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AA - Amino asit

ALT - Alanin aminotransferaz

AST - Aspartat aminotransferaz

BPD - Bronkopulmoner displazi

BNP - Beyin natriiiretik peptid

CO: - Karbondioksit

COX - Siklooksijenaz

DA - Duktus arteriyozus

DDA - Diisiik dogum agirhig
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hsPDA - Hemodinamik anlamli patent duktus arteriyozus
IDDA - Ileri derecede diisiik dogum agirligs
IVH - Intraventrikiiler kanama

IVK - Inferior vena kava

KPB - Kardiyopulmoner baypas

LA - Sol atriyum

MRI - Manyetik rezonans goriintiileme
NEK - Nekrotizan enterokolit

NIRS - Near Infrared Spectroscopy (Yakin Kizil6tesi Spektroskopi)
NSAII - Nonsteroid antienflamatuvar ilaglar
NT-proBNP - N-terminal pro-BNP
NVYD - Normal vajinal dogum

OR - Odds Ratio (Oran Katsayist)

PDA - Patent duktus arteriyozus

PDD - Pulmoner damar direnci

PG - Prostaglandin

PGE: - Prostaglandin E2

PLT - Trombosit

ROP - Prematiire retinopatisi

RDS - Respiratuar distres sendromu
SKB - Sistolik kan basinci

SpOs- - Oksijen satiirasyonu

SVD - Sistemik vaskiiler direng

TND - Tiirk Neonatoloji Dernegi

TTE - Transtorasik ekokardiyografi
WBC - Beyaz kan hiicreleri (Lokosit)
YYBU - Yenidogan yogun bakim iinitesi
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1. GIRIS VE AMAC

Patent duktus arteriyozus (PDA), prematiire bebeklerde sik goriilen ve
genellikle dogumdan sonra kapanmasi gereken bir durumdur. Kendiliginden kapanma
olmamasi durumunda hastanin hemodinamik dengesini ve u¢ organ perfiizyonunu
bozmasi durumunda (hemodinamik anlamli PDA) ila¢ tedavisi ile kapatilmasi,
medikal tedaviye cevap alinamamasi durumunda cerrahi tedavi ile kapatilmasi
gerekmektedir. Patent duktus arteriyozus (PDA), fetal yasamda 6nemli bir rol oynayan
duktus arteriyozusun dogumdan sonra kapanmamasi durumudur. Bu durum, kanin
pulmoner arter ile aort arasinda anormal bir sekilde dolasmasina neden olur ve bu da
sol kalp tizerindeki yiikii artirarak kalp yetmezligi ve diger kardiyovaskiiler
komplikasyonlara yol agabilir. Patent duktus arteriyozus (PDA), prematiire bebeklerde
siklikla  gozlemlenmektedir; bu bebekler, dogumdan oOnce gelisimlerini
tamamlayamadiklar igin gesitli saglik sorunlart ile karsilasma riski tasirlar. Ayrica,
PDA'nin tedavi edilmedigi durumlarda, ilerleyen donemlerde ciddi solunum
problemleri ve diger organ komplikasyonlar1 goriilebilir (2, 3).

Ilagla kapatma tedavisi, PDA'nin yonetiminde yaygin bir yaklasim olarak 6ne
cikmaktadir. Bu tedavi genellikle nonsteroid anti-inflamatuar ilaglar (NSAID'ler)
kullanilarak gergeklestirilir. Ibuprofen, parasetamol ve indometazin, PDA'y1 kapatmak
icin siklikla tercih edilen ilaglardir. Bu ilaglar, prostaglandinlerin sentezini inhibe
ederek duktus arteriyozusun kapanmasina yardimci olurlar (4, 5). Ancak, bu tedavi
stireci, hemodinamik parametrelerdeki degisimlerin dikkatle izlenmesini gerektirir.
Iste bu noktada near infrared spektroskopi (NIRS) devreye girmektedir. NIRS,
organlardaki ve dokulardaki oksijen seviyesini ve kan akisini non-invaziv bir sekilde
degerlendiren bir yontemdir. Bu yontem sayesinde, tedavi siirecinde hayati organlarin
hemodinamik degisimleri izlenebilir ve tedavi etkinligi hakkinda daha fazla bilgi
edinilebilir (6).

Bu ¢alisma, 2021-2024 yillari arasinda Konya Selguk Universitesi Tip
Fakiiltesi Yenidogan Yogun Bakim Servisi'nde yatarak tedavi goren hemodinamik
olarak anlamli PDA'ya sahip 24 prematiire bebegin PDA tedavi siirecindeki

hemodinamik degisikliklerin degerlendirilmesini amag¢lamaktadir.



2. GENEL BILGILER
2.1. PREMATURITE

Erken yenidogan bebeklerin ileri hayat yasami ve saglik kosullarinin daha
tyilestirilmesine dogru yapilan ¢ok c¢alismalara ragmen halen yenidogan bebeklerin

ciddi saglik sorunlariyla karsilasiliyor.
2.1.1. TANIMLAR

Prematiirite, gebeligin 37. haftas1 tamamlanmadan 6nce dogumu ifade eder ve
kiiresel Ol¢ekte yenidogan morbidite ve mortalitesinin baslica nedenlerinden biri
olarak tanimlanmaktadir (7). Prematiire dogan bebekler, organ sistemlerinin heniiz tam
anlamiyla olgunlasmamis olmasi nedeniyle ¢esitli saglik sorunlariyla karsilasabilirler.
Gestasyonel yasa gore prematiirite siniflandirmasi su sekilde yapilmaktadir:

Ileri derecede prematiire: 28 haftadan 6nce dogan bebekler. Bu gruptaki
bebekler, diisiik hayatta kalma oranlarina sahiptir ve uzun vadeli norogelisimsel
problemler agisindan en yiiksek risk altindadir (8).

Cok erken prematiire: 28-32 hafta arasinda dogan bebekler. Bu grup genellikle
yogun bakim ve ileri tibbi miidahaleler gerektirir. Solunum sikintisi ve intraventrikiiler
kanama gibi komplikasyonlar yaygindir (9).

Geg prematiire: 32-36 hafta arasinda dogan bebekler. En sik goriilen prematiire
dogum grubudur. Bu bebekler genellikle daha az komplikasyon yasasa da solunum ve
beslenme problemleri riski devam eder (10).

Bu siniflandirma, prematiire bebeklerin ihtiya¢ duydugu uygun bakim ve
tedavi stratejilerinin belirlenmesine rehberlik eder. Ornegin, ileri derecede prematiire
ve ¢ok erken prematiire dogan bebeklerde solunum destegi ve ndrolojik izlem kritik
onem tasirken, ge¢ prematiire bebekler genellikle daha az yogun bakim gerektirir
ancak yine de dikkatli bir sekilde izlenmeleri gerekir (11).

Prematiire bebeklerin dogum agirligi, neonatal morbidite ve mortalite
acisindan onemli bir belirleyicidir. Diinya Saglik Orgiitii ve gesitli arastirmacilar
tarafindan yapilan caligmalar, prematiire bebeklerin dogum agirhigina gore
smiflandirilmasini asagidaki sekilde tanimlamaktadir (7).

Diisik Dogum Agirlikli Bebek 2.500 gramin (2,5 kg) altinda dogan
bebeklerdir. Prematiire veya intrauterin biiyiime geriligi nedeniyle diisiik dogum

agirligina sahip olabilirler (7).



Cok Diisiik Dogum Agirlikli Bebek 1.500 gramin (1,5 kg) altinda dogan
bebeklerdir. Genellikle ciddi saglik sorunlar1 yasama riski yiiksektir ve yogun tibbi
bakim gerektirirler (10).

Asirt Distik Dogum Agirlikli Bebek 1.000 gramin (1 kg) altinda dogan
bebekler. Hayatta kalma oranlart daha diisiik olup uzun vadeli nérogelisimsel sorunlar
acisindan yiiksek risk altindadirlar (8).

Mikro Prematiire Bebek 750 gramin altinda dogan bebeklerdir. En yiiksek risk
grubundadirlar ve gelismis tibbi bakim gerektirirler (12).

Kiiresel olarak, prematiire dogum oranlar1 giderek artmaktadir ve bu durum
onemli bir halk sagligi problemi olusturmaktadir (7). Prematiire dogum nedenleri
arasinda anne kaynakli enfeksiyonlar, ¢ogul gebelikler ve kronik hastaliklar yer alir
(13). Erken tan1 ve miidahale, prematiire bebeklerin hayatta kalma oranlarini ve yasam

kalitesini artirmada belirleyici bir rol oynamaktadir (13).

2.1.2. PREMATURE BEBEKLERDE SIK GORULEN KLINiK
PROBLEMLER

Prematiire bebekler organ sistemlerinin tam olarak olgunlasmamis olmasi
nedeniyle ¢esitli klinik problemlerle karsilagirlar (7). Bu sorunlar hem kisa hem de
uzun vadede morbidite ve mortaliteye dnemli katkilarda bulunmaktadir.

Respiratuvar Distress Sendromu (RDS): Prematiire bebeklerde en yaygin
goriilen sorunlardan biri surfaktan eksikligine bagl olarak gelisen RDS'dir. Surfaktan,
akcigerlerde alveollerin acik kalmasini saglar ve eksikligi durumunda alveoller ¢oker,
bu da hipoksemiye yol agar (14). Solunum destegi ihtiyacinda artis pulmoner kan
akimin1 ve solunum sistemini zorlayarak mekanik ventilasyon ihtiyacini artirabilir
(15).

Bronkopulmoner Displazi (BPD): Uzun siireli oksijen tedavisi ve mekanik
ventilasyon ihtiyaci gereken prematiire bebeklerde gelisen kronik akciger hastaligidir.
BPD, akciger gelisimini olumsuz etkileyerek solunum fonksiyonlarinda kalic1 hasara
neden olabilir (16).

Intraventrikiiler Kanama (IVK): Beynin heniiz tam olgunlagmamis damar
yapist nedeniyle prematiire bebeklerde IVK riski yiiksektir. Intraventrikiiler kanama

norolojik gelisim bozukluklarina ve serebral palsiye yol agabilir (17).



Nekrotizan Enterokolit (NEK): Prematiire bebeklerde goriilen ciddi bir
gastrointestinal hastaliktir. Nekrotizan Enterokolit bagirsak duvarinin inflamasyonu ve
nekrozu ile karakterizedir ve yiiksek mortalite ve morbidite oranina sahiptir (18).

Patent Duktus Arteriyozus (PDA): Duktus arteriyozusun dogum sonrasi
kapanmamast sonucu ortaya g¢ikan PDA, hemodinamik dengesizliklere ve kalp
yetersizligine neden olabilir (19).

Apne ve Bradikardi: Solunum kontrol mekanizmalarinin olgunlasmamis
olmasi nedeniyle prematiire bebeklerde apne ve bradikardi ataklar1 sik goriiliir (20).
Bu ataklar, beyin oksijenlenmesini olumsuz etkileyebilir.

Prematiire Retinopatisi (ROP): Prematiire retinopatisi, retinal damarlarin
anormal gelisimi sonucu gorme kaybina yol acabilir. Erken tani ve tedavi ile gorme
kayb1 6nlenebilir (21).

Enfeksiyon Riski: Immiin sistemin gelismemis olmasi, prematiire bebekleri
enfeksiyonlara karsi daha duyarli hale getirir. Sepsis ve menenjit gibi ciddi
enfeksiyonlar, mortalite riskini artirir (22).

Prematiire bebeklerde bu klinik problemlerin yonetimi, multidisipliner bir
yaklasgim ve yogun bakim gerektirir. Erken tani ve uygun tedavi stratejileri ile

komplikasyonlarin etkileri azaltilabilir ve yagam kalitesi artirilabilir (23).

2.2. PATENT DUKTUS ARTERIYOZUS
2.2.1 TANIMI

Patent duktus arteriyozus (PDA), dogumdan sonra duktus arteriyozusun
fizyolojik olarak kapanmamasi sonucu aorta ile pulmoner arter arasinda kalic1 bir
aciklik olugmasidir. Bu agiklik, oksijenli kanin aortadan pulmoner artere geri
kagmasina neden olarak kalp ve akcigerlerde hemodinamik yiik artisina yol agabilir.
Ozellikle prematiire bebeklerde sik goriilen bu durum, solunum sikintisi, pulmoner
hipertansiyon ve kardiyak yetmezlik gibi komplikasyonlara sebep olabilir (24, 25).
2.2.2. Fetal Dolasim ve Duktus Arteriyozusun Rolii

Fetal dolagim sistemi, fetiisiin anne karninda oksijen ve besin ihtiyaglarim
karsilamak icin tasarlanmis 6zel bir dolasim mekanizmasidir. Bu sistem, plasenta
araciligiyla anne ve fetiis arasinda gaz degisimini saglar ve fetiisiin metabolik
atiklarinin uzaklastirilmasina olanak tanir. Diisiik sistemik vaskiiler direng (SVD) ve

yiiksek pulmoner damar direnci (PDD) ile karakterizedir. Ayrica, dogum sonrasi
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bagimsiz dolasima gegcis i¢in gerekli olan degisiklikleri de igerir (25). Fetal dolasimin
ana bilesenleri sunlardir.

Plasenta: Anne ve fetiis arasinda besin, gaz ve atik degisimini saglar. Oksijen
ve besin agisindan zengin kan plasentadan fetiise, gobek kordonu araciligiyla tasinir
(26).

Gobek Kordonu: Plasentadan fetiise kan tasiyan iki arter ve bir ven igerir.
Gobek veninden gelen oksijenli kan fetiise ulasirken, atik iiriinler gobek arterleri
araciligiyla plasentaya geri doner (27).

Duktus Venozus: Gobek veninden gelen kanin bir kismi, duktus venozus adli
damardan geger ve karacigeri atlayarak dogrudan inferior vena kava’ya (IVK) ulasir
(28).

Foramen Ovale: Kalbin sag atriyumundan sol atriyumuna dogrudan kan akisi
saglayan kiigiik bir agiklik olup, kanin akcigerlere gitmek yerine dogrudan sistemik
dolagima katilmasini saglar (28).

Duktus Arteriozus: Pulmoner arterden ¢ikan kanin bir kismi, akcigerleri bypass
eder ve sistemik dolagima katilir. Akcigerlerin dogum 6ncesi donemde gelismemis
olmasi nedeniyle bu yap1 hayati dneme sahiptir (25).

Duktus arteriyozus (DA), fetal dolasimda pulmoner arter ile inen aorta arasinda
yer alan ve kanin akciger dolagimini atlamasini saglayan hayati bir damardir. Fetiis
anne karninda iken, akcigerler heniiz iglevsel degildir ve oksijen ile besinler plasenta
araciligiyla saglanir. Oksijen ac¢isindan zengin kan, plasentadan gobek venleri
araciligiyla fetiise ulasir ve dolasim sistemi icerisinde yonlendirilir.

Fetal donemde akciger damar direnci (pulmoner vaskiiler rezistans) cok
yiiksektir. Bunun nedeni, akcigerlerin sivi dolu olmasi ve alveollerin heniiz
genislememis olmasidir. Yiiksek basing nedeniyle pulmoner arterlere giden kan akis1
minimaldir. Duktus arteriyozus, bu yiiksek basin¢li akciger dolagimini bypass ederek
kanin biiyiik kismini pulmoner arterden dogrudan aortaya yonlendirir. Bdylece,
oksijen acisindan zengin kanin sistemik dolagima daha verimli bir sekilde dagilmasi
saglanir (29).

Dogumla birlikte, bebek ilk nefesini aldiginda akcigerler genisler ve alveoller
hava ile dolar. Bunun sonucunda, pulmoner vaskiiler rezistans hizla diiser ve pulmoner
arterlere kan akis1 artar. Ayn1 zamanda, plasentadan gelen kan akis1 kesildigi igin
sistemik dolasimdaki basing yiikselir. Oksijen seviyesindeki artis ve prostaglandin

diizeylerindeki diisiis, duktus arteriyozusun kasilarak fonksiyonel olarak kapanmasini
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tetikler. Genellikle dogumdan sonraki ilk birka¢ giin i¢inde bu damar kapanir ve
zamanla bag dokusu ile fibrotik hale gelerek anatomik kapanma siirecini tamamlar.
Patent duktus arteriozus oksijenli kanin aortadan pulmoner artere geri
ka¢masina neden olur ve pulmoner dolasimda gereginden fazla kan akis1 olusmasina
yol acar. Bu durum, sol ventrikiil iizerinde hacim yiikii olusturabilir, pulmoner
hipertansiyona neden olabilir ve neonatal donemde kalp-akciger dengesini bozarak

solunum sikintisina yol agabilir (30).
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Sekil 1 a) Fetal dolagim, b)Postnatal dolagim. (31).

2.2.3. DUKTUS ARTERIiYOZUSUN EMBRIOLOJi VE HiSTOLOJISi

Duktus arteriyozus, embriyolojik gelisim sirasinda altinci aortik arkin distal
kismindan kéken alir ve fetal dolasim sisteminde kritik bir role sahiptir. Altinc1 aortik
ark, embriyonun 6. ve 8. haftalar1 arasinda gelisirken, sag tarafinda bulunan yap1
kaybolurken sol taraf, duktus arteriyozus olarak farklilagir. Bu yap1, pulmoner arter ile

inen aortasi arasinda bir baglanti saglar (32).
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2.2.4. DUKTUS ARTERIOZUSUN KAPANMASI

Bu siireg iki asamada gergeklesir: fonksiyonel kapanma ve anatomik kapanma.

Fonksiyonel kapanma, dogumdan sonraki ilk 72 saat ic¢inde genellikle
gerceklesir. Dogumla birlikte oksijen seviyesindeki artis, prostaglandinlerin diisiisii ve
mekanik basing degisiklikleri, diiz kaslarin kasilmasini tetikleyerek duktusun
daralmasina neden olur (33). Oksijen, prostaglandin E2 (PGE2) iiretimini baskilar ve
bu da vazokonstriiksiyonu kolaylastirir (34). Preterm bebeklerde ise prostaglandin
seviyelerinin yiiksek kalmasi, duktusun kapanma siirecini geciktirebilir. Duktus
arteriyozusun fonksiyonel kapan mekanizmalarinin anlagilmasi, yalnizca prematiire
bebekler i¢in degil, duktusun agik kalmasina bagimli olan dogustan kalp hastaliklarina
sahip olan yenidoganlarda duktusun agik kalmasini saglayan tedavilerin verilmesinde
de 6nemlidir.

Anatomik kapanma ise, duktusun i¢ ylizeyinde hiicresel proliferasyon ve
fibrozis yoluyla meydana gelir. Bu siire¢ haftalar alabilir ve kalici bir ligamentum
arteriosum olusumu ile sonuglanir (35). Bu asamada endotelyal hiicre proliferasyonu
ve matriks remodeling 6nemli rol oynar (36). Fibrozis siirecine giren DA kalic1 olarak
kapanir. Fibr6z bant olusumuyla artik liimen de tiimiiyle ortadan kalkar ve yeni olugan
yap1 "ligamentum arteriyozum" adini alir. Duktus arteri yozusun anatomik kapanmasi
intimal kalinlasma sonucunda olusur. Bu siirecteki mekanizmalar: (a) hiicredisi
matriksin subendoteliyal alanda birikmesi, (b) media tabakasindaki i¢ elastik
laminanin dokiilmesi ve elastik liflerin kaybi, (c¢) farklilasmamis medial diiz kas

hiicrelerinin endotel alt1 bosluga dogru goc¢ etmesi. Bu degisikliklerin bir kismi
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gebeligin son yarisinda baslar, bir kismi da dogumdan sonra islevsel kapanma
asamasindan sonra ortaya ¢ikar (29).

Patent duktus arteriozus (PDA) fetiisiin gelisimsel programiyla iliskilidir ve
prematiire bebeklerde kapanma mekanizmasi, tam zamaninda dogan bebeklere kiyasla
farklilik gostermektedir. Bu farklilikta, gebelik ilerledik¢e artan endojen kortizol

seviyelerinin etkili oldugu One stiriilmektedir (29, 37).

2.2.5. PATENT DUKTUS ARTERiYOZUSUN ACIK KALMASINDAKI RiSK
FAKTORLERI

Prematiire bebeklerde Duktus Arteriosus’un acik kalmasindan sorumlu
baslica faktorler sunlardir. Duktus arteriyozusun ince duvarli yapisi nedeniyle damar
duvarinin beslenmesi dogrudan liimenden saglanir; bu durum, hipoksik ortamin
yetersiz olmasina yol agarak kapanmayi zorlastirir. Prematiirelerde diiz kas
hiicrelerinin oksijene bagli Ca++ duyarliligi daha diistiktiir. Potasyum (K+) ve
kalsiyum (Ca++) kanallarinin immatiiritesi, oksijene bagli duktal konstriikksiyonun
etkisini azaltir. Prostaglandin duyarliligi, 6zellikle PGE-’ye kars1 erken gebelik
doneminde yiiksektir. Gebelik ilerledik¢e O2’ye duyarhilik artarken PG duyarlilig
azalir.

Artan nitrik oksit (NO) ve endotelin-1 duyarliligi, duktusun agik kalmasina
katkida bulunmaktadir (29).

Preterm bebeklerde duktus arteriyozusun agik kalmasi (PDA) yaygindir ve bu
durum solunum problemleri ile iligkilidir. Patent duktus arteriyozus tedavisinde

siklooksijenaz inhibitorleri (COX) veya cerrahi yontemler kullanilabilir (2).
2.2.6. HEMODINAMIK ANLAMLI PATENT DUKTUS ARTERIYOZUS

Hemodinamik olarak anlamli patent duktus arteriyozus (hSPDA), prematiire
bebeklerde sik karsilasilan kardiyovaskiiler bir durumdur. Patofizyolojisi, soldan saga
santin bilytikliigiine ve bunun sonucunda ortaya ¢ikan kardiyak ve pulmoner yanitlarin
derecesine baglidir. Prematiire bebeklerin miyokardiyumu, gelismemis kasilabilir
elemanlar icerdiginden, bu bebeklerde kalp kasilma yetenegi azalmistir. Ayrica,
yetersiz sempatik innervasyon, bu bebeklerin kardiyak fonksiyonlarini etkili bir
sekilde uyarlama yetenegini smirlar (38). Ozellikle ekstrem prematiirelerde hsPDA,

neonatal morbidite ve mortaliteyi artirabilir (39). Bununla birlikte, soldan saga sant sol



ventrikiil atim hacminin yarisin1 agsmadig: siirece, sol ventrikiil ¢ikisinin artirilmasi
yoluyla etkili sistemik kan akim1 korunabilir. Ancak, sant daha biiyiik oldugunda, sol
ventrikiil yiikii artar ve sistemik perfiizyon azalir (40). Bu patofizyolojik durum
oncelikle iskelet kasi, deri ve kemik dokularini etkiler. Daha sonra gastrointestinal
sistem ve bobreklerde hipoperfiizyon gelisebilir. Sol ventrikiil disfonksiyonu
belirginlesmeden once bile bu organlarda anlamli hipoperfiizyon goriilebilir (41). Orta
genislikte hsPDA’larda, artmis pulmoner vendz basing kapiller permeabiliteyi
artirarak pulmoner 6demin olusmasina yol agar (42).

Prematiire bebeklerde pulmoner vaskiiler adaptasyon mekanizmalariin
immatiir olmasi, pulmoner hipertansiyon ve hemoraji riskini artirir. Ek olarak,
surfaktan uygulamasi gibi tedaviler, pulmoner vaskiiler direncin ani bir diisiisiine yol
acabilir ve bu durum pulmoner hemoraji riskini artirabilir (43). Genis hsPDA'larda,
pulmoner dolasim sistemik dolasim basincina tabi olur. Prematiire bebeklerde plazma
onkotik basincinin azalmasi ve kilcal gecirgenligin artmasi alveoler sivi birikmesine
neden olabilir. Bu durum, siirfaktanin etkinligini azaltarak pulmoner komplians
kaybina ve kronik akciger hastaligi riskinin artmasina neden olur (38).

Hemodinamik anlamli PDA’nin akcigerlerdeki Klinik etkileri genellikle
duktusun 72 saat iginde kapanmamasi durumunda belirgin hale gelir. Bu asamada,
pulmoner 6dem, fibrozis ve interstisyel amfizem gibi komplikasyonlar ortaya ¢ikar ve
bu durum pulmoner siv1 filtrasyonu ile lenfatik sivi geri emilimi arasindaki dengeyi
bozar (40). Prematiire bebeklerin uzun dénem prognozalarinin iyilestirilmesi igin

erken tan1 ve etkili yonetim kritik 6neme sahiptir.



Tablo 2. Hemodinamik Anlamli PDA’y1 Degerlendirmede Kullanilan
Ekokardiyografik Parametreler (29).
PDA’nin direkt degerlendirilmesi
Kiigiik: <1.5 mm Orta: 1.5-2 mm
Biyiiklik PDA’nin ¢ap1, mm Artar
Biiyiik: >2 mm
PDA cap1: Sol pulmoner arter g:aplAt Kiigiik: <0.5 Orta: 0.5-1 mm
rtar
(ilk 4 giinde) Biiyiik: > 1
PDA capt indeksi (mm/kg olarak
Artar [>1.4
viicut agirligi)
~ |PDA’daki santta end diastolik: Tepe
Akim paterni Azalir|<0.5
sistolik akim hiz1 orant
Sant hacminin indirekt gostergeleri
Sol atrium: Aort kokii orant (M mod|
Artar [>1.5
eko)
Sol ventrikiil diyastol sonu ¢ap1: Aort
Artar [>2.1
kokii orani (M mod eko)
Mitral kapakta erken ve geg, diastolik
Artar [>1
Artmis, akim orani
pulmoner kan(Sol ventrikiil izovolumetrik gevseme
Azalir|<35
akimi zamani (msn)
Sol ventrikiil debisi (ml/kg/dakika) |Artar [>314
SPA ortalama antegrad akim hiz
. Artar [>42
(cm/saniye)
SPA diyastol sonu antegrad akim hiz1
] Artar |>20
(cm/saniye)
Azalmus, Sistemik arterlerde (inen aorta, Kiiciik: Antegrad diastolik akim

sistemik  kan

akimi

colyak, Superior mezenterik, orta

serebral) diastolik akim paterni

Azalir

Orta: Diyastolik akim yoklugul
Biiyiik: Retrograd diastolik akim

Sol ventrikil debisi: Superior vena

kava akimi orani

Artar

>4
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2.2.7. PATENT DUKTUS ARTERIYOZUSTA BELIRTI VE BULGULARI

Patent duktus arteriyozus genellikle 6zgiin olmayan klinik belirtilerle kendini
gosterir. Bu belirtiler, solunum sikintis1 sendromu (RDS) yasayan bebeklerin iyilesme
stirecinde, pulmoner damar direncinin (PDD) azalmasiyla meydana gelir (44). Erken
belirtiler arasinda, solunum destegi gereksiniminin artmasi ve alveolar 6dem nedeniyle
oksijen ihtiyacinda artig, paCO2 seviyelerinin yiikselmesi bulunmaktadir (45). Ayrica
PDA’nin diger 6nemli belirtileri sunlardir.

Ufiirim: PDA’nin ilk 24-72 saat icinde duyulabilen en erken bulgusudur.
Soldan-saga santin artigi, tiflirimiin siddetini ve siiresini uzatir. Genellikle sol sternal
kenarda, 2-3. interkostal aralikta sistolik ve yiiksek frekansl bir iifiirtim olarak tespit
edilir (37). Ancak prematiire bebeklerde klasik siirekli tifirlimler nadiren goriiliir.
Biiyiik santlarda, diyastol sirasinda ventrikiillerin hizli dolumuna bagli olarak ticiincii
kalp sesi duyulabilir (46).

Apikal Vuruda Degisim ve Hiperaktif Prekordiyum: Apikal vurunun sola
kaymasi ve prekordiyumda hiperaktivite sik karsilasilan belirtilerdendir (47).

Nabiz Basincinda Genisleme ve Giiglii Periferik Nabizlar: Duktus akimindaki
artig, 6zellikle palmar ve 6n kol nabizlarinda belirgin bir gliglenme ile fark edilebilir
(37).

Sol Ventrikiil Yetmezligi Bulgulari: Biiyilk PDA vakalarinda tasikardi,
takipne, akcigerlerde raller, apne ve bradikardi gibi semptomlar gozlenebilir (48).

Hepatomegali: Genellikle sol kalp yetmezliginin ilerleyen dénemlerinde
ortaya ¢ikar(5).

Hipotansiyon ve Metabolik Asidoz: Ozellikle diastolik kan basmcinin 20
mmHg'nin altina diismesi durumunda ortaya ¢ikar. (44).

Patent duktus arteriyozusun tanisinda tifiirim 6nemli bir bulgu olsa da diisiik
duyarliligi nedeniyle yalnizca buna dayanarak teshis koymak yaniltici olabilir. Skelton
ve arkadaslarinin gercgeklestirdigi bir ¢alismada, kapali duktusu bulunan bebeklerin
%11'inde, kiiciik PDA'ya sahip olanlarin ise %?24'linde ifiiriim tespit edilmistir (29,

49). Bu durum, tani siirecinde ekokardiyografinin 6nemini ortaya koyar.
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2.2.8.PATENT DUKTUS ARTERIYOZUSUN TANI YONTEMLERI

Patent Duktus Arteriyozusun (PDA) tanisinda multidisipliner bir yaklagim
gereklidir. Yontemler, fizik muayeneden ileri goriintiileme tekniklerine kadar genis bir
yelpazeyi kapsar. Dogru tan1 koymak, tedavi ve yonetim agisindan hayati oneme
sahiptir.

Fizik muayene, PDA’nin ilk degerlendirilmesinde temel bir yontemdir. Ancak,
fizik muayenenin duyarliligi simirhidir ve kesin tani i¢in goriintiileme yontemlerine
ihtiya¢ duyulur (30).

Gogiis  radyografisi, PDA’nin  neden oldugu ikincil degisikliklerin
belirlenmesinde yardimci bir yontemdir. Pulmoner konjesyon, kardiyomegali ve
artmis vaskiiler dolgunluk gibi bulgular, gogiis radyografisinde tespit edilebilir. Bu
yontem, ekokardiyografiye ek olarak destekleyici bilgiler sunar (29).

Ekokardiyografi ve Renkli Doppler Ekokardiyografi, PDA varligin1 ve klinik
Oonemini degerlendirmede altin standart yontem olarak kabul edilir (48). Sol
atrium/aort koki orani gibi dlgiimler hsPDA’nin varligini belirlemek igin yaygin
olarak kullanilir (50). Patent duktus arteriyozusun boyutu, sant yonii, sol ventrikiil ve
sol atrium yliklenmesi, pulmoner kan akisi ve sistemik dolagim tizerindeki etkileri
analiz edilir (51). Kan akisinin hizi ve yonii, sol atrium/aort kokii oran1 gibi 6lgiimler
hsPDA’nin varligini belirlemek icin yaygin olarak kullanilir. Bu yontem, klinik
bulgulara kiyasla daha duyarli ve 6zgiil bir degerlendirme saglar (52).

Patent Duktus Arteriyozusun tanisinda elektrokardiyografi (EKG) de yardime1
bir yéntem olarak kullanilir. Ozellikle genis sant1 olan hastalarda sol ventrikiil ve sol
atriyal yiiklenme bulgular1 goriilebilir. Sol ventrikiil hipertrofisi, bazen de sol atriyal
genislemeye bagli P dalga degisiklikleri saptanabilir. Ancak, PDA kii¢lik veya
hemodinamik olarak belirgin degilse, EKG genellikle normal olabilir.

Laboratuvar testleri, PDA’nin hemodinamik etkilerinin degerlendirilmesinde
kullanilabilir. Kan gazi analizleri, metabolik asidoz gibi durumlar saptayarak
PDA’nin sistemik etkilerini ortaya koyabilir (29). Troponin-T, beyin natriiiretik peptid
(BNP) ve NT-proBNP gibi biyobelirleyiciler, PDA’nin tanis1 ve tedavi takibinde
destekleyici olabilir (29). Bununla birlikte, biyobelirleyiciler tanidaki duyarlilik ve
Ozgiilligi hala tartismalidir (53).

Manyetik Rezonans Goriintiilleme (MRI): Faz kontrast MRI, duktus ve ilgili

damarlarin akim hacmini 6lgmede kullanilabilir (29).
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Near-infrared spektroskopi (NIRS), PDA’nin hemodinamik etkilerini
degerlendirmek ve tedaviye yamiti izlemek icin kullanilabilecek modern bir
teknolojidir. Bu yontem, beyin, bobrek ve bagirsaklarin oksijenasyon durumunu non-
invaziv olarak 6l¢erek, PDA nin sistemik etkilerinin degerlendirilmesine olanak tanir.

Near-infrared spektroskopi (NIRS), PDA’nin hemodinamik etkilerini
degerlendirmek ve tedaviye yaniti izlemek igin kullanilabilecek modern bir
teknolojidir. Bu yontem, beyin/bobrek ve bagirsaklarin oksijenasyon durumunu non-

invaziv olarak 6l¢erek, PDA nin sistemik etkilerinin degerlendirilmesine olanak tanir.
2.2.9 PREMATURELERDE PATENT DUKTUS ARTERIYOZUS TEDAVISI

Patent duktus arteriyozus tedavisinde kullanilan stratejiler, duktusun klinik ve
hemodinamik 6nemine, bebegin saglik durumuna ve yasina gore belirlenir. Genel
olarak tedavi yontemleri konservatif yaklasimlar, ila¢ tedavisi ve cerrahi
miidahalelerden olusur.

Patent duktus arteriyozus kiigiik ve klinik agidan énemsiz oldugu durumlarda
genellikle konservatif tedavi tercih edilir. Bu yaklasimda temel olarak sivi
kisitlamasi, solunum desteginin optimize edilmesi ve kalp yetmezligi belirtilerinin
yonetimi 6n plandadir (45). Sivi aliminin dikkatli bir sekilde simirlandirilmasi,
duktustan kaynaklanan kan akisim1 azaltabilir. Solunum desteginin optimize
edilmesi: Akciger konjesyonunu ve solunum yiikiinii azaltmak i¢in uygulanir. Ancak
bu yontem, yalnizca semptom gostermeyen veya kiigiik gapli PDA’lar i¢in uygun bir
secenektir (54).

Ilag tedavisi, hsPDA’nin kapanmasini hedefleyen ilk basamak yaklasimdur.
Nonsteroid anti inflamatuar ilaglar (NSAII), prostaglandin sentezini engelleyerek
duktusun kapanmasini saglar. Ibuprofen, parasetamol ve indometazin bu amagla en sik
kullanilan ilaglardir (37). Ozellikle indometazin erken tedavide etkili olsa da, bobrek
dolasimini olumsuz etkileyebileceginden artik kullanilmamaktadir (5). indometazin,
0.2 mg/kg dozunda, her 12 saatte bir, 60 dakika boyunca intravendz olarak 4 ml’lik
infliizyon seklinde ti¢ kez uygulanmistir (5). Tedavi su durumlarda kontrendike kabul
edilmistir: sepsis, nekrotizan enterokolit, trombositopeni (<75x10°/L), bobrek
yetmezligi (oligiiri veya kan kreatinin diizeyi >1,5mg/dL) ve stabil olmayan
periventrikiiler veya intraventrikiiler kanama (5). Indometazin, PDA kapatma
tedavisinde ciddi yan etkileri nedeniyle kullanilmamaktadir. indometazin, damar
daraltic1 etkisi nedeniyle sistemik perfiizyonu bozabilir. Ozellikle diisiik dogum
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agirlikli  bebeklerde perfiizyon problemleri kritik olabilir. Indometazin, renal
perfiizyonu azaltarak bobrek fonksiyonlarini olumsuz etkileyebilir. Oligiiri (idrar
miktarinda azalma) ve akut bobrek yetmezligi riski yiiksektir. Bobrek yetmezligi,
bagirsak iskemisi ve serebral perflizyon azalmasi gibi riskler tagidigi i¢in gliniimiizde
yerini ibuprofen ve parasetamole birakmistir. Parasetamol ve ibuprofen daha giivenli,
bobrek dostu ve daha az yan etkiye sahip bir alternatif olarak 6n plana ¢ikmaktadir
(55).

Patent duktus arteriyozusun kaliciliginda PGE2'nin etkisi énemlidir. Ibuprofen
COX-1 ve COX-2 enzimlerini inhibe ederek prostaglandin sentezini azaltir; bu durum,
duktus arteriyozusun kiigiilmesine ve kapanmasini saglar. Standart ibuprofen dozu,
toplam 3 doz (intravendz veya oral uygulama) i¢in, ilk dozda 10 mg/kg olarak
belirlenmis olup, ardindan her 12 ila 24 saatte bir 5 mg/kg uygulanir. Yiiksek doz
ibuprofen tedavisi ise yine toplam 3 doz (intravendz veya oral uygulama) seklinde
uygulanir; ilk dozda 15-20 mg/kg, sonrasinda ise her 12 ila 24 saatte bir 7,5-10 mg/kg
dozunda verilir (56). Yiiksek doz ibuprofen, standart doz tedaviye yanit vermeyen
veya ¢ok diisiik dogum agirlikli (<1000 gr.) bebeklerde tercih edilebilir.

Son donemde, NSAIli’lere alternatif olarak parasetamol (asetaminofen) de
kullanilmaktadir. Parasetamol, yan etki profili daha diisiik oldugu icin ozellikle
NSAII kullanilamayan durumlarda umut vadeden bir secenektir (57).

Parasetamol (asetaminofen), prostaglandin sentezinin peroksidaz bilesenini
inhibe eden, non-selektif bir siklooksijenaz inhibitoriidiir. Hem intravendz hem de oral
formda uygulanabilmektedir. Standart doz genellikle her 6 saatte bir 15 mg/kg olmak
tizere 3-7 giinliik bir tedavi siiresini kapsar. Parasetamoliin ibuprofen ve indometazin
gibi NSAID’lere gore avantajlar1 arasinda renal fonksiyonlar, gastrointestinal sistem
ve trombosit agregasyonu lizerinde daha az yan etkiye sahip olmasi yer almaktadir
(56).

Eger ilac tedavisi basarili olmazsa ya da biiyiik ve ciddi hemodinamik etkileri
olan PDA vakalarinda cerrahi miidahale gerekli olabilir. Cerrahi ligasyon, duktusun
fiziksel olarak kapatilmasini saglar ve genellikle acik ameliyatla gerceklestirilir. Tiirk
Neonatoloji dernegine (TND) (54) gore, cerrahi miidahale ilag tedavisine direngli PDA
vakalarinda etkili bir yontemdir. Ancak invaziv bir islem oldugu icin solunum
komplikasyonlari ve enfeksiyon gibi riskleri beraberinde getirebilir (58).

Kateter Bazli Kapatma (Transkateter Kapatma) son yillarda, hemodinamik

olarak anlamli PDA (hsPDA) vakalarinda, transkateter cihazlarla kapatma giderek
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yayginlasmaktadir. Anjiyografi esliginde, femoral ven veya arter yoluyla kateterle
girilerek PDA’ya kapatma cihazi yerlestirilir. Cerrahiye gore daha az invazivdir, ancak

¢ok diisiik dogum agirlikli prematiirelerde uygulanmasi teknik olarak zordur (59).

2.2.10.PREMATURE BEBEKLERDE PDA’NIN EKOKARDIYOGRAFiK
TARAMA ONERISi

Tiim kiiglik prematiirelerde rutin ekokardiyografik tarama yapilmas1 gerekip
gerekmedigi veya klinik olarak PDA siiphesi olusana kadar beklenmesi gerektigi
konusunda heniiz bir goriis birligi yoktur. Tarama yapilmasini savunanlar, PDA’nin
klinik bulgular ortaya ¢ikmadan tespit edilip tedavi edilmesinin prognozu
iyilestirdigini one siirmektedir (52, 60). Bir ¢caligmada, 29 haftalik ve 1.500 gr. ve
tizerinde dogan bebeklerde dogumdan sonraki ilk ii¢ giinde gergeklestirilen (erken)
ekokardiyografik taramalarin, tarama yapilmayanlara kiyasla taburculuk Oncesi
mortaliteyi (%14,2"'ye kars1 %18,5, OR: 0,73) ve periventrikiiler kanama (PK) sikligin1
(%5,7'ye kars1 %8,4, OR: 0,6) azalttig1 gosterilmistir (39). Sellmer ve arkadaslarinin
yaptiklart calismada (61), <28 haftalik dogan bebeklerde figiincii giinde PDA
varliginin (6zellikle PDA ¢ap1>1,5 mm) 6liim riskini 3,4 kat artirdigi belirtilmistir. Bu
bulgular, ¢ok diisiik dogum agirlikli (<1.500 g) ve ileri derecede prematiire (<28 hafta)
bebeklerde PDA agisindan rutin ekokardiyografik taranma yapilmasini
desteklemektedir. Ancak daha biiyiik prematiireler igin bu tiir veriler kesin degildir.
Yiiksek riskli bebeklerde, RDS nedeniyle mekanik ventilasyonda takip edilen ve 28
hafta veya 1.000 gr. agirliginda olanlarda, PDA'nin erken tani ve tedavisinin PK ve
mortalite izerindeki olumlu etkileri nedeniyle ilk 24-72 saat i¢inde degerlendirilmesi
onerilmektedir.

Dogum haftas1 >28 hafta ya da >1.000 gr. olup ventilatérde olan bebeklerde:
Klinik ve solunum bulgular1 duktal sant1 diistindiirdiigiinde ekokardiyografik inceleme
yapilmasi onerilir (52).

Tirk Neonatoloji Dernegi'nin PDA  taramasmma iligkin  Onerileri
sunlardir (lilkemiz kosullari, 6rnegin ¢ocuk kardiyoloji uzmanina erisim gibi durumlar
dikkate alinarak): <28 hafta ya da <1.000 g dogan bebeklerde ilk 72 saat iginde

ekokardiyografik degerlendirme yapilmasi onerilir.
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2.3.NIRS (NEAR INFRARED SPEKTROSKOPI)

Elektromanyetik sua, uzayda ¢ok yiiksek hizla hareket eden bir enerji tiirii olup,
cesitli dalga boylarinda bulunur. Elektromanyetik spektrumun goriiniir 151k araligi
380-710 nm arasinda yer alirken, 710 nm-10 um dalga boyu aralifindaki 1sinlar kizil
Otesi 1sinlar olarak tanimlanmaktadir (62). Kizil Gtesi 1smlarmin 710-1000 nm
arasindaki bolgesi Yakin-Kizil Otesi (Near-Infrared, NIR) olarak adlandiriimaktadir
ve bu dalga boylar1 biyolojik dokular tarafindan belirli oranlarda absorbe edilmekte
veya sagilmaktadir (62, 63).

Spektroskopi, bir 6rnekteki atom, molekiil veya iyonlarin bir enerji diizeyinden
digerine gecisleri sirasinda sogurulan, yayilan veya sagilan elektromanyetik 1s18in
dl¢iilmesi ve yorumlanmasi teknigidir. Yakin-Kizil Otesi Spektroskopisi (NIRS), doku
oksijenasyonunu non-invaziv olarak oOlgmek i¢in kullanilan bir yontem olup,
hemoglobin ve sitokrom oksidazin absorpsiyon ozelliklerinden faydalanarak doku
oksijen diizeyini belirler.

Near-Infrared Spectroscopy (NIRS), bolgesel serebral, renal, batin
oksijenasyonu (rSO.) o6lgmek ig¢in kullanilan non-invaziv bir teknolojidir.
Oksihemoglobin ~ ve  deoksihemoglobin  sinyallerini  analiz  ederek rSO-
oksihemoglobinin total hemoglobine oran formiiliiyle hesaplanir. NIRS ile elde edilen
hemoglobin sinyali, yaklasik %75-85 venoz ve %15-25 arteriyel bilesene sahiptir (64).
Normal rSO: degeri genellikle %60 civarinda olup, beyin oksijenizasyonunun bir
gostergesi olarak kabul edilir (65, 66).

Near-Infrared Spectroscopy cihazlari, Optik Ornekleme Yogunlugu (OSD)
teknolojisine dayanarak, 1sik hiizmesinin hemoglobin molekiilleriyle etkilesim ve
penetrasyon derinligini hesaplar. Frontotemporal bdlgeye yerlestirilen bir prob
tarafindan bir Ol¢clim gerceklestirilir. Bir 151k kaynagi ve iki farkli mesafeye
konumlandirilmis 151k sensorii mevcuttur. Sensor 3 cm mesafedeki, ekstrakraniyel (cilt
ve kemik) dokulardan veri toplarken, 4 cm mesafedeki sensorlii hem ekstrakraniyel
hem de Dbeyin dokusundan veri toplar (65). Sensorler arasindaki fark
hesaplanarak INVOS® (Somanetics, Michigan)cihazinda oldugu gibi serebral
oksijenasyon verisi elde edilir. Bunun yani sira, bazi cihazlar (6rnegin Hamamatsu®,
Hamamatsu Corp., N.J.) sadece serebral oksijenasyonu degil, ayn1 zamanda sitokrom

aas redoks durumunu da 6l¢ebilir (67).

16



Sitokrom aas redoks durumu, serebral doku oksijenasyonunu hipotermi, alfa-
stat pH stratejisi ve hemodiliisyon gibi faktorlerle birlikte daha ayrintili degerlendirme
imkan1 sunar (68). Normal serebral rSO: degeri %60 veya daha yiiksek olmalidir.
Klinik uygulamalarda rso. degeri, diisiik FiO2, normal PCO: ve stabil hemodinami ile
baslangi¢ noktas1 olarak kaydedilir (69). Ideal olarak, anestezi indiiksiyonu dncesinde,
hasta uyanikken 6l¢iim yapilmasi dnerilir.

Near-Infrared Spectroscopy teknolojisi sadece serebral oksijenasyonu degil,
ayni  zamanda somatik  oksijenasyonu da  izlemek ig¢in  kullanilmaktadir.
Normalde somatik rSO-, serebral rSO.’den %15 veya daha yiiksek olmalidir.
Eger serebral rSO., somatik rSO.’den %10 daha diisiikse veya altina inerse, bu
durum sokun bir isareti olarak kabul edilebilir (70). Beyne giden oksijen sunumunu
artirmak i¢in:

¢ PCO:, kalp debisi (inotroplar, sivi, vazodilatorler) ve hemoglobin diizeyi

artirllmalidir.

« FiO: yiikseltilerek oksihemoglobin satiirasyonu artirilabilir (64).

 Kardiyopulmoner bypass (KPB) sonlandirilirken sicakligin 36°C seviyesinde

tutulmasi onerilir (65).

e NIRS degerlerindeki degisimler diizenli olarak izlenmelidir.

Nabiz oksimetre yalnizca arteriyel kandaki oksijen satlirasyonunu (SpO2)
Olgerken, NIRS 6zellikle vendz (%70) doku oksijen satiirasyonunu (rSO: veya DOI)
degerlendirir. Bu iki 6l¢iim arasindaki fark, dokunun oksijen tiiketimini yansitir. Bu
fark tizerinden hesaplanan Fraksiyonel Oksijen Ekstraksiyonu (FOE), bir dokunun
kendisine ulasan oksijenin ne kadarin1 kullandigin1 gosterir. FOE, asagidaki formiil ile
hesaplanir: FOE=(SpO2—1SO.)/SpO:

Normal FOE degerleri genellikle %15 ile %33 arasinda degismektedir.
Organin metabolik aktivitesi arttikca, oksijen tliketimi artar; bu da vendz oksijen
satiirasyonunun (NIRS ile 6l¢ililen) azalmasina ve FOE’nin ylikselmesine neden olur.
Bu ozellik, klinikte ozellikle (hsPDA) gibi durumlarda doku perfiizyonunun
degerlendirilmesinde oldukga faydalidir.

NIRS cihazlari, kullanim1 kolay ve farkli perflizyon akimlari, sicaklik,
satlirasyon ve pH araliklarinda giivenilir bir teknoloji olarak kabul edilir. Erigkin ve
pediatrik Kkalp cerrahisi sonrasi norolojik morbidite ciddi  bir problem

olusturmaktadir. Norolojik hasari onlemek i¢in beynin siirekli olarak monitorize
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edilmesi gerekmektedir. Bu baglamda serebral oksimetreler, nérolojik monitorizasyon

icin en giivenilir yontemlerden biri olarak degerlendirilmektedir (68).

23.01.25 15:06:05
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Sekil 3. Yakm-Kizil Otesi Spektroskopisi (NIRS)

18



3. GEREC VE YONTEMLER

Bu calismaya Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi, Cocuk Saglig ve
Hastaliklar1 Ana Bilim Dali (BD), Yenidogan Yogun bakim Unitesinde Eyliil 2021 —
Kasim 2024 tarihleri arasinda takip ve tedavi edilmis olan hastalarin dosyalar1 geriye
yonelik degerlendirildi.

Calisma 2023 tarihli 463 sayili karar1 Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi etik
kurul onay1 alindiktan sonra hemodinamik olarak anlamli PDA tanisi ile medikal
tedavi alan hasta grubu, 24- 34 hafta arasinda dogan prematiire yenidoganlar
arastirmaya dahil edildi.

Bundan Once hastalara 72 saati tamamlandiktan sonra ¢ocuk kardiyoloji
uzmani tarafindan EKO incelemesi yapildi. Hemodinamik anlamli PDA’u olan
bebeklere ilag tedavisi baslandi. Hastalar parasetamol (asetaminofen) alanlar ve
ibuprofen alanlar olarak iki gruba ayrildi.

Her hasta igin su degiskenler kaydedildi: Dogum agirligi, dogum o&ncesi
steroid uygulamasi, cinsiyet, PDA tedavisinin baslandigi giin, beyaz kan hiicreleri
(WBC), platelet (PLT), hemoglobin (Hgb), hematokrit (Hct) , aspartat transaminaz
(AST), alanin aminotransferaz (ALT), kreatinin konsantrasyonu, ekokardiyografi
(EKO) bulgulari; ejeksiyon fraksiyonu (EF), fraksiyonel atim (FS), vital degerlerden
tansiyon , oksijen satiirasyonu (SpO2).

Dislama kriterleri; Hemodinamik olarak anlamli olmayan ve medikal tedavi
almay1p cerrahi ligasyon yapilan PDA hasta grubu, ge¢ prematiire bebekler (34 hafta
tizeri), akut bobrek yetmezligi olan bebekler, kronik bobrek yetmezligi olan bebekler,
anomalili dogan bebekler, genetik hastaligi olan bebekler, sepsis diistiniilen bebekler.

YYBU’de uygulanan klinik protokole gore, tedavi gerektiren hsPDA tanisi,
VIVID cihaz1 ve Philips EPIQ 7C (USA) TTE cihaz ile yapilan ekokardiyografi
incelemesi ile konuldu. Tim ekokardiyografik incelemeler, iki farkli pediatrik
kardiyolog tarafindan sirt {istii pozisyonda ortogonal, parasternal, apikal goriintiiler
alimarak gergeklestirildi. Duktus arteriyozus degerlendirmesi, renkli Doppler ile
yiiksek parasternal goriiniimden yapildi ve ¢apt en dar noktadan olgiildii. LA/A0
orani, parasternal uzun aks goriintiisinde M-modu kullanilarak belirlendi. Sol-sag
sant gosterilmesi, sol atriyum/aort kokii (LA/Ao) oraninin >1.4 olmasi ve DA ¢apinin

>2 mm olarak dl¢iilmesiyle EKO degerlendirilmesi yapildi.
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Tim hastalarda tedavi siirecinde tinitemizde rutin olarak kullandigimiz INVOS
5100 C Serebral/Somatik Oksimetre (Medtronic) cihazi kullanildi. Hastalara,
tedavinin ilk 72 saat 4’lii NIRS probu (serebral, batin, sag bobrek, sol bobrek)
baglandi. Kayit tedaviden 1 saat dnce baslayip tedavi siirecinde 72 saat boyunca kayit
alindi. NIRS cihazindan alinan veriler excel programina aktarildi, excel programina
aktarilan verilerin 24 saatlik ortalamalar1 alindi.

Beyin oksijenlenmesi 6l¢iimii i¢in sensor, kasin {istii ile sag ¢izgisi arasindaki
bolgede, orta hattin yanina; bobrek oksijenlenmesi 6lglimii igin ise sensor, sol veya
sag arka yan bolgeye, iliak krestin listliine ve kaburga alt sinirinin altina yerlestirildi ve
bant ile sabitlendi. Ciltte morarma veya tahrisi 6nlemek igin sensor her 3 saatte bir
hafifce orta veya yan tarafa kaydirilarak yeniden konumlandirildi.

Arteriyel kan basinct, PHILIPS MP40 neonatal kan basing monitdrii
kullanilarak sag koldan noninvaziv olarak 6lciildii. U¢ veya iKi dl¢iimiin ortalamasi

kaydedildi. Olgiimlerde tutarlilign saglamak igin iiretici Onerilerine uygun uygun

manget boyutlar1 secildi. Tiim 6lgiimler yalnizca rutin bakim sirasinda, minimal
miidahale kurallarina uygun olarak, bebek sessiz ve dinlenme halinde iken
gerceklestirildi.

Tiim istatistiksel analizler SPSS paketi kullanilarak yapildi. Sayisal degiskenler
Ortalama, Ortanca, Maksimum, Minimum, Std. Dev. degerleri ile 6zetlenmistir.
Kategorik ifadeler say1 ve yiizde olarak gosterilmistir. Sayisal degiskenler acisindan
iki grup arasindaki fark Mann-Whithney U testi, Wilcoxon testi, Friedman testi ile
arastirildi. Yukaridaki {i¢ testin tiimi, iki grup arasinda fark bulamayan ve aym
ortalamaya sahip olanlar i¢in incelenmistir.

Farkli degiskenler arasindaki korelasyonu incelemek igin Spearman ve t-testi
korelasyon modelleri kullanildi. Spearman ve t-testi korelasyon analizinden tiiretilen
korelasyon 6rnegi (1):

* 0-0,25 — zayif,
* (0,26-0,50 — orta,
* 0,51-0,75 — giigli,
* 0,76-1 — ¢ok giiclii
tiir korelasyon olarak degerlendirildi.
Anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak belirlendi. Risk faktorlerini degerlendirmek
icin Odds Orani (OR) ve giiven araliklar1 hesaplandi.
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4. BULGULAR

Bu calismaya Selguk Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saglig1 ve Hastaliklari
Hastanesi Yenidogan Yogun bakim Unitesinde Eyliil 2021 — Kasim 2024 tarihleri
arasinda hs’PDA nedeni ile ilag tedavisi baslanan 24 hasta ¢alismaya dahil edildi
(Tablo 4.1). Parasetamol ve ibuprofen kapatma tedavisi i¢in monoterapi olarak
uyguland1. Ibuprofen tedavisi 3 giinliik tedavi, parasetamol tedavisi 7 giinliik tedavi

olarak uygulandi. Her iki hasta grubunda 72 saatlik NIRS takibi yapildi.

Hastalarin dogum haftas1 23-34 (ortalama 28) hafta, ortalama dogum agirlig
1202 gr. (Min-max: 500-2300 gr.) idi. Premature bebek dogum agirligina gore 10 hasta
(%41) ileri derecede diisiik dogum agirhig (IDDDA), 7 hasta (%29) ¢ok diisiik dogum
agirligi (CDDA), 6 hasta (%25) diisiik dogum agirhigi (DDA), 1 hasta (%4) normal
dogum agirhigindadir. Anne yaslart 17-40 yil arasinda (ortalama 28 yas 11 ay)
degismektedir (Tablo 4.1).

Tablo 4. 1. Demografik veriler-1
n  OrtalamatSD Ortanca Min Max

Dogum haftas: (hafta) 24 28,04+3,35 26,75 23,00 34,00
Dogum agirh@ (gram) 24 1202,92+507,1 1072,50 500,00  2300,00
Anne yasi (y1l) 24 28,11+6,32 28,0 17,00 40,00

SD: standart sapma

Bu ¢alismaya toplam 24 hasta dahil edildi. Parasetamol grubunda 9(%37,5),
ibuprofen grubunda 15(62,5) hasta bulunmaktadir. Parasetamol grubundaki hastalarin
5’1 (%55) erkek, 4°ii (%45) kizdi. Ibuprofen grubundaki hastalarin 9°u (%60) erkek,
6’1 (%40) kizdi. Parasetamol alan ve ibuprofen alan iki grup arasinda cinsiyet
acisindan istatiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir (p=0,83). Toplam 24
hastanin 19’u (%80) C/S ile dogmustur, 5’1 (%20) NVYD ile dogmustur aradaki fark
istatiksel olarak anlamli degildir(p=0.36). Antenatal steroid alan hasta 13 (%54),
almayan 11 hasta (%46) vardir aradaki fark istatiksel olarak anlaml
degildir(p=0.91)(Tablo 4.2).
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Tablo 4. 2. Parasetamol ve ibuprofen grubunun demografik verilerin
karsilastirilmasi
Parasetamol  Ibuprofen Toolam
grubu grubu N (E/) P
n (%) n (%) 0
Cinsiyet n (%) Erkek 5 (35,7) 9 (64,3) 14 (58,3) 0.831
Kadin 4 (40,0) 6 (60,0) 10 (41,7)
Dogum sekli
(%) NYVD 1(20,0) 4 (80,0) 5(20,8) 0.364
C/S 8 (42,1) 11 (57,9) 19 (79,2)
Antenatal
steroid Almayan 4 (36,4) 7 (63,6) 11 (45,8) 0.916
Alan 5 (38,5) 8 (61,5) 13 (54,2)
Toplam 9 (37,5) 15 (62,5) 24 (100,0)

NYVD: normal vajinal yol ile dogum, C/S: sezaryen yol ile dogum

Mann-Whithney U testi

Parasetamol grubundaki bebeklerin ortalama gestasyonel yasi 28 hafta,

ibuprofen grubundaki bebeklerin ise 28,07 hafta idi aradaki fark istatiksel olarak

anlamli degildir ( p=0,881). Hastalarin ortalama dogum agirligi parasetamol

grubunda 1183 gram, ibuprofen grubunda ise 1214 gram idi aradaki fark istatiksel

olarak anlamli degildir (p=0,929). Parasetamol alan gruptaki bebeklerin annelerinin

ortalama yas1 29,3+6,1 yil, ibuprofen alan gruptaki bebeklerin annelerinin ortalama

yast ise 27,4+6,5 yil idi aradaki fark istatiksel olarak anlamli degildir (p=0,309)(Tablo

4.3).

Tablo 4. 3. Parasetamol ve ibuprofen grubunun

demografik verilerin

karsilastirilmasi
Parasetamol Ibuprofen p
grubu (n=9)  grubu (n=15)
Gestasyonel yas Ortalama+SD 28,0+3,36 28,07+3,46 0.881
(hafta) _ 26,5 (24,0- ’
Ortanca (Min-max) 29,0 (23-34,0)
33,5)
Dogum agirhg Ortalama+SD 1183+570 12144486 0.929
ram - '
(gram) Ortanca (Min-max) 1065(500 1080(560-2300)
2190)
Ortalama+SD 29,346,1 27,446,5
Anne yasi (y11) - 0,309
Ortanca (Min-max)  29(19-39) 27(17-40)

SD: standart sapma
Mann-Whitney U testi
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Parasetamol alan gruptaki erkek hastalarin tedavi 6ncesi Spo2 degeri ortalama
92,9+1,34, tedavi sonrasi 92,9+3,74 idi aradaki fark istatiksel olarak anlamli degildir
(p=0,789). Parasetamol alan gruptaki kiz hastalarin tedavi 6ncesi Spo2 degeri ortalama
95+1,34, tedavi sonras1 93,3+2,80 idi aradaki fark istatiksel olarak anlamli degildir
(p=0,776)(Tablo 4.4).

Tablo 4. 4. Parasetamol grubunda cinsiyete gore oksijen (SpO2) degerlerinin
karsilastirilmasi.

Ortalama )
Tedavi zamam n Ortanca Min/Max p
+SD
Oncesi 5 92,9+1,34 93 91,5/95
Erkek 0,789
Sonrasi 5 92,9+3,74 93 87/97
Oncesi 4 95+1,34 94,5 93/98
Kiz 0,776
Sonrasi 4 93,3+2.80 94,5 90/96,3

SD+ standart sapma
Wilcoxon testi

Ibuprofen alan gruptaki erkek hastalarin tedavi dncesi Spo2 degeri ortalama
94,8+2,71, tedavi sonras1 94,6+2,66 idi aradaki fark istatiksel olarak anlamli degildir
(p=0,67). Ibuprofen alan gruptaki kiz hastalarm tedavi éncesi Spo2 degeri ortalama
95,2+3,31, tedavi sonras1 93,9+3,55 idi aradaki fark istatiksel olarak anlamli degildir
(p=0,82)(Tablo 4.5).

Tablo 4. 5. ibuprofen grubunun cinsiyete gore oksijen degerlerinin (SpO2)
karsilastirilmasi.

Ortalama Min
Tedavi zamani n Ortanca
+SD /Max
Oncesi 9 948+2.71 94  91,5/99,5
Erkek 0,67
Sonrasi 9 94,6£2,66 955 89,5/98,5
Oncesi 6 952+3,31 952 90,5/99,5
Kiz 0,82
Sonrasi 6 93,9+3,55 93,4 90,5/99,5

SD: standart sapma
Wilcoxon testi
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Tiim hastalarin tedavi Oncesi ortalama sistolik kan basinci ortalama 66+10
mmHg iken tedavi sonrasi sistolik kan basinci ortalama 69+10 mmHg olup aradaki
fark istatiksel olarak anlamli bulunmamistir(p=0,79). Tiim hastalarin tedavi oncesi
ortalama diyastolik kan basinci ortalama 37+9 mmHg iken tedavi sonrasi sistolik kan
basinct ortalama 45+12 mmHg olup aradaki fark istatiksel olarak anlaml
bulunmustur(p=0,004) ve yine tiim hastalarin tedavi Oncesi ortalama ortalama kan
basinci ortalama 46,79 mmHg iken tedavi sonrasi sistolik kan basinci ortalama 52+10

mmHg olup aradaki fark istatiksel olarak anlamli bulunmustur(p=0,012 (Tablo 4.6).

Tablo 4. 6. Tiim hastalarin tedavi 6ncesi ve sonrasi kan basinci degerleri

Tedavi
Ortalama=SD Oranca p
zamani (min-max)
Oncesi 66+10 65,2(41-83)
SKB (mmHg) 0,079
Sonrasi 69+10 69(46-89)
Oncesi 3749 37(19-54)
DKB (mmHg) 0,004*
Sonrasi 45+12 42(26-75)
Oncesi 46,79 46(29-63)
OKB (mmHg) 0,012*
Sonrasi 52+10 53(32-72

SD+standart sapma, SPO2: oksijen satiirasyon, SKB: sistolik kan basinci,
DKB: diyastolik kan basinci, OKB: ortalama kan basinci
Wilcoxon testi

Parasetamol tedavisi alan gruptaki hastalarin tedavi dncesi sistolik kan basinci
ortalama 67+10mmHg iken tedavi sonrasi sistolik kan basinci ortalama 70,5+10,6
mmHg olup aradaki fark istatiksel olarak anlamli bulunmamistir(p=0,13). Ibuprofen
tedavisi alan gruptaki hastalarin ise tedavi Oncesi sistolik kan basinci ortalama

65,6:10mmHg iken tedavi sonrasi sistolik kan basinci ortalama 66,84+10,6mmHg

olup aradaki fark istatiksel olarak anlamli bulunmamistir(p=0,27)(Tablo 4.7).

Parasetamol tedavisi alan gruptaki hastalarin tedavi oncesi diyastolik kan
basinci ortalama 36,2+8,6mmHg iken tedavi sonrasi diyastolik kan basinci ortalama
43+9,6mmHg olup aradaki fark istatiksel olarak anlamli bulunmamistir(p=0,09).
Ibuprofen tedavisi alan gruptaki hastalarin ise tedavi oncesi diyastolik kan basinci

ortalama 38,6210mmHg iken tedavi sonrasi diyastolik kan basinci ortalama
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42,3+11,1mmHg olup aradaki fark istatiksel olarak anlamli
bulunmustur(p=0,025)(Tablo 4.7).

Parasetamol tedavisi alan gruptaki hastalarin tedavi Oncesi ortalama kan
basinci ortalama 45,1+9 mmHg iken tedavi sonrasi ortalama kan basinci ortalama
5249 mmHg olup aradaki fark istatiksel olarak anlamli bulunmamistir(p=0,09).
Ibuprofen tedavisi alan gruptaki hastalarin ise tedavi oncesi ortalama kan basinci
ortalama 47+10 mmHg iken tedavi sonrasi ortalama kan basinci ortalama 53+11

mmHg olup aradaki fark istatiksel olarak anlamli bulunmustur(p=0,057)(Tablo 4.7).

Tablo 4. 7. Parasetamol ve ibuprofen grubundaki hastalarin tedavi éncesi ve
sonrasi kan basinci degerleri

Parasetamol grubu ibuprofen grubu
Tedavi

zamam | Ortalama  Ortanca Ortanca
) P | Ortalama=SD ) P

+SD (min-max) (min-max)

SKB  Oncesi | 67+10  65,5(52-83) 65,610 65(41-80)
0,13 0,27

(mMmHg) Sonrasi | 70,5+10,6  73,3(52-89) 66,84+10,6  68,5(46-85)

DKB  Oncesi | 362+8,6  34(24-465) 38,6510  38,5(19-54)
0,09 0,025

(mmHQ) Sonrast | 43£9,6  40(32-60) 423+11,1  42(26-64)

OKB Oncesi | 45,149  43,5(32-59) 47+10 47(29-63)
0,09 0,057

(mmHg) Sonrasi 5249 50(41-70) 53+11 54(32-72)

SD: standart sapma, SPO2: oksijen satiirasyon, SKB: sistolik kan basinc,
DKB: diyastolik kan basinci, OKB: ortalama kan basinct
Wilcoxon testi

Tiim hastalarin farkli zaman araliklarina gore beyin rSpO:, beyin FOE
(fraksiyonel doku oksijen ekstraksiyonu), sag bobrek rSpO., sag bobrek FOE, sol
bobrek rSpO2, sol bobrek FOE ve SpO: degerleri acisindan farkli zaman araliklar
arasinda anlamli fark yoktur(p>0,05) ancak tiim hastalarin mezenterik
rSpO: degerleri T2 zamaninda, baslangi¢ degeri olan T0’a gore anlamli derecede daha
yikksek bulunmustur(p=0,018). Bu iyilesme T3 zamaninda azalma egilimi
gostermistir. T2 zamanindaki mezenterik FOE degerleri, TO’a gore daha diistiktii;
ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli degildir (p=0,15)(Tablo 4.8).
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Tablo 4. 8. Tiim hastalarin farkli zaman araliklarina gore rSpPO2, SPO2 ve FOE
degerleri

Parametre T0 T1 T2 T3 P
Beyin rSp02(%) 72,67 72,09 73,3 70,19 0,056
Bagirsak rSpO2(%) | 60,33 62,21 63,42 63,31 0,018
Sag Bobrek
69,58 68,19 67,98 68,18 0,95
rSpO2(%)
Sol Bobrek
69,79 70,41 68,38 68,24 0,31
rSpO2(%)
SPO2(%) 94,58 94,47 93,74 93,92 0,51
Beyin FOE (%) 0,23 0,23 0,21 0,25 0,19
Bagirsak FOE (%) 0,36 0,34 0,32 0,32 0,15
Sag Bobrek FOE
0,26 0,27 0,27 0,27 0,91
(%)
Sol Bobrek FOE (%) | 0,26 0,25 0,27 0,27 0,43

rSp02: bolgesel doku oksijenizasyonu, SPO2: oksijen satiirasyonu, FOE: Fraksiyonel doku oksijen
ekstraksiyonu
Friedman testi

Parasetamol grubundaki hastalarin farkli zaman araliklarina gore dokulardaki
rSpO2, FOE ve SpO: degerleri acisindan istatiksel olarak anlamli fark yoktur(p>0,05)
ancak  ibuprofen  grubundaki  hastalarin = mezenterik  rSpO: degerleri T2
zamaninda, baglangic degeri olan T(0’a gore anlamli derecede daha yiiksek
bulunmustur(p=0,01). T2 zamanindaki mezenterik FOE degerleri, T0’a gore daha
diisliktii; ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli degildir(p=0,7)(Tablo 4.9 ve Tablo
4.10).
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Tablo 4. 9. Parasetamol grubundaki hastalarin farklhh zaman araliklarina gore
rSpP0O2, SPO2 ve FOE degerleri

Parametre TO T1 T2 T3 P
Beyin rSO2(%) 7322 | 72,72 73,77 70,13 0,2
Bagirsak rSO2(%) | 61,78 | 61,65 63,64 61,89 0,86
Sag Bobrek | 68,56 | 68,1 68,16 65,17 0,26
rSO2(%)

Sol Bobrek | 71,33 | 68,74 68,6 66,8 0,33
rSO2(%)

SPO2(%) 93,83 | 94,06 93,07 93,34 0,50
Beyin FTOE (%) | 0,21 0,22 0,20 0,24 0,53
Bagirsak FTOE (%) | 0,34 0,34 0,31 0,33 0,70
Sag Bobrek FTOE | 0,26 0,27 0,26 0,30 0,51
(%)

Sol Bobrek FTOE | 0.24 0.26 0.26 0.28 0,32
(%)

rSp02: bolgesel doku oksijenizasyonu, SPO2: oksijen satiirasyonu, FOE: Fraksiyonel doku oksijen

ekstraksiyonu
Friedman testi

Tablo 4. 10. ibuprofen grubundaki hastalarin farkli zaman arahklarina gore
rSpPO2, SPO2 ve FTOE degerleri

Parametre TO Tl T2 T3 P
Beyin rSO2(%) 72,33 71,72 73,02 70,23 0,34
Bagirsak rSO2(%) | 59,47 62,55 63,29 64,17 0,001*
Sag Bobrek | 70,2 68,25 67,88 69,98 0,45
rSO2(%)

Sol Bobrek | 68,87 71,42 68,24 69,11 0,058
rSO2(%)

SPO2(%) 95,03 94,72 94,14 94,26 0,89
Beyin FTOE (%) 0,23 0,24 0,22 0,25 0,45
Bagirsak FTOE (%) | 0,37 0,33 0,32 0,31 0,12
Sag Bobrek FTOE | 0,26 0,27 0,27 0,25 0,62
(%)

Sol Bobrek FTOE | 0,27 0,24 0,27 0,26 0,056
(%)

rSpO2: bolgesel doku oksijenizasyonu, SPO2: oksijen satiirasyonu,

ekstraksiyonu
Friedman testi

FOE: Fraksiyonel doku oksijen
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Parasetamol tedavisi alan gruptaki hastalarin tedavi dncesi ve sonrasi kan gazi
parametrelerindeki pH, pCO2, laktat ve HCO3 degerleri arasindaki fark istatiksel
olarak anlaml1 bulunmamistir(p>0,05) (Tablo 4.11). ibuprofen tedavisi alan gruptaki
hastalarin da tedavi 6ncesi ve sonrast kan gazi parametrelerindeki pH, pCO2, laktat
ve HCO3 degerleri arasindaki fark istatiksel olarak anlamli bulunmamistir(p>0,05).
(Tablo 4.12).

Tablo 4. 11. Parasetamol grup hastalarin kan gaz1 degerleri

Z-zr‘?:lj;\:l' Ortalama+SD Ortarrrl]c;z;l(()mm- P
PH(+) Oncesi 7,3+0,1 7,3(7,2-7,4) 0.3
Sonras1 7,340,1 7,3(7,1-7,4) ’
pCO2(mmHg) Oncesi 48,5+5,6 48(40-57) 0.8
Sonrast 46,6+9,4 48,2(36-57) ’
Laktat(mmol/L) Oncesi 1,6+1,6 1,6(1,6-1,6) 0.7
Sonrasi 1,2+0.4 1,2(0,7-1,7) '
HCO3(mmol/L) Oncesi 21,6£2,5 21(18-27) 08
Sonrasi 22,1134 23,1(15-27) ’
SD: Standart sapma
Wilcoxon isaretli siralar testi
Tablo 4. 12. ibuprofen grup hastalarin kan gaz1 degerleri
;(:3:1\1/1' Ortalama+SD Ortar?];?(()mm- P
PH(+) Oncesi 7,3+0,06 7,3(7,19-7,4) 0.96
Sonrast 7,3+0,09 7,3(7,0-7,4) ’
pCO2(mmHg) Oncesi 47,3+11 46,3(34-76) 0.2
Sonrasi 48,7492 47,6(34-66) '
Laktat(mmol/L) Oncesi 1,55+0,7 1,3(0,7-2,9) 05
Sonrast 1,9+1,2 1,6(0,5-5,7) ’
HCO3(mmol/L) Oncesi 21,6+3,7 21,5(15-27) 09
Sonrasi 22,8+3,8 24,6(12-28) ’

SD: Standart sapma
Wilcoxon isaretli siralar testi

Parasetamol tedavisi alan gruptaki hastalarin tedavi Oncesi ve sonrasi
hemogram ve biyokimyada bakilan WBC, PLT, HGB, HCT, AST, ALT ve kreatinin
degerleri arasindaki fark istatiksel olarak anlamli bulunmamistir(p>0,05)(Tablo 4.13).

Ibuprofen tedavisi alan gruptaki hastalarin da tedavi 6ncesi ve sonrasi hemogram ve
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biyokimyada bakilan WBC, PLT, HGB, HCT, AST, ALT ve kreatinin degerleri
arasindaki fark istatiksel olarak anlamli bulunmamistir(p>0,05) (Tablo 4.14).

Tablo 4. 13. Parasetamol grubundaki hastalarin tedavi oncesi ve sonras1 kan
degerleri

Tedavi N OrtalamaxS Ortanc Min Max P
zamani D a
WBC(K/uL  Oncesi 9 18,5+11,5 109 658 3638 .,
) Sonrasi 9 19,2+11 18,87 8,43 3895
Oncesi 9 237+102 227 106 386
PLT(KUL) g 9 3374168 301 98 605 071
Oncesi 9 12,242.8 12,5 7.6 16,7
HGB(O/MAL) ¢ e 9 111415 108 91 138 08
Oncesi 9 36+7,9 38,9 23 47,8
0 b i) )
HCT()  qonras 9 3045 306 259 401 78
Oncesi 9 39+21,6 39 18 84
AST(UL)  qonmast 9 2947 1 30 17 40 040
Oncesi 9 106,28 9 4 21
ALT(W/L) Sonrasi 9 10+4,3 11 5 16 0,94
Kreatinin Oncesi 9 0,78+0,35 0,76 0,39 1,56 0.41
(mg/dL) Sonrasi 9 0,87+0,66 0,8 026 247

SD: Standart sapma
Wilcoxon igaretli siralar testi

Tablo 4. 14. ibuprofen grubundaki hastalarin tedavi oncesi ve sonrasi kan
degerleri

Tedavi n Ortalama+SD Ortanc Min Ma P
zamani a X
WBC(K/uL Oncesi 15 18,4411 16,3 5 37,2
0,46
) Sonrasi 15 20,6+11 17,7 48 40
PLT(K/uL) Oncesi 15 229+110 223 58 475 0.79
Sonrasi 15 293+£200 232 37 752 ’
Oncesi 15 13,9+3 13,4 9,3 20
HGB ’ ' ' 7
GB(g/dL) Sonrasi 15 12,6+2.5 12,1 86 16,6 0.78
Oncesi 15 40+8.5 391 294 578
HCT (% ’ ' ’ ’ 7
CT(%) Sonrasi 15 36,684 357 212 49 07
AST(U/L) Oncesi 15 40,4+36 29 17 166 0.73
Sonrasi 15 38,8427,6 23 18 118
Oncesi 15 12,14+8,9 10 5 41
ALT(U/L ’ ’
(U/L) Sonrasi 15 15,13+11 11 6 40 0,63
Kreatinin Oncesi 15 0,81+0,18 0,82 0,41 1,09
(mg/dL) 0,61

Sonrasi 15 0,77+0,51 0,67 0,29 247

SD: Standart sapma
Wilcoxon isaretli siralar testi
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Parasetamol grubundaki hastalarin tedavi oncesi ve sonrasi EF (ejeksiyon
fraksiyonu) degerleri arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark yoktur (p=0,123).
Ibuprofen grubundaki hastalarin da tedavi dncesi ve sonrasi EF degerleri arasinda

istatiksel olarak anlamli bir fark yoktur (p=0,44)(Tablo 4.15).

Parasetamol grubundaki hastalarin tedavi O6ncesi ve sonrast FS (fraksiyon
kisalmasi) degerleri arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark yoktur (p=0,176).
Ibuprofen grubundaki hastalarin da tedavi 6ncesi ve sonras1 FS degerleri arasinda

istatiksel olarak anlaml1 bir fark yoktur (p=0,40)(Tablo 4.15).

Tablo 4. 15. Parasetamol ve ibuprofen grubundaki hastalarin tedavi oncesi ve
tedavi sonrasi EF ve FS ol¢iimlerin istatistik degerleri

Tedad Ortalama=SD | Ortanca(min-max) P
zamani
Oncesi 77+4,8 76(70-83)
EF 0,123
Parasetamol Sonrasi 72,2+6,1 71(64-82)
grubu " .
Oncesi 42,1443 40(37-49)
FS 0,176
Sonrasi 38,5+4,7 37(32-46)
Oncesi | 70,86+7,8 68(60-84)
. EF 0,44
Ibuprofen Sonrasi 72,6+5,39 70(60-82)
grubu -
Oncesi 37+6,1 35(29-48)
FS 0,40
Sonrasi 38,5+3,7 39(30-43)

SD: standart sapma, EF: ejeksiyon fraksiyonu, FS: fraksiyonel kisalma
Wilcoxon igaretli siralar testi

Parasetamol grubundaki hastalarin tedavi 6ncesi PDA degeri ortalama 3,2+0,6
mm olup tedavi sonrasi ise 2,3+1,3 mm olarak 6lgiilmiis olup ikisi arasinda istatiksel
olarak anlamli bir fark yoktur (p=0,074). Ibuprofen grubundaki hastalarin tedavi
oncesi PDA degeri ortalama 3,2+0,8 mm olup tedavi sonrasi ise 1,57+1,6 mm olarak

Ol¢lilmiis olup ikisi arasinda istatiksel olarak anlamli bir vardir (p=0,002)(Tablo4.16).
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Tablo 4. 16. Parasetamol ve ibuprofen gruplarinin tedavi oncesi ve sonrasi PDA

(mm) ol¢iimleri

Tedavi zamani

PDA(mm)

Ortanca(min-

Ortalama+SD max) P
PAROL Oncesi 3.240,6 3(2-4) .
(n:9) Sonrasi 2,3+1,3 2(0-4) ’
iBUPROFEN Oncesi 3,240,8 3(2-5) 2000
(n:15) Sonrasi 1,57+1,6 1(0-5) ’

PDA.: patent duktus arteriosus, SD+standart sapma

Wilcoxon igaretli siralar testi
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5. TARTISMA

Bu ¢alisma, prematiire bebeklerde hemodinamik olarak anlamli patent duktus
arteriyozus  (hsPDA) tedavisinde parasetamol ve ibuprofenin etkinligini
degerlendirmek amaciyla gergeklestirildi. Navikiene ve ark. yaptigi ¢alismada hsPDA
hastalarinin parasetamol ve ibuprofen tedavisinden sonra PDA c¢aplarinda anlamli bir
azalma bulunmus olup(71) benzer sekilde bizim ¢alismamizda da ibuprofen alan hasta
grubunda tedavi sonrast PDA caplarinda istatiksel olarak anlamli sekilde azalma
saptanmistir ancak ¢ok sayida sistematik derleme ve meta-analiz (72, 73), parasetamol
ve ibuprofenin PDA kapanmasinda benzer etkiler gosterdigini ortaya koymustur.
Calismamizin temel bulgular: parasetamol ve ibuprofenin hemodinamik parametreler

ve organ oksijenasyonu iizerindeki etkilerinin farkli olabilecegini ortaya koymaktadir.

Calismamizda 6ne ¢ikan bir bagka sonug, ibuprofen grubu hastalarda tedavi
sonrasinda diyastolik ve ortalama tansiyon degerlerinde istatiksel olarak anlamli
yiikselmenin gozlemlenmesidir. Rios ve ¢alisma arkadaslarina gére, hsPDA dolasim
bozuklugu ve diisiik tansiyonla iliskili olabilir, uygulanan medikal tedavi ise hem kan
akimin1 hem de tansiyonu dengeleyebilir (74, 75). Benzer sekilde, diger bazi
calismalar da PDA varliginda yapilan medikal tedavinin kan basincini artirabilecegini

ortaya koymustu (71, 75).

HsPDA’nin hayati organlar olan beyin ve bdbrekte bdolgesel doku
oksijenlenmesi ve dolasim tizerinde etkili oldugu bilinmektedir (5, 76). Bu ¢alismada,
medikal tedavinin PDA kaynakli hemodinamik bozukluklar1 azaltmasinin, organ
diizeyinde oksijenlenmeyi iyilestirecegi varsayimiyla hareket ettik bununla beraber bu
iyilesmelerin  tedavi etkinligini degerlendirmek i¢in takip ve tedavide
kullanilabilecegini  diisiindik. =~ Calismamizda  ibuprofen alan  hastalarda
bakilan mezenterik rSpO2 de istatiksel olarak anlamli bir artis, mezenterik FOE’de
ise azalma egilimi saptanmistir. Beyin doku oksijenlenmesi, sag ve sol bobrek doku

oksijenlenmesi ise tedaviye ragmen istatiksel olarak anlamli degisim gostermemistir

Bazi klinik arastirmalar, hsPDA oldugunda bobrek doku oksijenlenmesinin,
beyin doku oksijenlenmesine kiyasla daha erken ve daha belirgin sekilde etkilendigini
ortaya koymustur (69, 77). Bu durum, PDA’nin kapanmasinin 6ncelikle postduktal
dolasim ve oksijenlenme iizerinde etkili olabilecegini diisiindiirmektedir. Ayrica, sant

akimi genellikle alt viicut dolagimini (postduktal bolgeyi) etkileyen yonde gerceklesir
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(78). Beyin doku oksijenizasyonu preduktal sistemik perfiizyondan etkilenirken;
bobrek oksijenlenmesi, postduktal bolgede diyastolik kagaklara daha duyarlidir (79).
Bizim ¢alismamizda da benzer sekilde hsPDA nedeniyle sant akim1 postduktal bolgeyi
daha fazla etkilemis olup medikal tedavi sonras1 mezenterik doku oksijenlenmesinin

istatiksel olarak daha fazla arttig1 bulunmustur.

Bizim ¢alismamizin tersine, bazi arastirmalar PDA kapanmasi sonrasi serebral
SpO: artis1 ve FOE de azalma bildirmistir (80, 81), bazilar1 ise sadece FOE’de artis
gostermistir (82).Navikiene ve ark. yaptigi calismada hsPDA tedavisinden sonra renal
rSpO. de anlamhi artis ve FOE’de azalma saptamis, ancak serebral doku
oksijenlenmesinde belirgin degisiklik saptanmamistir (71). Dani ve ark. ise
parasetamol ve ibuprofen ile tedavi sonrasi serebral oksijenlenmede anlamli bir
degisiklik bulamamustir (83). Bizim ¢alismamizda ise hsPDA da ibuprofen ile tedavi
sonrast mezenterik doku oksijenlenmesinde istatiksel olarak anlamli artis saptanmig
olup, beyin ve renal doku oksijenlenmesinde anlamli fark saptanmamistir. Bunun
nedeni olarak serebral otoregiilasyon varligi, kan basinci dalgalanmalarina ragmen

beyin kan akigini sabit tutmasindan kaynaklanmasi gésterilebilir(84).

Bebeklerin yaslari, viicut agirliklari, PDA caplari, tedaviye baslama zamanlari
ve kullanilan ilag ya da dozajlardaki farkliliklar1 calismalar arasindaki bu
tutarsizliklara neden olmus olabilir. Bizim g¢alismamizda ise, duktusun ¢ogu olguda
tamamen kapanmadigi, yalnizca daraldigi goz oniine alindiginda, serebral ve renal
rSpO: ve FTOE iizerinde anlamli bir degisiklik saptanmamis olmas1 bu durumu
aciklayabilir.

Bunun yani sira, ¢alismamizda sadece duktusun daralmasi bile mezenterik
doku oksijenlenme ve dolagiminda, NIRS ile saptanabilen olumlu degisimlere yol
actig1 bulunmustur. Elde ettigimiz veriler, mezenterik doku rSpO:’nin serebral ve renal
rSpO:’ye kiyasla daha duyarli bir gosterge olabilecegini isaret etmektedir.

NIRS uygulama siireleri biiyiik dlgiide degismektedir: cogu calisma 1 saatten
kisa siireyle NIRS kullanirken, yalnizca birkag ¢alisma (Chock (85) , Arman (80),
Poon (81)) 24 saat veya daha uzun izlem yapmistir. Bizim caligmamizin diger
caligmalara gore giiclii yani ise NIRS uygulama siirelerinin 72 saat olmasidir.

Calismalardaki tutarsizliklarin nedeni olarak bu alandaki ¢aligmalarin ¢ogu
kiiciik orneklem boyutlarina sahip olmasi gosterilebilir, bizim c¢alismamizin da

kisitlilig1 hasta sayisinin az olmasidir.
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6. SONUC

1. ibuprofen tedavisi sonrasinda diyastolik ve ortalama kan basincinda anlamli
artis gozlenmis, bu da tedavinin hemodinamik dengeye katki sagladigini

diistindiirmektedir.

2. Tbuprofen tedavisi sonras1 mezenterik doku oksijenlenmesinde istatistiksel
olarak anlamli artis saptanmis, bu durum PDA'nin postduktal bolgeyi daha ¢ok
etkiledigini diistindiirebilir.

3. Medikal tedavi sonrasi beyin ve renal doku oksijenlenmesinde anlamli
degisiklik izlenmemesi, duktusun tamamen kapanmamasina bagli olabilir ya da beyin
dokusunda oto regiilasyonun varligi, serebral oksijenlenmede anlamli degisiklik

olmamasini agiklayabilir.

4. Mezenterik doku, NIRS ile tedavi yanitin1 izlemek agisindan serebral ve

renal dokudan daha duyarli bir bolge olabilir.

5. Bulgular, hsPDA tedavisinin doku diizeyinde farkl: etkiler yarattigini ve bu
etkinin ¢esitli faktorlerden (yas, agirhk, PDA c¢api, vs.) etkilenebilecegini

diistindiirmektedir.

6. Calismamizda NIRS izlemi 72 saat boyunca yapilmis olup, bu yoniiyle

literatiirdeki bircok caligmadan ayrilmaktadir.

7. Hasta sayimizin az olmasi ise ¢aligmamizin baslica kisithiliklarindan biridir.
Bulgularimizin dogrulanmasi i¢in daha genis Orneklemli, prospektif calismalara

thtiyag vardir.
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OZET

Amag: Patent duktus arteriyozus (PDA), prematiire bebeklerde sik goriilen ve
hemodinamik dengesizliklere yol agabilen bir durumdur. Bu ¢alismada, hemodinamik
olarak anlamli1 PDA tanis1 alan prematiire bebeklerde ilagla kapatma tedavisi siirecinde
near infrared spektroskopi (NIRS) kullanilarak hayati organlardaki hemodinamik

degisimlerin geriye yonelik degerlendirilmesi amaglanmistir.

Yéntem: Bu calisma, 2021-2024 yillar1 arasinda Konya Selguk Universitesi
Tip Fakiiltesi Yenidogan Yogun Bakim Servisi'nde tedavi goren hemodinamik anlamli
PDA'l1 24 prematiire bebegin retrospektif olarak incelenmesiyle gerceklestirilmistir.
Calismaya dahil edilen bebekler, PDA kapatma tedavisi i¢in ibuprofen veya
parasetamol ile tedavi edilen iki gruba ayrilmistir. Tedavi siirecinde NIRS ile beyin,
bobrek ve batin oksijenizasyon degerleri Olgiilerek, farkli organ sistemlerindeki

hemodinamik degisiklikler degerlendirilmistir.

Bulgular: Ibuprofen ve parasetamol gruplar1 arasinda dogum haftasi, dogum
agirlign ve demografik veriler acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmamistir. NIRS dlglimleri tedavi sliresince beyin, batin ve bobrek
oksijenizasyonundaki degisimleri gostermistir. Parasetamol ve ibuprofen gruplar
arasinda oksijen satiirasyonu ve organ perflizyon parametreleri acisindan bazi
degisimler gozlenmis ancak istatistiksel anlamlilik agisindan farkliliklar sinirh

kalmustir.

Sonuc: NIRS, PDA tedavi siirecinde hayati organlarin perfiizyon degisimlerini
degerlendirmede onemli bir ara¢ olarak kullanilabilir. Prematiire bebeklerde PDA
kapatma tedavisinin hemodinamik etkilerinin izlenmesinde NIRS’in kullanimu,
tedaviye yanitin daha iyl anlagilmasina yardimci olabilir. Bu bulgular, tedavi

stratejilerinin bireysellestirilmesine katki saglayabilir.

Anahtar Kelimeler: Patent duktus arteriyozus, prematiire bebek, near infrared

spektroskopi, hemodinami, ibuprofen, parasetamol, doku perfiizyonu.



ABSTRACT

Objective: Patent ductus arteriosus (PDA) is a common condition in preterm
infants that can lead to hemodynamic instability. This study aimed to retrospectively
evaluate the hemodynamic changes in vital organs during pharmacological closure
treatment of hemodynamically significant PDA using near-infrared spectroscopy
(NIRS).

Methods: This retrospective study analyzed 24 preterm infants diagnosed with
hemodynamically significant PDA and treated in the Neonatal Intensive Care Unit of
Selguk University Faculty of Medicine between 2021 and 2024. The infants were
divided into two groups based on their treatment: ibuprofen and paracetamol. NIRS
measurements were performed to assess oxygenation changes in the brain, kidneys,

and abdomen during the treatment process.

Results: No statistically significant differences were found between the
ibuprofen and paracetamol groups regarding gestational age, birth weight, and
demographic characteristics. NIRS measurements revealed changes in cerebral,
abdominal, and renal oxygenation levels throughout the treatment. Although some
variations in oxygen saturation and organ perfusion parameters were observed between

the two treatment groups, the differences were not statistically significant.

Conclusion: NIRS can serve as a valuable tool in monitoring perfusion
changes in vital organs during PDA treatment. The use of NIRS in preterm infants
undergoing PDA closure therapy may help in better understanding treatment responses

and contribute to individualized treatment strategies.

Keywords: Patent ductus arteriosus, preterm infants, near-infrared

spectroscopy, hemodynamics, ibuprofen, paracetamol, organ perfusion.



