENS, nosocomial sepsis, PDA, pneumothorax were
associated with long NISD duration. This will give an insight for planning priority

interventions that will increase NISD treatment success.

It is important to reveal risk factors to improve NISD success and to decrease

mortality and BPD rates.

Keywords: non-invasive respiratory support, mortality, morbidity, failure
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EK-1: Non-invaziv Solunum

Formu

Hastanin adi-soyadi:

Dogum tarihi:

Cinsiyet:

Dogum sekli:

Gebelik haftasi:

Dogum agirhig::

Cogul gebelik durumu:

1.ve 5. Dakika APGAR skoru:
Koryoamniyonit dykiisii:
Uzamig EMR &ykisii:

Antenatal steroid kullanimai:

EKLER

Destegi Uygulanan Hastalarin Degerlendirme

Dogum salonunda PBV uygulanmasi:

Dogum salonunda profilaktik CPAP uygulanmasi:

Dogum salonunda solunum sikintis1 nedeni ile CPAP uygulanmast:

Stirfaktan uygulanmas:

v Uygulanmussa: 1) Siirfaktan uygulanma saati

2) Kag doz siirfaktan uygulandigi

Yenidogan iinitesinde uygulanan non-invaziv solunum destegi yontemleri:

v' CPAP:

o Uygulanmissa: 1) CPAP ayarlari

2) CPAP uygulanma siiresi

v' BIPAP:

o Uygulanmissa: 1) BIPAP ayarlari

2) BIPAP uygulanma siiresi

v" NIPPV:

o Uygulanmigsa: 1) NIPPV ayarlar

2) NIPPV uygulanma siiresi
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v" HFNC:
o Uygulanmigsa: 1) HFNC ayarlari
2)HFNC uygulanma siiresi
Uygulanan NISD teknigi primer mi sekonder mi uygulanmas:
Toplam uygulanan NISD siiresi:
NISD basarisizlig1 var mi:
v' Basarisizlik varsa: 1) Entiibasyon uygulanma siiresi

2) Entiibasyon dncesinde bakilan kan gazinda

e pH:

e PCO2:
e PO2:
e HCO3:
e BE:

o Laktat:

Kafein uygulanmasi:
Erken neonatal sepsis gelismesi:
Nazal travma varligi:
PDA bulunmasi:
v' PDA varsa tedavi almis m1?
1) Tedavi almissa aldig1 tedavi
2) Tedavi almigsa uygulanma sekli (iv veya oral)
Pnomotoraks gelismesi:
NEK gelismesi:
Intraventrikiiler kanama gelismesi:
v Gelismisse derecesi
Nazokomiyal sepsis gelismesi:
ROP gelismesi:
v' Gelismisse evresi
BPD gelismesi:
v Gelismigse evresi
Mortalite:

Hastanede yatig siiresi:



