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Cok Diisiik Dogum Agirhikh Bebeklerde Gestasyon Yasina
Gore Kiiciik Olmanin Ciddiyeti Mortaliteyi Etkiler mi?

Does Severity of Being Small for Gestational Age in Very Low Birth Weight Infants
Affect Mortality?
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Amac: Gestasyon yasina gére kiiciik (SGA) olmanin klasik tanimi, pretermlerde degisik derecelerde bilyiime kisitiliginin olmasi durumunda yetersiz
dederlendirmeye sebep olabilir. Bu calismada cok diisik dogum agirlikli bebeklerde (CDDA) 1imli ya da ciddi diizeyde SGA olmanin mortalite (izerine
etkinliginin arastiritmasi amaglandi.

Yontem: Bu retrospektif calismaya 2013-2017 tarihlerinde hastanemizde dogan dogum agirligi <1500 g olan 711 prematr bebek dahil edildi. Gestasyon
haftasina gore dogum agirligi <10 persentil olanlar SGA, 10-19 persentil arasinda olanlar iiml SGA (M-SGA) ve >20 persentil olanlar AGA olarak gruplandirild.
Persentil belirlemede Fenton biyiime egrisi kullanildi.

Bulgular: Calismada SGA, M-SGA ve AGA grubuna sirasi ile 34, 46 ve 631 bebek dahil edildi. Calismaya dahil edilen bebeklerden SGA olan grupta medyan
dogum adirlig 660 g (560-720), M-SGA grubunda 800 g (720-870), AGA grubunda 1,080 g (920-1245) (p<0,001) idi. Mortalite oranlari SGA (%44,1) ve M-SGA
(%15,2) gruplarinda AGA (%11,9) grubuna gére daha yiiksek saptandi (p<0,001). Lojistik regresyon analizinde erken neonatal sepsis [0dds orani (OR): 2,5, %95
gtiven araligi (GA): 1,5-4,3], ciddi intraventrikiiler kanama (OR: 3,8, %95 GA: 2,08-6,77) ve SGA olmak (OR: 7,08, %95 GA: 2,5-14,7) mortalite icin bagimsiz risk
faktorleri olarak bulundu. Iiml SGA varligi mortalite icin bagimsiz risk faktoru olarak saptanmadi.

Sonuc: Prematuriteye SGAnin eslik ediyor olmasi morbidite ve mortalite agisindan risk olusturmaktadir. CDDAlarda 1imli SGA varligi da mortaliteyi
arttirabilir. SGA ciddiyeti de goz 6ntine alinarak hazirlanmig yeni siniftandirmalarla yapilan ileri calismalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Gebelik yasina gore kiicik, prematiire, mortalite
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Yazici ve ark. CDDA'larda SGA Olmanin Ciddiyeti Mortaliteyi Etkiler mi?

Abstract

Objective: The classic definition of being small for gestational age (SGA) may lead to inadequate evaluation if there are varying degrees of growth restriction
in preterms. In this study, we aimed to investigate the effectiveness of moderate or severe SGA on mortality in very low birth weight infants.

Methods: In this retrospective study, 711 premature babies with birth weight <1500 g born in our hospital between 2013 and 2017 were included. According to
the gestational week, with a birth weight <10 percentile were grouped as SGA, between 10-19 percentile were grouped as moderate SGA (M-SGA) and with >20
percentile were grouped as AGA. Fenton growth curve was used to determine percentile.

Results: In the study, 34, 46 and 631 babies were included in the SGA, M-SGA and AGA groups, respectively. The median birth weight was 660 g (560-720) in
the SGA group, 800 g (720-870) in the M-SGA group and 1080 g (920-1245) in the AGA group (p<0.001). Mortality rates were higher in SGA (44.1%) and M-SGA
(15.2%) groups than in AGA (11.9%) groups (p<0.001). In logistic regression analysis, early neonatal sepsis [0dds ratio (OR): 2.5, 95% confidence interval (CI):
1.5-4.3], severe intraventricular bleeding (OR: 3.8, 95% Cl: 2.08-6.77) and being SGA (OR: 7.08, 95% Cl: 2.5-14.7) are found as independent risk factors for
mortality. The presence of moderate SGA was not detected as an independent risk factor for mortality.

Conclusion: SGA with accompanying prematurity involves more risk for morbidity and mortality. The presence of moderate SGA in very low birth weight
infants may also increase mortality. Further studies are needed with new classifications prepared considering the severity of SGA.

Keywords: Small for gestational age, premature, mortality

Giris

Gestasyon yasina gdre kictik (SGA) bebekler dogum agdirligi
blyime egrisinde 10 persentilin altindaki bebekler olarak
tanimlanir®?, intrauterin - donemde genetik, maternal,
fetal ve plasental faktorler blylime dzerine etkilidir®.
Uteroplasental disfonksiyon; oksijen, glukoz, laktat,
aminoasit gibi maddelerin fetusa yeterince saglanamamasi
ile SGA gelisimine neden olur. SGA pretermler, gebelik
yasina uygun (AGA) pretermlerle Kkarsilastirildiklarinda
morbidite ve mortalitede artis gdzlenir®. SGA'larda
hipotermi, hipoglisemi, solunum destedi gerektiren
solunum morbiditeleri, pulmoner hemoraji, sepsis, asfiksi-
ensefalopati, beslenme intoleransi, nekrotizan enterokolit
ve uzun donem takipte ndrogelisimsel gerilik riski de
artmistir®,

Klasik SGA tanimi, pretermlerde blylimenin daha
hafif dlzeyde etkilenmis olmasi durumunda yetersiz
dederlendirmeye sebep olabilir. Literatirde iimli SGA'larin
da dahil edildigi siniflandirmanin kullanitdigr bir calismada
cok dusuk dogum agirtkli bebekler (CDDA) mortalite ve
norogelisimsel sonuclar agisindan karsilastiritmistir®.

Biz de bu calismada bebeklerin gestasyon haftasina (GH)
gore dogum agirliklarini persentillere gore gruplandirarak,
CDDA bebeklerde ilimli ya da ciddi duzeyde SGA olmanin
mortalite Gzerine etkinliginin arastiritmasini amacladik.

Gerec ve Yontem
Unitemizde 2013-2017 yillari arasinda izlenen CDDA'l
bebeklerin  kayitlari  retrospektif  olarak incelendi.

Calismamiza dogum agdirligi <1500 g olan 711 premattir bebek

dahil edildi. GH'ye gdre dogum agirligi <10 persentil olanlar
SGA, 10-19 persentil arasinda olanlar ilimli SGA (M-SGA) ve
>20 persentil olanlar AGA olarak gruplandirildi®. Hastalarin
dogum agirliginin degerlenmesinde Fenton blyldme egrisi
kullanildi®. Dogum sirasindaki gestasyon yasi annelerin
son adet tarihi ve obstetrik dederlendirme sonuclarina gére
belirlendi. Calismaya yalnizca AGA ve SGA olan bebekler
dahil edildi, LGA (>90 persentil) bebekler dislandi. Majér
konjenital anomalisi olan ve verilerinde eksiklik olan
bebekler calisma digi birakild.

Erken membran rdpturd; amniyon kesesinin dogum hentz
baslamadan 18-24 saat 6nce yirtilmasi ve amniyon sivisinin
gelmeye baslamasi olarak tanimlandi. Histopatolojik
koryoamniyonit tanisi plasentanin histopatolojik olarak
incelenmesi ile konuldu. ilk trimesterden sonra hala devam
eden hipertansiyon ve proteindrinin olmasi preeklampsi
olarak tanimland.

Kan kultirinde dreme gosterilerek enfeksiyonu kanitlanmis
hastalar sepsis olarak degerlendirildi. intraventrikiler
kanama (IVK) ardisik kraniyal ultrasonografi sonuclarina
gore belirlenerek Papile siniflamasina gore derecelendirildi”.

istatistiksel Analiz

Verilerin analizinde Statistical Package for the Social
Sciences® for Windows versiyon 22 programi kullanildi.
Kategorik veriler icin ki-kare testi kullanildi, p<0,05 altinda
olmas! anlamli kabul edildi. Devamli degiskenler, medyan
ve standart sapmalarina goére kiyaslandi, p<0,05 altinda
olmasi anlamli kabul edildi. Mortalite ile iliskili faktorlerin
degerlendirilmesinde cok degiskenli analiz kullanildr.
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Bulgular

Calismaya toplam 711 bebek dahil edildi. SGA grubunda
34, M-SGA grubunda 46, AGA grubunda 631 bebek vard.
Gruplarin ortanca GH [SGA; 28,5 (27-29)-M-SGA; 28 (28-
29)-AGA; 28 (26-29)] ve dogum agirligi [660 (560-720)-800
(720-870)-1080 (920-1245) g, p<0,001] idi. Gruplar arasinda
anne yasl, koryoamniyonit, erken membran raptirg,
antenatal steroid almis olmak, cogul gebelik, sezaryen ile
dogum, cinsiyet, resusitasyon ihtiyaci, APGAR skoru oranlari
benzerdi. Preeklampsi orani gruplar arasinda anlamli olarak
farkliydi (p<0,001). Klinik risk indeksi (CRIB) SGA ve M-SGA
grubunda AGA grubuna gore daha ylksek tespit edildi.
Mortalite oranlari SGA (%44,1) ve M-SGA (%15,2) gruplarinda
AGA (%11,9) grubuna gére daha ylksek saptandi (p<0,001)
(Tablo 1).

Koryoamniyonit ve erken neonatal sepsis (ENS) varliginda,
dogum agirligr <1000 g olanlarda, surfaktan ihtiyaci ve grade
3-4 IVK olanlarda mortalitenin arttigi gorildii (p<0,001).
Lojistik regresyon analizinde ENS [Odds orani (OR): 2,5, %95
given araligi (GA): 1,5-4,3], ciddi IVK [OR: 3,8, %95 GA: 2,08-
6,77] ve SGA varliginin (OR: 7,08, %95 GA: 2,5-14,7) mortalite
icin bagimsiz risk faktérleri oldugu gérildd (Tablo 2). liml
SGA varligi mortalite icin bagimsiz risk faktord olarak
saptanmadi.

Tablo 1. Calisma grubunun demografik ve klinik 6zellikleri

Tartisma

Calismamizin sonucuna gére ENS ve IVK'nin yani sira
GH'ye gbre dogum agiriginin 10 persentilin altinda olmasi
mortalite i¢in bagimsiz risk faktoru olarak bulunmustur.

SGA'larda intrauterin hipoksemi ve intrauterin oksidatif
hasarlanma organ sistemlerinde  yapisal-metabolik
programlanmay!  degistirerek, anabolik hormonlarda
azalmaya sebep olmaktadir®. Prematirite bebeklerde SGA
varligr morbidite ve mortalite agisindan risk olusturmaktadir.
Antioksidan savunma mekanizmalarinm azalmig olmasi
neonatal morbiditede 6nemli rol oynar. Serbest O,
radikallerine maruz kalmalari durumunda intrauterin
donemde olumsuz etkilenmekte ve dogumdan sonra da bu
etkiler devam etmektedir®. Literatlirde AGA bebekler ile
karsilastirildiginda SGA bebeklerde farkli mortalite oranlari
bildirilmistir®1®. Yapilan bir calismada SGA bebekler AGA
bebeklerle mortalite acisindan karsilastirildiginda, AGA'larda
binde 5,2 SGA'larda binde 16,7 mortalite tespit edilmistir.
SGAya prematiritenin de eslik etmesiyle mortalitenin
AGA'larla karsilastirildifinda 14 kat arttigi géralmastart.

Guellecveark.?intrauterin biyimekisitliligiolan bebeklerde
SGA'nin sadece 10 persentil alti olarak adlandiritmasinin
yetersiz olabilecegini, buydme kisitiiginin sonuglarinin
GH ve blyume kisitliliginin ciddiyetine goére belirlenmesi

SGA (<10 persentil) M-SGA (10-19 persentil) AGA (=20 persentil) p
n=34 n=46 n=631

Anne yasl* 27 (24-32) 28 (22-34) 28 (23-33) 0,76
Gestasyon haftasr* 28,5 (27-29) 28 (28-29) 28 (26-29) 0,03
Dogum agirtigs, g* 660 (560-720) 800 (720-870) 1.080 (920-1.245) <0,001
Dogum sekli (C/S) n (%) 29 (85,3) 43 (93,5) 514 (81,5) 0,1
Cinsiyet (erkek) n (%) 17 (50) 17 (37) 331 (52,5) 0,12
APGAR 1. dakika* 4 (3-6) 5 (5-6) 5 (4-6) 0,16
APGAR 5. dakika® 7 (5-8) 8 (7-8) 8 (6-8) 0,37
Histolojik koryoamniyonit n (%) 8 (23,5) 9 (19,6) 84 (13,3) 0,14
Erken membran raptird n (%) 6 (17,6) 6 (13) 135 (21,4) 0,36
Preeklampsi n (%) 11 (33,3) 24 (53,3) 93 (15) <0,001
Antenatal steroid n (%) 18 (52,9) 20 (43,5) 268 (42,5) 0,48
Codul gebelik n (%) 5(14,7) 6 (13) 149 (23,6) 0,13
Resusitasyon ihtiyaci n (%) 16 (471) 14 (30,4) 172 (27,3) 0,17
CRIB skoru* 8 (5-11) 5 (4-8) 3(1-5) <0,001
Mortalite n (%) 15 (44,1) 7 (15,2) 75 (11,9) <0,001
*Ortanca (ceyreklerarasi aralik) (%25-75).
CRIB: Bebekler icin klinik risk indeksi, SGA: Gestasyon yasina gore kictik, AGA: Gebelik yasina uygun
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gerektigini vurgulamislardir. Haftasina gore dogum agirligi
10 persentilden buytk ancak 20 persentilden daha kdgtk olan
hasta grubu ilimli SGA olarak tanimlanmistir. Hastalar SGA,
M-SGA ve AGA seklinde 3 grup altinda degerlendirilmistir.
SGA ve M-SGA'da mortalite oranlarina bakildiginda, GH
kiiclk olanlarda (24-28 GH) AGA'lara gore daha yiksek
mortalite oranlari tespit edilmistir. Yirmi dokuz-32 haftada
ise AGA, SGA ve M-SGA'larda sirasi ile %4,8-4,2-10,5
oraninda mortalite tespit edilmistir. Biz de calismamizda
SGA'larda (%44) ve M-SGA'larda (%15), AGA'lara gore (%11)
daha yuksek mortalite oranlari tespit ettik. Literatlirde bu
konu ile alakali tek mevcut calisma Guellec ve ark.'nin@
yapmis oldugu calisma olup mortalite acgisindan gruplari
belirlememizde 6rnek olusturmustur.

SGA bebeklerde 6zellikle annenin hipertansif oldugu
durumlarda nétropeninin - ve sepsisin  sik  oldugu
gosterilmistir?.  Calismamizda preeklampsi SGA (%33)
ve M-SGA'larda (%53,3) AGA'lara (%15) gére daha ylksek
tespit edilmistir. Bu durum ENS'yi kolaylastirici bir faktor
olarak mortaliteyi artirmis olabilir. Kanitlanmis antenatal
enfeksiyon oranlarinin, mekonyum boyali dogumun ve erken
membran riptdrinin SGA'larda fazla olmasi nedeniyle
sepsisin daha fazla tespit edildigi belirtilmis® olsa da
Nobile ve ark.nin® yapmis oldugu calismada AGA ve SGA
pretermler arasinda koryoamniyonit, sepsis acisindan iki
grup arasinda fark tespit edilmemistir. Bizim calismamizda
koryoamniyonit acisindan 3 grup arasinda istatistiksel
acidan anlamli fark tespit edilmese de ENS mortalite icin
badimsiz risk faktoru olarak tespit edilmistir.

SGA'larda uygun olmayan intrauterin cevre nedeniyle stres
yaniti etkisi ile hizli bir akciger maturasyonu gelisecegi
ve solunum problemlerinin daha az gérilecegi kanisi 6n
plandaydi. Fakat guncel calismalarda SGA pretermlerde
anormal pulmoner vaskiler gelisimin olmasi, kortizol
seviyesinin artisi ile surfaktan saliniminin-maturasyonunun
azalmasi, postnatal gaz degisimini saglayan havayollarinin
gelisiminin ~ bozulmasi ve glukokortikoidlere yanitin
azalmasi ile koétd solunumsal sonuclara neden oldugu
gorilmastirt>19. Regev ve ark.'nin“  yapmis oldugu
calismada da bizim calismamizla benzer sonug¢ olarak
surfaktan ihtiyacl olanlarda mortalite orani daha yuksek
tespit edilmistir.

Calismanin Kisitliigi

Retrospektif ve tek merkezli bir calisma olmasi calismamizin
kisithiligidir.

Tablo 2. Mortalite ile iliskili faktorlerin cok degiskenli

analizi

oofadnsl %95GA | p
SGA varligi 708 | 25-14,7 <0,001
Gestasyon haftasi 0,74 0,62-0,95 0,01
Dogum agirtigr <1.000 gr 0,8 0,43-15 0,49
Erken neonatal sepsis 25 15-4,3 0,001

intraventrikiler kanama

Eure 3.4 38 |208-677

<0,001

GA: Glven araligi, SGA: Gestasyon yasina gore klcik

Sonuc

Calismamizda SGA varligr ile preterm morbidite ve
mortalitelerinin belirgin olarak artabilecegini gorddk.
CDDA'larda 1imli SGA dahi mortaliteyi artirabilir. SGA
ciddiyeti g6z 6ntne alinarak olusturulan yenitanimlamalarin
kullanildigi ileri calismalarin yapilmasi ile dikkat edilmesi
gereken yeni hasta gruplari belirlenebilir.

Etik
Etik Kurul Onayi: Calismamiz icin Zekai Tahir Burak Kadin

Sagligr ve Hastaliklari E§imi ve Arastirma Hastanesi Etik
Kurulu onay! alindi (29.05.2018-24).

Hasta Onayi: Calismamiz retrospektif bir calisma oldugu
icin hasta onay! alinmadi.

Hakem Degerlendirmesi: Editérler kurulu tarafindan

degerlendirilmigtir.
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