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OzET
Dogumsal diyafragma hernisi (DDH), karin i¢i organlanin diyafragmada bulunan defektden kraniyal yénde
fitiklagmast ile ortaya ¢ikan tablodur. Klinige 3 ayri tipde yansir. Ancak, dogumsal diyafragma hernisi terimi,
karakteristik olarak, diyafragmanin posterolateralindeki defekt yolu ile olusan herniyi tanimlamaktadir. Bu
derlemede, pek cok sisteme ait islev bozukluklarina neden olan DDH hakkindaki klinik, patofizyolojik ve
cerrahi tedavi ile ilgili bilgilerin gbzden gegirilmesi amaclanmistir.

Anahtar Kelimeler: Dogumsal diyafragma hernisi, patofizyoloji, cerrahi tedavi

SUMMARY

The cephalic migration of abdominal viscera through a defect in the diaphragm results in a diaphragmatic hernia.
Although the congenital form exists as three distinct anatomic variants, the term "congenital diaphragmatic
hernia" typically refers to the posterolateral form. The aim of this report is to review our understanding of this
" entity that presents with complex multi-system dysfunction with respect to its clinical properties, pathophysiology
and surgical treatment.
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Dogumsal diyafragma hernisi (DDH), ik kez
Ambrose Pare tarafindan tanimlanmus, fihgin
diyafragmanin posterolateralindeki defekt yoluy-
la oldugunu Vincent Alexander Bochdalek bil-
dirmistir (1). Gorilme sikhg 2000 ile 5000
canl dogumda birdir (2,3). Olii dogumlardaki net
goriilme sikh@i bilinmemektedir. Bu bebeklerin
vaklasik 1/3’t 6li dogar ve bunlar da sikhkla,
birlikte bulunabilen 6liimciil anomalilerden kay-
naklanmaktadir. Kizlarda erkeklere oranla daha
sik tanimlanmaktadir (4). Dogumsal diyafragma
hernisinin %80’ sol, %20’si ise sag taraflidir.

Cift tarafh olgular olduk¢a nadirdir. Gelisimsel -

bir anomali olan DDH’de ailesel olgular da bil-
dirilmistir. Bu gelisim bozuklugunda fenmetra-
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zin, talidomit, kinin, nitrofen, A vitamin eksik-
ligi gibi bir ¢ok neden sorumlu tutulmaktadir
(5,6).

Dogumsal diyafragma hemili canli dogan bebek-
lerdeki ek anomali orant %20 ile %50 arasinda
degisirken, bu oran 6lii dogumlarda %100’e
ulasmaktadir (7,8). Bu olgularda anansefali, mye-
lomeningosel, hidrosefali, ansefalosel gibi néral
tip defektleri en sik rastlanilan ek anomaliler-
dir (9). Gozlenen diger anomaliler arasinda da
kalp defektleri (ventrikiiler septal defektler, vaskii-
ler ringler, aorta koarktasyonu), orta hat gelisim
anomalileri (6zofagus atrezisi, omfalosel, yarik
damak) ve genetik anomaliler (trizomiler 13, 18,

21) sayilabilir (9).



Erikci ve ark.
Patofizyoloji

Gestasyonun 9-10. haftalarinda, orta barsagin
karin icine yerlestigi donemde, pléroperitoneal
kanalin kapanamamasi durumunda, karin boslu-
gundaki icerik, aym taraf gégiis bosluguna fitik-
lagir (10-12). Fitiklasan organlar karacigerin sol
lobu, dalak ve hemen tiim gastrointestinal sistern-
dir. Baz1 olgularda parietal plevra ve peritondan
koken alan ve kese seklinde gorev yapan bir
membran mevcuttur.

Dogumsal diyafragma hernisine pulmoner hipo-
plazi eslik eder. Bu durum fitiklasmanin oldugu
ve/veya kars taraf akcigerde boyut ve matiiras-
yonda gerilik olarak tanimlanabilir. Deneysel ¢ahs-
malarda pulmoner hipoplazi derecesinin hernias-
yon stiresi ile yakindan ilikili oldugu saptanmis-
tir. Diyafragmatik defektin gestasyonun erken
dénemlerinde olugsmasi halinde, pulmoner hipo-
plazinin daha ciddi boyutta oldugu gosterilmistir
(13). Ote yandan, Iritani (14) pulmoner hipoplazi-
nin ashnda birincil anomali, diyafragma hernisinin
ise ikincil bir gelisim bozuklugu oldugunu bildir-
mektedir. Akciger hipoplazisi fitik tarafinda daha
fazla olmakla birlikte her iki tarafta da vardir.
Bu bulgu insan otopsi materyalleri ve hayvan
modellerinde akciger hacimleri ve agirhklarinin
Slctimti ile dogrulanmustir.

Patofizyolojide, akciger hipoplazisine ek olarak,
pulmoner vaskiiller agactaki yapisal anomaliler
de cok onemlidir. Eriskin caga kadar solunum
{initesinin asiner bolgesinde arterlerde miiskiiler
tabaka arterler bulunmazken, DDH’li bebeklerde
bu damarlann diz kas kitlesinde artis saptan-
mustir (15). Bu bulgular akciger damar direncin-
de (ADD) artisa neden olmaktadir.

Akciger damar yapisindaki sayilan anatomik
degisikliklere ek olarak, bu olgularda hiperreak-
tivite de kaginilmaz bir sorundur. {lk kez Collins
(16) bu olgularin normal oksijenlenmeyi takiben
klinik olarak kotiileserek kaybedildigini bildirmis-
tir. Akut vazokonstriiksiyonun pulmoner kan
akiminda azalmaya ve hipoksiye yol acarak,
gaz degisimi icin yeterli yiizey alani olmasina
ragmen oliime neden oldugu saptanmustir. Ote
yandan bu dénemin akcigerdeki yapisal degi-
sikliklerle de ilgisinin oldugu 6ne stirilmistiir (17).

Dogumu takiben, DDH'li yenidogan, ekstraute-
rin dolasima adapte olamaz ve yenidoganin
persistan pulmoner hipertansiyonu (YPH) gelisir.
Bu durum morbiditeyi belirleyen énemli bir risk
faktoridir (18). Normal fetiisde, kalp akiminin
%10’u yiiksek direncli olan pulmoner dolasima
gecer. Kanin %901 ise foramen ovale ve duktus
arteriozus yoluyla sag kalp ve oradan da genel
dolasima katiir. Dogum eylemi ile birlikte
ADD"1 diistiren bir dizi hemodinamik olay mey-
dana gelir. Bunlar ilk nefes alma ile pulmoner
yataktaki degisiklikler, arteriyel oksijen basinc
ve kan basincinda yiikselmedir. Takiben énce
foramen ovale daha sonra duktus arteriozus
kapanir. Pulmoner kan akimindaki artis nede-
niyle kan akiminin sagdan sola "shunt"i azalir.
DDH’de bu olay bir asamada duraksar ve per-
sistan fetal dolasim meydana gelir ve oksijen ile
doymamus olan kan genel dolasima katilir. Bu
karisim arttikca genel dolasimdaki oksijen azalir,
kalbin sagina donen kan giderek doymamus hal
alir. Meydana gelen hipoksi ADD’1 giderek art-
tinir, pulmoner kan akimim bozar ciddi ve iler-
leyici solunum yetmezligi meydana gelir. Ek ola-
rak asidoz, hipotermi, trakeal aspirasyon, agri,
glirtiltii gibi durumlar ADD’1 daha da arttirir.

Bu karmasik olayda bazi mediatorler sorumlu
tutulmaktadir (18). Vazoaktif mediatorlerin bir
kismu (Nitrik oksit, endotelin, prostaglandin) pul-
moner endotel hiicrelerince salinmaktadir. Diger
mediatérler arasinda katekolaminler, renin-anjio-
tensin sistemi sayilabilir. Bu mediatorlerin DDH'de
anormal, abartili damarsal yanita sebep olduk-
lar1 distiniilmektedir.

Tani ve klinik bulgular

Dogumsal diyafragma hernisi, prenatal dénem-
de, ultrasonografi (USG) ile %40-90 oraninda
taninir. Polihidramnioz bu olgularda %80’lere
varan oranlardadir ve prognozdaki énemi aci-
sindan tartismali gorisler mevcuttur (19). Fetal
USG ile mide ve karin i¢i organlarin gogiis
boslugunda oldugu gériiliir, USG ile diisik ve
yiksek riskli DDH’li fetiisler belirlenebilir (20).
Dogum sonrasi gozlenen solunum sikintisi akci-
ger hipoplazisi ve pulmoner hipertansiyonun
siddeti ile yakin iliskilidir. Ciddi derecede hipo-
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plazi ve pulmoner hipertansiyonu olan olgular
dogum sirasinda klinik bulgu verirken, diger
olgular dogum sonrasi degisik dénemlerde klini-
ge vansirlar. Bu bebeklerde kiiciik karin ve
simetrik olmayan godgus tipiktir. Yutulan gaz ve
si1 nedeniyle gogus, oldugundan daha siskin
goriilebilir. Agir hastalarda ek olarak mediasti-
nal basi sonucunda venéz dontis zorlasir. Kan
basinct diiser; periferik dolasim bozulur, siyanoz,
sternal ¢ekilmeler ortaya cikar. Postnatal dénem-
de ise tamu P-A akciger grafisi konur. Gogus
boslugunda barsaga ait gaz golgesi ya da takilan
nazogastrik sondanin ucu goriliir. Mediastinal
acllanma, kalbin karsiya itilmis oldugu sapta-
nabilir. Bununla birlikte pulmoner hipoplazinin
siddetinin belirlenmesinde gogiis grafisine gtive-
nilemez. Nadiren st gastrointestinal sistem pasa-
jt ya da kolon grafisi gerekebilir. Tani sonrasi
olasi ek anomalileri belirlemek icin ileri radyo-
lojik cahismalar yapilmaldir. Bunlar arasinda eko-
kardiografi ve renal/kranial USG sayilabilir.
DDH'li olgularin %80’i USG, radyolojik ve
klinik bulgular yardimu ile ilk 24 saatte tanimla-
nabilirse de, hastalarin %10-20’sinda tani geci-
kebilmektedir (21). Bu tir olgular tekrarlayan
solunum sikintisi, pnémoni, ampiyem, mide
volvulusu ile basvurabilirler. Ayirici tanida diisti-
niilmesi gereken hastaliklar diyafragma eventras-
yonu, morgagni hernisi, dogumsal &zofageal
hiatal herni, akcigerin dogumsal kistik hastaligi
ve akciger agenezisidir.

Tedavi

Anne, prenatal taninin yayginlashgr glinimiiz
kosullarinda, yogun bakim yéntemlerinin  oldugu,
perinatalojinin de bulundugu tam donammb
merkezlere génderilmeli, bir obstetrik neden
yoksa vaginal dogum tercih edilmeli sezeryan
distinilmemelidir. Dogum, miimkiin oldugunca
miada yakin dénemde gerceklestiriimeli, aile
hastalik hakkinda bilgilendirilmelidir.

Dogum sonrasi tani dogrulandiktan sonra teda-
viden kaynaklanabilecek olumsuzluklardan kagi-
nilmalidir. Bir calismada Langham (22) bu olgu-
lardaki en 6nemli mortalite nedenini pulmoner
hipertansiyondan cok hipoplazik akcigerler icin
uygulanan tedaviden kaynaklanan iyatrojenik
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zedelenmeyi sorumlu tutmaktadir. Bebegin
solunum ve dolagim sisteminin dengelenmesine
6nem verilmelidir. Nazogastrik sonda takilmal,
gerekirse uygulanmali, maskeli ventilasyondan
kagimlmaldir. Umbilikal arter kan basinci ve
postduktal arteriyel kan gaz 6rneklemesine izin
veren bir girisim yolu olabilir. Sag radial arter
kateterizasyonu veya daha az girisimsel olan
cilt sattirasyon probu ile preduktal pozisyonda
arteriyel oksijen satiirasyonu izlenmelidir.

Uygun 1s1 regulasyonu, glikoz homeostazisi,
yeterli doku oksijenlenmesi igin voliim durumu
ayarlanmalidir. Herhangi bir stres faktérii zaten
artmis olan pulmoner arter basincini daha da
yiikselterek sagdan sola "shunt'in artmasina,
genel desatlirasyonun derinlesmesine neden
olacagindan sedasyona 6nem verilmelidir. Kulla-
nilan ventilatér yontemine baglh olarak kas
paralizisi tartismali da olsa kullanilabilir. Genel
hipotansiyon ve yetersiz periferal dolarum kris-
taloid, kan iiriinleri ve kolloidlerle diizeltilmeli-
dir. '
Bu olgulardaki metabolik asid-baz bozukluklari,
azalmis perifer dolarmu ile iliskilidir. Sivi teda-
visi ya da bikarbonat verilmesi ile diizelebilir.
Ciddi hiperkapni (PCO2 >70 Torr) ventilator
yonteminin degistirilmesi ile diizeltilmelidir.
Tedavide degisik secenekler mevcuttur:
1. Yiksek hizda (100/dk), hmh hava yolu basingh
(18-22 cm H50), PEEP=0 _
2. Dustk hizda (20-40/dk), yiikksek PAP (22-
35 ecm Ho0), PEEP=3-5 cm H0

Bu klasik ventilatér tedavilerine ek olarak giinii-
miizde alternatif ventilator uygulama yontem-
leri bildirilmeye baslannustir. {lk kez Wung ve

ark. (23) tarafindan 6nerilen bu tedavi rejiminde,

barotravma en aza indirgenirken, thmli hiperkap-
niye izin verilerek PIP’in 25 cm HoO {izerine
¢ikartilmamasi saglanmstir. Bu yaklasimin bir
avantaj da alkaloz/hiperventilasyon tedavisi
sonrasinda gézlenebilen noérolojik bozukluklar ve
norosensoriyel isitme kaybinin énlenmesidir.
Bu calismada spontan solunumu olan 63 DDH
olgusunda uygulanan ventilatdr rejimi, preduktal
O9 satiirasyonunun %90’ nin {izerinde tutulmasi
temeline dayandirilmistir. Calismada akciger
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kompliyansinda olasi azalmadan ka¢inmak i¢in
ameliyat ortalama 100. saatte uygulanmustir.
Sonugta 6nerilen bu yaklasimla %45 olan sag
kalim orani %69’a ¢ikmustir. Ek anomalili olgu-
lar disladiginda da bu oran %84 olmustur.

Dogumsal diyafragma hernili olgularda gozle-
nen pulmoner hipertansiyon tedavisinde kulla-
nilacak ideal farmakolojik ajan se¢iminde pulmo-
ner vaskiiler dilatasyon etkisi istenirken genel
etkiler olusturmamasi aranir. Ancak giinimiiz-
de ilaclarn hicbiri pulmoner dolasim icin segici
ozellige sahip degildir. Ciinkii bu olgularda meveut
olan sagdan sola "shunt" nedeniyle verilen mad-
deler genel dolasima gecerek hipotansiyona yol
acarlar. Ek olarak intravenéz pulmoner vazo-
dilatatorler akcigerlerin ventile olan ve olmayan
segmentlerini etkileyerek ventilasyon-perfiizyon
oranini daha da bozarlar.

Tolazolin: Ik kez 1970’lerde yenidoganlarda
kullanima giren tolazolin, pulmoner vaskiiler
diiz kasina direkt etkisini o- blokaji yoluyla sag-
lar (24). Genel hipotansiyon, oliguri, gastrointes-
tinal sistem kanamasi, trombositopeni ve ana-
flaktoid reaksiyonlar gibi diger van etkiler nede-
ni ile tercih edilmemektedir. Nitroprussid, izopro-
terenol, nitrogliserin, kaptopril de etkili bulunma-
mustir.

Prostaglandinler: Prostasiklin, in vivo fetal
akcigere infiize edildiginde potent vazodilatator
etkiye sahiptir. Pulmoner hipertansiyonlu, yitksek
riskli DDH olgulannda prostasiklin arteriyoalveo-
lar oksijen gradienti ve oksijenasyon indeksin-
de azalma olusturmussa da, seyri pek degistirme-
diginden sadece ECMO 6ncesi olgularda kulla-
nimi 6nerilmektedir (25). En 6nemli yan etkisi
uzamis kanama zamanlandir. Bu maddenin
inhalasyon yolu ile kullanimi hala arastirilmak-
tadur.

PGD3: Deneysel calismalarda hipoksik koyun-
larda pulmoner arteriyel basinci azaltarak
pulmoner kan akimim arttirdigi bulunmustur.
Bununla birlikte klinik ¢alismalarda pulmoner
kan basincini distirerek genel oksijenlenmeyi
diizelttigine dair kamitlar bulunamamustir (26).
Prostaglandin E4, siklooksigenaz inhibitorii endo-
metazin de etkili bulunmamustir.

Siirfaktan: Bu olgularda, yetersiz kan-gaz degi-
sim alam, artrmis ADD, anormal pulmoner vazo-
reaktivite, artmis vazoaktif mediatdrler yaninda,
stirfaktan miktarinda ve bilesiminde de farkhhk
saptanmustir. Tedavide ECMO gerektiren bebek-
lerde disaridan verilmesine karsin inatci siirfak-
tan eksiklikleri gézlenmistir.

Nitrik oksit (NO): Vazodilatator etkili NO, ilk
kez endotel kokenli gevsetici faktér olarak elde
edilmis ve yiiksek difiizyon kabiliyeti olan bir
gazdir (27). Komsu vaskiiler diiz kasda gevseme
saglar. Fosfodiesteraz enzim sistemi ile hizli bir
sekilde inaktive edilmektedir. NO, dolasima gecti-
ginde hemoglobine baglanarak inaktive olur ve
boylece istenmeyen genel vazodilatatér etkiler-
den kacinilmis olur. Bu nedenle mekanik venti-
lator tekniklerinde uygun bir ajandir. Hayvan
modellerinde pulmoner arter basinglarim azalt-
mus, arteriyel oksijen satiirasyonlarinda da iviles-
me saglamstir ancak DDH'deki etkisi net degil-
dir.

ECMO (Ekstra Corporeal Membrane
Oxygenation)

1980’lerde giindeme gelmesi ile sag kahmlar
lizerinde olumlu etkileri bildirilen ECMO, bir
cesit kalp-akciger dinlendirilmesidir. Bu yéntemn-
de, pulmoner hipertansiyon ve kompliyansda
iyilesme saglamak amaciyla bebek ve akcigerin
istirahate alinmasi amaclanir. Sikhkla wveno-
arteriyel ya da veno-ventz yolla yapilabilir. Genis
bir cahsmada, ECMO uygulanan, %80'in tizerin-
de &liimii beklenen 1318 DDH olgusunun %601
yasamis, bu orandaki artisin %10-20’lik bolimii
ECMO’ya baglanmustir (28). ECMO tedavisin-
deki basarith sonuclar DDH'li olgulara uygu-
lanan acil cerrahi girisimlerin sorgulan-
maya baslanmasina neden olmus, gecikmis
onarmm giindeme gelmistir. Ote yandan, son
yillarda ECMO olmaksizin uygulanan tedavi
rejimlerinden benzer oranlarda sagkahm oran-
lart da bildirilmektedir (29).

Cerrahi tedavi

Onceki yillarda DDH, cerrahi acil olarak kabul

~ edilir, bebeklerin dogumdan hemen sonra cerrahi

tedaviye ahnmasi ongériiliirdii. Ancak yiiksek
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olum oranlarnin bildirilmesi, yapilan son c¢alis-
malarda ameliyat 6ncesi tibbi tedavi ve takiben
gecikmis cerrahi onarim ile olgularin solunum
fonksiyonlarimin ve sag kalim oranlarimin olum-
lu yonde etkilendiginin gdsterilmesi sonucunda,
halen gecikmis cerrahi yaklasim tercih edilmek-
tedir. Soyle ki:

e Gecikmis onarim vyaklagimi ile sagkalim
{izerine olumsuz etki olmamaktadir.

e Distik riskli olgularda (en iyi postduktal
Pa02>50) sagkalim giderek artmaktadir.

e Morbidite oranlarinda azalma mevcuttur.

e Gecikmis cerrahi onarim ile ECMO icin aday
olamayacak olgular belirlenebilir.

Gecikmis onarnimda, en uygun cerrahi zaman
icin heniiz kesin veriler mevcut degildir. Pulmo-
ner hipertansiyonun ve trikiispid kacagimin diizel-
mesi gecikmis cerrahi onarim icin uygun zaman
olarak gosterilmektedir (30-32). Bununla birlikte
en uygun cerrahi zamani, hasta 6zellikleri ile
cok yakin iligkilidir:

1. Grup: Bunlar tiim olgular icinde az yer tutan,
bulgular1 hafif, cok az destek tedavisine ihtiyag
gosteren olgulardir. Onarim 48-72 saat icinde
yapilabilir.

2. Grup: Bu olgular ¢ok kiigiik bir gruptur ve
ECMO dahil hicbir destek tedavisine yamt
alinamayan ciddi pulmoner hipoplazili olgular-
dir. Cerrahi onarim endikasyonu yoktur.

3. Grup: En buyiik grubu olusturan olgulardir.
Pulmoner hipertansiyon ve hipoplazi ihmb ile
cok ciddi arasinda degiskenlik gostermektedir.
Bu hastalarda cerrahi onanm oncesi 5-9 giin
beklenebilmektedir.

Cerrahi onarimda siklikla subkostal insizyon
tercih edilirken torakotomi de yapilabilmekte-
dir. Anormal sekilli karaciger ya da dalak nede-
niyle rediiksivonun giic oldugu durumlarda
kombine yaklasim denenebilir. Laparatomide
rediiksiyon yapilarak, organlar kann disina alinr,
diyafragmadaki defekt ortaya gikarilir.- Olgularin
%20°de parietal plevra ve peritondan olusan
herni kesesi mevcut olup eksize edilmelidir.
Siklhikla birincil onarim mimkindir ve emil-
meyen dikis materyalleri tercih edilir. Defekt
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onarilamayacak kadar buiyiikse, komsu yapilar-
dan yararlanilabilir. Bunlar prerenal fasia, kosta-
lar, degisik gogis ya da karin duvar kas flep-
leridir. EGer ECMO kullanma ihtimali varsa bu
sayilan teknikler asin diseksiyon ve kanamaya
yol acacagindan énerilmemektedir. Son yillarda
prostetik malzeme ile onarim giderek popiiler
olamaya baslamistir (32). En siklikla politetra-
floroetilen (PTFE) kullanilan bu yéntemde genis
fitiklarda karin basincinin ¢ok artmadig, gergin
olmayan diyafragma elde edilebilir. Bu yaklasi-
min istenmeyen yonleri arasinda enfeksiyon,
prostetik malzemenin ayrilmasi ve herninin niik-
setmesi sayilabilir. Onarnim sonrasi ayni tarafa
toraks tlipti takilmasi asir kanama ya da kontrol
edilemeyen hava kacagi disinda her zaman
gerekmemektedir. )

Fetal tedavi

Sagkalim oranlarindaki farkliliklar nedeniyle
genis kabul gormiis, tam bir algoritm yoktur.
Bu nedenle deneysel tedavi sonuglari bu konu-
da 6nem kazanmaktadir. Bazi merkezlerde halen
anne karminda DDH onarimina yénelik ¢alisma-
lar mevcuttur (20,33). Ancak prematiir dogum
riski, maternal morbidite, anne karminda DDH
onarimindaki acik olmayan endikasyonlar, bu
calismalari kisitlayict etkenlerdir.

Fetal cerrahi verileri, koyunlarda yapilan deney-
sel calismalara dayanmaktadir (33). Teorik ve
teknik olarak heyecan verici olsa da, fetal onari-
min klinik sonuglar cok da yiiz giildiirticti olma-
maktadir. Burada hasta secimi, uygun cerrahi
teknikler, ameliyat sonrast anne bakimi ve toko-
litik ajanlara bagh problemler 6nemli oranda
kisitlayici faktorlerdir.

Difiore ve ark. (34) anne karninda fetal trakeal
ligasyon ile koyunlardaki DDH modelinde oldu-
gu gibi yapisal ve fizyolojik anomalilerin geriye
déndiigiinii géstermistir. Fetal trakeanin ligas-
yonunun fetal akciger gelisimini hizlandirdig,
alveolar hipoplazi ve anormal pulmoner vaskii-
ler yapwa olumlu etki sagladigi gorilmustiir
(34). Bununla birlikte, DDH’de giintimiizde sag-
kalim giderek arthgindan bu fetal girisimin insan-
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Dogumsal diyafragma hernili olgularda, izlem ve
tedavi yontemlerindeki tim gelismelere karsin
mortalite ve morbidite halen yiiksektir. Yasa-
van olgularda solunum problemleri yaninda
gelisme geriligi, gastrotzofageal reflii hastalid,
isitme kaybi, kas ve iskelet sistemi anormal-
likleri gézlenmektedir. Ozellikle biiyiik defektli
ve agir ek anomalili DDH olgularinda kaybedil-
me oranlari hala yiiksek diizeylerdedir. Kaybe-
dilen olgularda etkili olan temel unsurlar akci-
ger hipoplazisi ve pulmoner hipertansiyondur.
Cok merkezli, iyi standardize edilmis, ileriye
dontik cahsmalarla mortalite ve morbiditenin
azaltilabilecegi inancindayiz.
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