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Ozgiin Arastirma / Research Article

Serum insiilin Benzeri Biiylime Faktorii-1 Diizeyi ile
Bronkopulmoner Displazi Arasindaki iligki

The Relation Between Serum Levels of Insulin-like
Growth Factor-1 and Bronchopulmonary Dysplasia
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Amag: Prematiire dogumun uzun vadedeki en 6nemli istenmeyen sonucu olan bronkopulmoner displazinin
(BPD) nedeni heniiz net olarak belirlenmemistir. insiilin benzeri biiyiime faktérii-1 (IGF-1) hem prenatal
hem de postnatal akciger gelisiminde rol oynar. Bu ¢alismada amacimiz, postnatal serum IGF-1 diizeyleri-
nin preterm bebeklerde BPD gelisimi ile iliskisini arastirmaktir.

Yontem: Altmis yedi prematiire yenidogan, BPD ile iliskili risk faktérlerini arastirmak ve BPD ile serum
IGF-1 diizeyleri arasindaki iliskiyi saptamak amaciyla prospektif olarak degerlendirildi. Calismaya alinan
bebekler, BPD gelisenler grup 1 (n=12), gelismeyenler ise grup 2 (n=55) olarak ikiye ayrildi. Her bebekten
postnatal 1, 7, 14 ve 28. giinlerde alinan venéz kanlardan serum IGF-1 diizeyleri 6l¢ildii.

Bulgular: iki grup arasindaki karsilastirmalarda anlamli farklilik gésteren dediskenler farkli lojistik regres-
yon modellerinde degerlendirildiginde, en anlamli bulunan modele gére koryoamniyonit varliginin BPD
gelisimine anlaml bir katkisi bulunmazken, gebelik haftasindaki 1 hafta artisin BPD olusma riskini yariya
yariya azalttigi, BPD gelisimini RDS varliginin 14,4 kat, sepsis varliginin 9,6 kat arttirdigi belirlendi. Seri
6lgiilen IGF-1 degerleri ile yapilan ROC analizinde IGF-1’in BPD gelisiminde belirleyici olmadigi ortaya
konulmustur.

Sonug: Calismamizda, serum IGF-1 diizeyleri ve BPD gelisimi riski arasinda bir iliski saptayamadik. Bu
durumun nedeninin BPD gelisen bebek sayisinin diisiik olmasina bagh oldugunu diisiiniiyoruz.

Anahtar kelimeler: Bronkopulmoner displazi, insiilin benzeri biiyiime faktérii-1, prematiire
ABSTRACT

Objective: The etiology of bronchopulmonary dysplasia (BPD) which is the most important unwanted
consequence of premature delivery at long term has not been determined clearly yet.. Insulin-like growth
factor-1 (IGF-1) is involved in both prenatal and postnatal lung growth. Our aim is to characterize postna-
tal changes in serum IGF-1 in relation to development of BPD in preterms.

Method: Sixty-seven preterm newborns were evaluated prospectively in order to investigate independent
risk factors associated with BPD and to determine the relation between serum IGF-1 levels and BPD.
Infants included in the study were divided into two groups as those that developed (Group 1; n=12) and
did not develop BPD (Group 2; n=55). Serum IGF-1 levels were measured from venous blood samples of
each infant on days 1, 7, 14 and 28 after birth.

Results: When the variables showing significant differences in the comparisons between the two groups
were evaluated in different logistic regression models, according to the most significant model; presence
of chorioamnionitis did not contribute significantly to the development of BPD. It was found that 1 week
increase in gestational week reduced the risk of BPD formation by half, while the presence of RDS or sep-
sis increased the risk of development of BPD by 14.4, and 9.6 times, respectively. ROC analysis with serial
measurements of IGF-1 showed that IGF-1 was not a determinant of BPD development.

Conclusion: We could not find any relation between development of BPD and serum IGF-1 levels in our
study and concluded that the smaller number of newborn who developed BPD could have limited the
evaluation of this association.

Keywords: Bronchopulmonary dysplasia, insiilin-like growth factor-1, preterm
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GiRiS

Son yillarda akciger koruyucu mekanik ventilas-
yon yontemleri, antenatal steroid ve ekzojen sirfak-
tanin yaygin kullanimi gibi neonatoloji alanindaki
gelismeler sonucu ¢ok disiik dogum agirlikh preterm
bebeklerin yasama sansi artmistir. Bu bebekler BPD
agisindan risk altindadirlar . Daha ¢ok sayida kiigtik
preterm bebegin yasatilir olmasi BPD tanimlamasin-
da degisikligi gerektirmistir. Eskiden BPD gebelik
haftasi daha buyik bebeklerde gorilirken, glini-
mizde (yeni BPD) daha kiclk gebelik yasindaki
bebeklerde gorilmekte, bunlarda alveolarizasyon ve
vaskularizasyonda bozukluk 6n planda saptanmakta-
dir. BPD patogenezinde preterm dogum, mekanik
ventilasyon, oksijen tedavisi veya genetik gibi bircok
faktorin yanisira antenatal enfeksiyon ve enflamas-
yon da énemli rol oynamaktadir ?. Prenatal, postna-
tal enfeksiyon, mekanik ventilasyon, hipoksik yara-
lanma ve hiperoksik hasar gibi farkli nedenlerin bir
sonucu olarak ortaya cikan inflamatuvar siire¢ sira-
sinda bircok pro-inflamatuvar ve anti-inflamatuvar
sitokinler salinir. Yapilan galismalarda, BPD ile pro-
inflamatuvar sitokinler ve antienflamatuvar sitokin-
ler arasindaki iliski arastirilmistir 4. Ayrica, BPD
gelisiminde, pulmoner alveolarizasyon ve doku yara-
lanmalari iyilesmesinde etkili instlin benzeri blyu-
me faktorid-1 (IGF-1)’in potansiyel roli de gosteril-
mistir ©®, Hatta IGF-1’in ileri derecede preterm
bebeklerde intraventz inflizyon seklinde kullanini
giindeme gelmistir 7. Bu calismada, hastanemizdeki
olgularda BPD gelisiminde rol oynayan risk faktorle-
rini degerlendirilmesi, IGF-1 dizeyleri ile BPD ara-
sindaki iliskinin ve ardisik olarak alinan IGF-1 diizey-
lerinin BPD’yi 6ngoren bir gosterge olarak kullanilip
kullanilamayacagi arastiriimis ve giincel bilgiler goz-
den gegcirilmistir.

GEREC ve YONTEM

Yenidogan Yogun Bakim Unitemizde 2004-2006
yillari arasinda izlenen ve otuz dort gebelik haftasi ve
oncesinde dogan tiim preterm yenidogan olgular
prospektif olarak ¢alismaya alindi. Calisma igin Trakya
Universitesi Etik Kurulu’ndan (TUTFEK-2004/150) ve
ailelerden yazih onam alindi. Major anomali, agir
hipoksi, agir kardiyorespiratuar hastaligi olan yenido-
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ganlar calisma disi birakildi. Tum yenidoganlarin pre-
natal, natal ve postnatal doneme ait bilgileri, tanilari,
tedavi sekilleri, transflizyon durumlari, mortalite
durumlari kaydedildi. BPD tanisi gebelik yasi, postna-
tal 28. giin ve/veya postkonsepsiyonel 36. haftada
veya bunlardan daha erken gergeklesirse taburculuk
zamanindaki oksijen gereksinimine gore koyuldu.
Erken donemde oksijen gereksinimi oldugu halde 32.
gebelik haftasindan 6nce dogan bebekler postkon-
sepsiyonel 36. haftada veya taburculuk sirasinda, 32.
gebelik haftasindan sonra dogan bebekler postnatal
28. giinden sonra veya taburculuk sirasinda oksijen
bagimlhg gostermiyorsa hafif BPD, oksijen gereksi-
nimi %30’un altindaysa orta siddetli BPD, oksijen
gereksinimi (> %30) nazal CPAP veya pozitif basingli
ventilasyon seklindeyse agir BPD olarak tanimlandi
®), Olgular BPD gelisen grup ve BPD gelismeyen grup
(kontrol grubu) olarak degerlendirildi. Calismaya ali-
nan tim olgulardan postnatal 1., 7., 14. ve 28. gln-
lerde periferik venden kan Ornegi alinarak serum
IGF-1 dulzeyleri o6l¢lildi. Kan 6rnekleri serumu ayril-
diktan sonra -80°C’de saklandi. IGF-1 diizeyi Nikleer
Tip Laboratuvarinda Gamma Counter-Gambyt CR
cihazinda RIA (radioimmunoassay) yontemi ile IGF-I-
D-RIA-CT kiti (BioSource Europe S.A, Belgium) kulla-
nilarak saptandi (Kit kodu: KIP 1588). Kitin ¢alisma igi
ve calismalar arasi kat sayi degiskenligi (intra-assay
ve inter-assay coefficient variation) sirasiyla 47+3,2
ng/ml igin %6,9 ve 104+10 ng/ml igin %10’dur.

istatistiksel Degerlendirme

Degerler uygulanan istatistiksel teste gore
ortalamatstandart sapma (SD), ortanca, minimum-
maksimum ve olgu sayisi, oran (%) olarak verildi.
Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayici istatis-
tiksel metotlarin yani sira olgcimle belirtilen degis-
kenlerin karsilastirilmasinda verilerin normal dagilimi
degerlendirilerek bagimsiz 6rneklerde T testi ya da
Mann-Whitney U testi kullanildi. BPD gelisen ve
gelismeyen gruplarda sayimla belirtilen degiskenle-
rin karsilastirilmasinda ise ki-kare testine basvuruldu.
iki grup arasinda anlamli farklilik gdsteren degisken-
lerin BPD gelisimine katkisi “Lojistik Regresyon
Analizi” ile degerlendirildi. BPD olan ve olmayan
gruplarda seri olarak alinan IGF-1 dizeyleri dogum
haftasi kontrol edilerek, “Tekrarlayan Olgiimlerde
Varyans Analizi” ile karsilastirildi. BPD gelisiminde
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IGF-1 icin bir esik degeri olup olmadigini saptamak
Uzere “Receiver Opertain Characteristic (ROC)
Analizi” yapildi. IGF-1 diizeyleri esas alinarak ve n=67
oldugunda calismanin giicti 0.78 olarak hesaplandi.
istatistiksel degerlendirmeler Minitab Release 13
yazilim programi (lisans no: WCP 1331.00197) kulla-
nilarak yapildi. p<0,05 degeri istatistiksel anlamli
kabul edildi.

BULGULAR

Gebelik haftasi 34 ve daha kiglk olan 67 olgu
prospektif olarak ¢alismaya alindi. Takipte 12 hasta-
da (%18) BPD gelisti.Bunlardan 4 olgu hafif BPD, 1
olgu orta BPD, 7 olgu siddetli BPD idi. Gruplarin
demografik 6zellikleri karsilastirildiginda BPD olan
grupta gebelik haftasi, dogum agirligi anlamli dere-
cede disuk, normal vajinal yol ile dogum daha sik ve
hastanede kalim sliresi daha uzundu (Tablo 1).

Gruplarin prenatal, natal ve postnatal ozellikleri

Tablo 1. Gruplarin demografik 6zelliklerinin karsilastiriimasi.

gelismeyen gruba gore anlamh olarak yiksekti. BPD
gelisen olgularda daha fazla oranda sepsis, prematu-
re retinopatisi (ROP), apne, nekrotizan enterokolit
(NEK) gelismis, daha cok transflizyon uygulanmis,
daha uzun siire fototerapi almis, enteral beslemeye
baslama ve tam enteral beslenmeye gecis daha gecti

(Tablo 2).

iki grup arasindaki karsilastirmalarda anlamli fark-

Tablo 2. Gruplarin prenatal ve postnatal 6zelliklerinin karsilas-

tinlmasi.

BPD(+)  BPD(-) p

(n=12) (n=55)
Koryoamniyonit* 5(41,7) 3(5,5 p=0,003
Antenatal kanama* 7 (58,3) 10 (18,2) p=0,008
Antenatal steroid* 3(25) 37 (67,3) p=0,008
RDS Tip 1* 11(91,7) 23 (41,8) p=0,005
Grafi bulgusu*
Normal 1(8,3) 41 (74,5) p<0,001
Siddetli RDS 11(91,7) 14(25,5) p=0,046
Surfaktan uygulamasi® 11 (91,7) 33(60) p<0,001
ilk 48 saat pH** 7,26+0,07 7,33+0,05 p=0,018
ilk 48 saat PCO, (mmHg)** 47,65+7,5 41,82+7,26 p<0,001
MV baglanma* 12 (100) 21 (38,2) p<0,001
MV kalma siresi (saat)***  729,4+776,9 50,8%58,7 p<0,001
Oksijen tedavi slresi 45, 35-153 2,0-27 p=0,003
(glin)***
Teofilin/kafein tedavisi* 12 (100) 26(47,3) p<0,001
Kesin sepsis* 10 (83,3) 8(14,5) p=0.038
ROP* 3 (25) 5(9,1) p<0,001
Apne* 12 (100) 16(29,1) p=0,018
NEK* 7(58,3) 13 (23,6) p<0,001
Transflizyon* 12 (100) 22 (40) p<0,001
Transflizyon sayisi** 19,8+13,2  3,943,4 p=0,008
Beslenmeye basladig 10, 4-51 4, 1-55
gln*** p=0,002
Tam beslenmeye gegcildigi 64, 45-65 14, 6-76

BPD (+)  BPD(-) p
(n=12) (n=55)
Gebelik haftasi* 28,26-32  33,26-34 p<0,001
Dogum agirhigi** 10304323 1423+350 p=0,001
Cinsiyet (erkek)*** 7 (58,3) 25 (45,5) AD
Gebelik yasina gore uygun 10(83,3) 38(69,1) AD
(AGA)***
Gebelik yasina gore kiiguik 2 (16,7) 17 (30,9)
(SGA)***
Dogum sekli (vajinal yol)*** 11 (91,7) 6(10,9) p<0,001
Dogum yeri (hastanemiz)*** 9 (75) 48 (87,3) AD
Hastanede kalim siresi** 78,9+32,6  39,5+20 p<0,001
Eksitus*** 7 (58,3) - -
Eksitus giini** 85,3+42,5 - -
(n=7)

*Ortanca, minimum-maksimum; **Ortalama#SD; ***Olgu sayi-
st (%); AD: Anlamli dedgil, BPD: Bronkopulmoner Displazi; AGA:
Appropriate for gestational age; SGA: Small for gestational age

karsilastirildiginda, BPD gelisen grupta koryoamniyo-
nit, antenatal kanama, respiratuar distres sendromu
(RDS), siddetli RDS varligi, stirfaktan uygulamasi,
mekanik ventilatore baglanma ve bagh kalma siresi
istatistiksel olarak anlamli derecede ylksekti.
Antenatal steroid uygulanma sikliginin BPD gelisme-
yven grupta daha yuksekti. Oksijen alma siiresi BPD
gelisen olgularda daha yiksekti. BPD gelisen olgula-
rin hepsine teofilin/kafein tedavisi verilmis olup, BPD

gun***

*Olgu sayisi (%), **Ortalama + SD; ***Ortanca, minimum-
maksimum; AD: Anlamli dedil, BPD: Bronkopulmoner Displazi;
RDS: Respiratuar distres sendromu; PCO,: Parsiyel karbondioksit
basinci; MV: Mekanik ventilator; FiO,: Fraksiyone inspire oksijen;
PIP: Peak inspiratory pressure; PEEP: Positive end-expiratory
pressure; ROP: Retinopathy of prematurity;, NEK: Nekrotizan
enterokolit.
ik gosteren degiskenler farkli Lojistik regresyon
modellerinde degerlendirildiginde, en anlamli bulu-
nan modele gbére koryoamniyonit varliginin BPD
gelisimine anlamli bir katkisi bulunmazken, gebelik
haftasindaki 1 hafta artisin BPD olusma riskini yari-
ya yariya azalttigi, BPD gelisimini RDS varliginin 14.4
kat, sepsis varliginin 9.6 kat arttirdig1 belirlenmistir
(Tablo 3).

BPD’e yol agan risk faktorlerinin yani sira BPD ile
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Tablo 3. Bronkopulmoner displazi ile iligkili risk faktorleri.

Degisken Odds ratio %95 GA p

RDS varligi 14,43 1,05-196,98 0,045
Sepsis varligi 9,67 1,12-83,25 0,039
Koryoamniyonit varhgi 2,07 0,091-47,49 0,647
Gestasyon haftasi 0,52 0,30-0,88 0,016
Sabit 327,5 0,045

RDS: Respiratuar distres sendromu.

IGF-1 iliskisini arastirdigimiz galismamizda, ©ncelikle
literatlirde bildirilen IGF-1 diizeylerini etkileyen faktorler
acisindan olgular degerlendirildi. Annede preeklampsi-
nin varlig, anne yasi, cinsiyet, gebelik haftasi, SGA
dogum, tiroid hormonlari, sepsis varligi, transflizyon
yapilmasinin IGF-1 diizeylerini etkilemedigi saptandi.
Dogum haftasi kontrol edilerek yapilan tekrarlayan
Olciimlerde varyans analizinde, BPD olan ve olmayan
gruplarin her ikisinde de, 4 farkli zamanda 6l¢iilen IGF
| diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlaml fark
oldugu (p=0,003) ve BPD olan ve olmayanlardaki tek-

Tablo 4. Gruplarin IGF-1 sonuglarinin karsilastirilmasi.

BPD (+) BPD (-)

(n=12) (n=55)
IGF-1 1. gtin* (ng/ml) 16,947,2 22,2+12,3
IGF-1 7. gtin* (ng/ml) 11,4+4,8 13,9+7,5
IGF-1 14. giin* (ng/ml) 14,9+7,1 10,9+6,9
IGF-1 28. gin* (ng/ml) 14,445,2 11,746,1

*Ortalama * SD; Ortalamalar Dogum Haftasi = 31,5077 alinarak
hesaplanmustir. BPD: Bronkopulmoner Displazi; IGF-1: Insiilin
benzeri biyiime faktéri-1.

Tahmin edilen IGF-1 Ortalamalari

20,00 BPD
~— Yok
Var
18,00
16,004
-
L
9
14,004
12,004
o /
10,004
1 2 3 4
Olgiimler

Modelde gorilen degiskenler Dogum Haftasi = 31,5077 alinarak degerlendirilmistir.
Sekil 1. Gruplarin giinlere gére IGF-1 degerleri degisimi.
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rarlayan o6lcim egrileri arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir egim farki bulunamamistir (p=0,787) (Tablo
4 ve Sekil 1). Yapilan ROC analizinde IGF-1'in BPD geli-
siminde belirleyici olmadigi ortaya konulmustur.

TARTISMA

Neonatoloji alanindaki gelismeler ile ileri derece-
de prematiire bebeklerin yasam sanslari artmistir.
Bununla birlikte BPD sikligi azalmamistir . BPD risk
faktorlerinin arastinildigi birgok ¢alismada, BPD ile
prematirite, enflamasyon, oksijen tedavisi, surfaktan
eksikligi, PDA, barotravma, volltravma, maternal pre-
eklampsi ve koryoamniyonit arasinda iliski saptanmis-
tir 1012 Histolojik koryoamniyonit ve alveolarizasyo-
nun erken doneminde endotoksin enjeksiyonu, akci-
ger maturasyonunu artirarak RDS sikhgini azaltirken,
progressif inflamasyona, akciger hasarina ve akciger
gelisiminin inhibisyonuna yol agmaktadir. RDS gelis-
meyen prematirelerde takipte BPD gelismesi intrau-
terin infeksiyonla aciklanabilmektedir. Histolojik kor-
yoamniyoniti olan pretermler hiperoksi, mekanik
ventilasyon ve postnatal sepsise maruz kalirlarsa akci-
ger hasari artmaktadir Yapilan bircok calismada anne-
deki koryoamniyonitin BPD riskini artirdigi gosteril-
mistir 101314 Ayrica calismalarda, nozokomiyal enfek-
siyonun varliginin BPD gelisiminde bir risk faktori
olduguna dikkat cekilmistir. Van Marter ve ark. 4 ¢cok
diistik dogum agirlikl koryoamniyonitli anne bebekle-
rinde, sonrasinda sepsis gelisirse BPD riskinin gelis-
meyenlere gore 2.9 kat fazla oldugunu bildirmislerdir.
Lahra ve ark. ® da benzer sekilde koryoamniyonitin
postnatal sepsis varliginda BPD riskini daha fazla art-
tirdigini belirtmislerdir. Calismamizda da postnatal
sepsisi BPD igin onemli risk faktori olarak saptadik.
Hastada sepsis olmasi olmayanlara gére BPD riskini
9.67 kat arttirirken, koryoamniyonit varligi BPD gelisi-
mini etkilemiyordu. Bu bulgular BPD gelisiminde
antenatal enflamasyondan cok postnatal enfeksiyo-
nun daha belirleyici oldugunu distndirmektedir.
Antenatal kanama prematiire dogumun bir nedenidir.
Calismamizda, BPD olan grupta antenatal kanama
sikhiginin fazla olusu bu grupta gebelik haftasinin
daha dislk olusuna baglandi. Wang LW ve ark./nin ()
calismasinda da antenatal hemoraji BPD igin risk fak-
torl olarak bulunmustur.

BPD gelisimi multifaktéryeldir, bunlardan biri de
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ventilatore bagli olusan hasardir. Olgularimiz mekanik
ventilator tedavisi agisindan karsilastirildiginda BPD
gelisenlerin daha uzun siire mekanik ventilatorde kal-
digini saptadik. Artmis IL1, TNFa, IL6 ve IL8 diizeyleri
ile oksijen destegi ve mekanik ventilasyon suresi ile
iliskili oldugu ve BPD gelistirmeyen benzer gebelik
haftasindaki bebeklere kiyasla BPD gelisen bebeklerde
arttigi gosterilmistir 7. Buna ek olarak, trakeal aspi-
ratta, MCP-1, -2 ve -3 ve fibrotik gbsterge olarak trans-
forme edici blylime faktori (TGF) B1 BPD gelisen
bebeklerde artirmis olarak saptanmigtir 4819,

Metilksantin kullaniminin prematiire bebeklerde
basarili ekstiibasyonu sagladigi, mekanik ventilatérde
kalma siresini azalttigl, antienflamatuar etkisinin de
olusuyla BPD'yi azalttigi (6zellikle kafeinin) gosterilmistir
29 Calismamizda daha duisiik dogum agirlikli bebeklere
metilksantin baslanmis olmasi nedeniyle, BPD gelisen
grupta kullanim orani daha ytiksek bulunmustur.

Akciger gelisimi, cesitli blylime faktorleri ve hor-
monlar tarafindan programlanir ve diizenlenir.
Akciger hasari ve iliskili inflamasyon bu proteinlerin
Uretimini bozabilir ve hasarlanma sonrasinda akciger
blyimesini ve gelisimini degistirebilir. Ornegin,
TGF-f Uretimi, akciger hasarindan sonra artar ve pro-
inflamatuar sitokin Uretimini azaltarak koruyucu bir
etki saglar ®®, Bununla birlikte, asiri artis, siddetli
BPD’nin ayirt edici 6zelliklerinden biri olan fibroblast-
larin ve akciger fibrozunun uyariimasina neden olabi-
lir. TGFB’nin bu asirt artisi, hava yolu salgilarinda
artan konsantrasyonlarla saptanir ve BPD’nin siddeti
icin bir belirteg olarak kullanilabilir @,

Akciger gelisiminde birgok diger biylime faktorleri
de rol oynar ve bunlar preterm dogan bebeklerin nor-
mal akciger gelisiminde kritik role sahiptir. Bunlar ara-
sinda alveolleri hasarara karsi koruyan neuregulin,
epithelial growth factor, IGF ve fibroblast growth faktor
bulunmaktadir. Bu faktorlerden biri, akciger fibroblast-
larinin proliferasyonunu arttiran ve akciger hasari sira-
sinda kollajen Uretimini uyarici olan ve akciger hasari-
nin onarimi siirecinde énemli bir rol oynayan IGF-I'dir.
BPD gelisen entilibe edilmis preterm bebeklerin erken
postnatal trakeal aspirat sivisinda artan serbest IGF-I
konsantrasyonlari gosterilmistir 2. Lofqvist ve ark. ©
erken postnatal dénemde IGF-I diizeylerinde azalma
ve BPD gelisimi arasindaki iliskiyi gdstermislerdir. Serum
IGF-1 dlzeyleri gestasyonel yasla birlikte artmaktadir,
ancak BPD gelistiren bebeklerde artis gorilmemekte-

dir. Ayrica, BPD gelisen bebeklerde, serum IGF-1 diizey-
leri, BPD’si olmayanlara gore istatistiksel olarak anlam-
Il derecede disiik ve yas ilerledikce IGF-1 diizeylerinde
anlamli bir artis olmadigi gérulmustar ©,

Calismamizda, IGF-1’in dogum sirasinda diisik
olmasi ve sonrasinda dislik seyretmesi ile BPD gelisi-
mini iliskili bulmadik. Bu verileri giincel verilerle kar-
silastirdik. Oysa ki Hellstrém ve ark. ?® ROP ve BPD,
intraventrikller kanama ve NEK gibi diger morbidite-
lerin gelistigi prematirelerde IGF-1 duzeylerinin
dogumdan sonra dislik seyrettiklerini, ROP ve diger
morbiditelerin gelismedigi grupta ise hizla yiikselme
egiliminde oldugunu bulmuslardir. Calismamizda,
BPD gelisen ve gelismeyen olgular karilastirildiginda
IGF-1 dlzeylerindeki degisimin her iki grupta farkhlik
gostermedigi bulunmustur. Her ne kadar analizler
dogum haftasi kontrol edilerek yapilmis olsa da,
kontrol grubunda 34. gebelik haftasinda dogan olgu-
larin olmasi ve hasta sayimizin az olmasi anlamli bir
fark bulamamamiza neden olmus olabilir. Cetinkaya
ve ark. ?¥ da benzer sekilde serum IGF-1 diizeyleri ile
BPD arasinda iliski saptamamislardir. ROP ve diger
morbiditelerin gelismedigi grupta ise hizla yiikselme
egiliminde oldugunu bulmuslardir. Yilmaz ve ark. ®)
ise postnatal 1., 3., 7., 21. ve 28. giinlerde serum
IGF-1 dizeylerini BPD gelisen grupta, gelismeyen
gruba gore anlamh diisiik bulmuslardir.

BPD riskinin ¢ok dislik oldugu 34 haftaya kadar
olan preterm bebeklerin galismaya alinmis olmasi,
BPD oraninin (6zellikle de agir BPD oraninin) ¢ok
disik olmasi calismamizin kisithihklaridir.

Sonug olarak, literatiir verileri ile uyumlu olarak
annede, gebelik haftasinin kiiclik, dogum agirhginin
diistk olmasini, RDS ve sepsis varligini BPD gelisimin-
de risk faktorleri olarak bulundu. Gunimizde asir
kliclik prematiire bebeklerde intrauterin donem son-
rasi fizyolojik IGF ve IGF-BP dislslerinin ROP, BPD,
norogelisimsel ve blyiime geriligi ile iliskisi cok sayida
izlem calismalariyla gosterilmistir. Anjiyogenezis hem
ROP gelisimi, hem de BPD gelisimi ile oldugundan,
ayrica deneysel ¢alismalarda IGF-1 tedavisi uygulan-
masinin intraventrikiler kanama tzerine olumlu etki-
leri gosterildiginden ROP, BPD ve norogelisimsel etki-
leri acgisindan postnatal IGF-1 tedavilerinin Faz 1
calismalari tamamlanmis ve ¢cok merkezli randomize
Faz 2 calismalari sirmektedir. Strekli IGF-1 inflizyo-
nunun agir BPD'yi azalttigi gosterilmigtir 2627),
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