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Amag: Bu ¢alismada amacimiz, ¢ok diisiik veya ¢ok yiiksek karbondioksit seviyelerinin ve karbon-
dioksit diizeyleri arasindaki farklarin prematiire bebeklerde nérogelisim ile iliskisi olup olmadigini
arastirmakti.

Yéntem: Yenidogan yogun bakim (nitesinde yatmis, 1.200 g’dan disiik dogum adirligi ile diinya-
ya gelmis, 32 gebelik haftasindan kiigiik, ¢alisma sirasinda diizeltilmis 24 aylik nérogelisim mua-
yenesini tamamlamis bebeklerin ii¢ karbondioksit (pCO,) dederi kaydedildi, bu ii¢ deger arasinda-
ki farklar ve nérogelisim skorlari (MDI, mental development indeks, PDI, psikomotor development
indeks) arasindaki iliskiler incelendi. Alinan érneklerde pCO, diizeyi 65 mmHg (zerinde olmasi
yliksek, 35 mmHg altinda olmasi diisiik olarak degerlendirildi.

Bulgular: Bebeklerin ortalama dogum adirligi, 9244149 g, gebelik haftasi 27+2,1 hafta idi.
Alinan ikinci pCO,’ degeri ile MDI ve PDI’lar arasinda zayif pozitif korelasyon bulundu, sirasi ile
MDI igin r=0,238, p=0,01, PDI igin r=0,249, p=0,01) ikinci alinan kan gazindaki pCO, ile 3. kan
gazindaki pCO, arasindaki fark ile MDI’lar arasinda negatif, zayif bir korelasyon bulundu,
r=-0,320, p=0,0001, bu fark PDI icinde benzer bir korelasyon gésterdi (r=-0,239, p=0,001).
Multinominal lojistik regresyon analizinde dogum adirligi ve gebelik haftasi da eklenerek elde
edilen veriye gére, iki kan gazi 6rnegindeki pCO, degerleri arasindaki farkin 20 ve iizerinde olma-
s1 PDI veya MDI’dan herhangi birinin 75’in altinda olmasi igin olusturdugu risk: 4.64 (1.58-13.6
%95 Cl), p=0,005) olarak hesaplandi.

Sonug: Kan gazindaki parsiyel karbondioksit degerlerinin ¢ok diisiik veya ¢ok yiiksek olmasi ve iki
6l¢iim arasindaki farkin 20 ve lzerinde olmasinin nérogelisimsel bozukluga eslik ettigini séyleye-
biliriz. Prematiire bebeklerde kan gazinda parsiyel karbondioksit basincinin ¢ok diisiik ve ¢ok
yliksek degerlerine dikkat edilmeli, ani yiikselme ve diisiikliiklere engel olunmalidir.

Anahtar kelimeler: yenidogan, prematiire bebek, parsiyel karbondioksit diizeyleri, hipokarbi,
hiperkarbi, nérogelisimsel sonuglar

ABSTRACT

Objective: Our aim in this study was to investigate whether there is a relation beetween extreme
carbon dioxide levels and neurodevelopment in premature infants.

Method: Three times pCO, values of the preterm infants less than 1200 grams and smaller than
32 weeks of gestational age who completed their age -corrected 24 months of neurodeveleop-
mental assessment and were hospitalized in the neonatal intensive care unit were recorded.
Differences between these three values, and correlations among neurdevelopmental scores (MDI,
mental development index, PDI, psychomotor development index) were investigated. pCO, levels
higher than 65 mmHg in the samples obtained were evaluated as increased, and lower than 35
mmH, as decreased pCO, levels.

Results: Mean birth weight was 924 + 149 g, and mean gestational age was 27 + 2.1 weeks.

In a multinomial logistic regression analysis (corrected for gestational age and birthweight), hav-
ing a difference of 20 or more between pCO, values of two different blood gas values, this has a
risk for having a PDI or MDI less than 75, OR: 4.64 (1.58-13.6% 95 Cl), (p = 0.005).

Conclusion: We can say that low or too high partial carbon dioxide values in the blood gas and
the difference between two different measurements being 20 or more is associated with neu-
rodevelopmental impairment. Clinicans should be aware of very low and very high values of
partial carbon dioxide pressures in blood gases, and avoid sudden fluctuations.

Keywords: neonate, preterm infant, partial carbondioxide levels, hypocarbia, hypercarbia, neu-
rodevelopmental outcome
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GiRiS

Yenidoganlarda, dogum odasi yonetimi ve erken solu-
num destegi uygulamalari ile uzun dénem nérogeli-
simsel sonuglar arasinda bazi iliskiler olduguna dair
kanitlar bulunmaktadir @, invazif olmayan solunum
destegi uygulamalari son zamanlarda ozellikle prema-
tire bebeklerde daha ¢ok tercih edilmekte ve asiri
solutmanin yenidoganlarda ve ozellikle prematire
bebeklerdeki sonuclari cok daha iyi bilinmektedir .

Parsiyel karbondioksit (pCO,) diizeyleri ventilasyonun
en iyi gostergelerinden biridir. Parsiyel karbondioksit
duzeylerinin ¢ok dislik olmasinin, periventrikiler
Iokomalazi ve kot nérogelisimsel sonuglarla iliskili
oldugu bilinmektedir ¢, Bir donem prematiire bebek-
lerde pCO, dizeylerinin izin verilebilecek ylkseklite
(permissif hiperkapni) olmasinin daha iyi sonuglandigi,
hafif yuksekliklerin ventile edilerek dusurilmesinin
gerekli olmadigi savunuldu, ancak son yayinlarda pCO,
dizeylerinin yliksek olmasinin da prematire bebek-
lerde yine koti norolojik sonuglar ile bagdastirldig
kanitlar yayinlanmaya baslanmustir 9,

Bu nedenle prematiire bebeklerin pCO, diizeylerinin
yakindan kontrol edilmesi, cok ylksek ve ¢ok distk
degerlerin bebegin uzun dénem sonuglarina etki
edecegi ile ilgili yayinlar ve kanitlar artmaya basla-
mistir 7,

Bu bilgiler 1siginda bu retrospektif ¢alismamizda,
erken pCO, duzeyleri ile prematiire bebeklerin uzun
donem sonuglari arasinda bir iliski olup olmadigini
arastirmayi amagladik.

GEREC ve YONTEM

Bu calismaya, hastanemizde, dizeltilmis yas 24 ayini
tamamlamis ve poliklinik muayenesi icin kontrole
gelip gelisimsel testleri yapilmis, 1.200 g’dan dislk
dogum agirligi olan ve 32. gebelik haftasindan 6nce
dogmus prematiire bebekler alindi. Calismaya basla-
madan 6nce Uzmanhk Egitimi Kurulu ve Etik Kurul’dan
onay alindi. Hastalarin Turkiye Cumbhuriyeti kimlik

numaralari ve hastane kayit numaralarindan ilk kan
gazl degerlerine geriye doniik olarak ulasildi, epikriz
ve dosyalarindan tibbi bilgileri kontrol edildi. Bakilmis
postnatal ilk 24-48 saat icindeki en az Uc¢ kan gazi
degerleri ve pCO, diizeyleri not edildi.

Alinan kan érneklerinde pCO, diizeyi 65 mmHg lze-
rinde olmasi yiiksek, 35 mmHg altinda olmasi distk
olarak degerlendirildi.

Maternal ozellikler diyabet, koryoamniyonit, preek-
lampsi, bebek dosyalarindan ulasilabildigi kadariyla
not edildi. Antenatal steroid uygulamasi, dogumdan
onceki 24 saat icinde en az toplam iki doz, bir kir
olacak sekilde betametazon almasi olarak tanimlan-
di. Apgar skorlari kayitlardan eklendi. Bebeklerin
dogumda canlandirma gereksiniminin olup olmadigi
bilgilere eklendi. intrauterin biiyiime geriligi ve gebe-
lik haftasina gore kiigiik olma (SGA) not edildi.

Dogumda entlibasyon ihtiyaci olan en az 24 saat
mekanik ventilasyon gereksinimi olan bebekler belir-
lendi. Mekanik ventilasyondan kasit hastanin entlibe
edilmesi ve mekanik ventilatére baglanmasi olarak
tanimlandi. Respiratuvar distres sendromu (RDS),
tipik radyolojik ve klinik 6zelliklerin yani sira surfak-
tan gereksinimi olan bebeklere RDS tanisi konuldu.
Patent duktus arteriosus (PDA) tanisi klinik ve eko-
kardiyografik bulgularla konuldu, duktusun ¢api 21,5
mm olmasi, aort-sol atrium oranina bakilarak hemo-
dinamik anlamli PDA tanisi konfirme edildi. PDA
nedeniyle ibuprofen tedavisi alan hastalar da hasta
dosyalarindan cgikarildi. Yapilan kranial transfontanel
ultrasonografi ile intraventrikiler kanama varligi ve
siddeti belirlendi. Siniflama Papile evrelemesine goére
yapildi ®). Periventrikiiler Iokomalazi tanimi ve evre-
lendirilmesi de ultrasongrafide gorilen tipik bulgular
ile belirlendi ©. Nekrotizan enterokolit (NEK) tanimi
ve siniflamasi modifiye Bell evrelemesine gore yapil-
di 19, Opere edilen veya diren konulan hastalara
“cerrahi gerektiren NEK” tanimlamasi yapildi.
Bronkopulmoner displazi tanimi uluslararasi tani kri-
terlerine gore ve hafif orta ve agir seklinde siddeti
siniflandirildi 9,
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Kanitlanmis sepsis ve menenijit, alinan kan kaltarin-
de Gremesi olan ve klinik olarak sepsis bulgulari olan
bebekler neonatal sepsis olarak tanimlandi, menen-
jit tanisi ise beyin omurilik sivisindan alinan 6rnekte
mikroorganizmanin izole edildigi bebeklere konuldu.
Prematiire apnesi, hastanin solunumunun 20 saniye-
den daha uzun sire durmasi veya daha kisa sire
suren solunum durmasinda bradikardi ve/veya satu-
rasyon disukligiunun eslik etmesi olarak tanimlandi.
Bebeklerin beslenmeleri ve postnatal kilo alimlari ile
ilgili ayrintili verilere ulasilamadi. Konjenital anomali-
si olan, kalp hastaligi olan, bilgilerine tam olarak
ulasilamayan bebekler ¢alisma disi birakildi.

Hastanemizde ¢alismamizin yapildigi donemler igin-
de (Haziran-Aralik 2017) gelisimsel pediatri Unitesi
bulunmaktadir. Bu bélimde, bir gelisimsel pediatri
dogenti ve dort cocuk gelisimi uzmani gérev yapmak-
ta, isitme/odyoloji takipleri yapilmakta ve gérme
muayeneleri dizenli olarak yapilmaktadir. Bayley I
gelisimsel testi ile bebeklerin, mental (mental deve-
lopmental index, MDI) ve psikomotor (PDI) gelisimle-
ri degerlendiriimekte ve muayene notlari ayri form-
lar yardimi ile kayit altina alinmaktadir. Tim bu veriler
Windows icin SPSS® 22. versiyon programina girilmis
ve geriye donik olarak sonuclar incelenmistir.

Hastanemizde vend6z/kapiller kan gazi 6rnegi, yatan
her prematiire bebege bakilmaktadir. Kan kaybini ve
kan transflizyonunu en aza indirmek icin kan 6rnek-
leri kapiller tipe alinarak servis iginde yer alan labo-
ratuvarda galisiimaktadir. Sonuglar hemen bilgisayar
tabanli hastane veri sistemine girilmektedir.
Hastalardan alinan 6rneklerin ¢ogunun vendtz veya
kapiller olmasi nedeniyle ve arteriyel alinmis ayrica
laboratuvar sonucunda arter kan gazi olarak belirtil-
mis ornekler, sonuglari etkileyeceginden, analizin
disinda birakildi.

istatistiksel Analiz
Bu veriler SPSS programina girildikten sonra, pCO2

dizeyleri ile MDI ile PDI degerleri arasinda korelas-
yon testleri Pearson korelasyon testleri ile bakildi,
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multinominal lojistik regresyon analizi ile de gebelik
haftasi, dogum agirligi ve pCO, degerleri arasindaki
farkin 20’nin lzerinde olmasi ile MDI PDI degerleri-
nin birinin 75’in altinda olmasi arasindaki iliskiye
bakildi. Hastalar ¢ gruba ayrilip incelendiginde ise
One way Anova testi kullanildi. Risk faktorlerine gore
norogelisimleri iyi veya kotl olan bebekler iki gruba
ayrilarak, kategorik veriler ki kare, stirekli degiskenler
t testi ile kiyaslandi. Ki-karede anlaml ¢ikan riskler
yine analize konularak lojistik regresyon yapildi.

BULGULAR

Hastanemizde, 2017 yilinda, 32 haftanin altinda dog-
mus ve diizeltilmis 24. ayda muayenesi yapilmis 230
prematiire bebegin nérogelisimsel sonucuna ulasildi.
Eksik bilgileri olan, ek anomalisi olan, kalp hastalig
veya patent duktus arteriyosus nedeniyle ameliyat
olan, ek cerrahi gegiren, hipoksik iskemik ensefalopa-
tisi olan, bebekler gikarilinca 190 bebegin sonuglari
analiz edildi. Bebekler 550-1.180 g arasi dogmustu
(ortalama dogum agirligi: 924+149 g), 22-32 gebelik
haftasi arasinda dogan bu bebeklerin ortalama gebe-
lik haftasi 27+2,1 hafta idi.

Bebeklerden alinan ilk pCO, diizeyi ile MDI ve PDI'lar
arasinda bir iligki saptanmadi. Alinan ikinci pCO,
degeri ile MDI ve PDI'lar arasinda zayif pozitif kore-
lasyon bulundu, sirasi ile MDI igin r=0,238, p=0,01,
PDI igin r=0,249, p=0,01) ikinci alinan kan gazindaki
pCO, ile 3. kan gazindaki pCO, arasindaki fark ile
MDlI’lar arasinda negatif, zayif bir korelasyon bulun-
du, r=-0,320, p=0,0001, bu fark PDI icinde benzer bir

korelasyon gosterdi (r=-0,239, p=0,001).

Yalnizca bakilan 2. pCO, diizeyi ile nérogelisim indeks-
leri arasinda zayif bir korelasyon bulundu, ancak ¢ok
duslik ve ¢ok ylksek degerlerin azalmis MDI ve PDI
ile birlikte oldugu goruldu (Sekil 1).

Bu bakilan U¢ pCO, diizeylerinin ortalamasi 35
mmHg’in altinda olanlar, 35-65 mmHg arasi olanlar
ve 65 mHg'nin Uzerinde olanlar diye hastalar Ug
gruba ayirip inceledigimizde, gruplar arasinda MDI
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Sekil 1. ikinci karbondioksit diizeyi ile MDI ve PDI arasindaki ilis-
kiyi gésteren grafik.
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Sekil 2. Dugiik normal ve yiiksek pCO, diizeyleri ile MDI arasin-
daki iligki
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pCO,: parsiyel karbondioksit diizeyi
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Sekil 3. Diisiik normal ve yiiksek pCO, diizeyleri ile MDI ve PDI

arasindaki iligki.

MDI, mental developmental indeks,
PDI, psikomotor developmental indeks,
pCO,: parsiyel karbondioksit diizeyi

ve PDI'lar agisindan fark oldugu gorildi (p=0,001)
(Sekil 2, 3).

Hastalar MDI veya PDI’dan birinin 75’in altinda olma-
st agisindan iki gruba ayrihp morbiditeleri kiyaslandi
(Tablo 1). Gebelik haftasi ve dogum agirligi agisindan
iki grup arasinda fark oldugu gorildi. Ayrica mekanik
ventilatorde kalma sireleri de istatistiksel olarak
anlamli farkl idi.

Multinominal lojistik regresyon analizinde dogum
agirhg, gebelik haftasi ve ventilatorde kalma sureleri
de eklenerek elde edilen veriye gore, iki kan gazi
érnegindeki pCO, degerleri arasindaki farkin 20 ve
Uzerinde olmasi PDI veya MDI'dan herhangi birinin
75’in altinda olmasi igin olusturdugu risk: 4.64 (1,58-
13,6 %95 Cl), p=0,005) olarak hesaplandi. Dogum
agirliginin da ayni analizde bagimsiz risk faktéri oldu-
gu goruldu 1.007 (1,008-1,011 %95 Cl), p=0,001).
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Tablo 1. Norogelisimsel sonuglari iyi ve kétii olan hastalarin kargilagtiriimasi.

Klinik ozellikler MDI ve PDI 75 lizerinde olan MDI veya PDI’dan biri 75’in altinda olan p degeri
hastalar hastalar
n=170 n=20
Dogum agirhgi, g+SD 989 +151 7931210 0,001*
Gebelik yasl, haftatSD 28,12 26.612 0,038*
Surfaktan alan hastalar, n (%) 145 (85) 18 (90) 0,76
PDA, n (%) 58 (34) 9 (45) 0,335
ibuprofen, n (%) 50 (29) 7 (35) 0,611
Cerrahi gerektiren NEK, n (%) 4(2) 1(5) 0,718
Evre 3 ve 4 kranial kanama, n (%) 20 (12) 3 (15) 0,68
Evre 1 ve 2 kranial kanama, n (%) 92 (53) 10 (50) 0,77
PVL, n (%) 21(12.3) 5(25) 0,159
Kanitlanmis sepsis, n (%) 34 (20) 6 (30) 0,34
En az bir gin MV'de izlem, n (%) 112 (65) 14 (70) 0,65
Mekanik ventilatorde kalma siresi, saat+SD 7,317 24+29 0,019*
pCO, diizeyleri arasindaki farkin 20 mmHg’den 33 (19) 11 (55) 0,001

fazla oldugu hastalar, n (%)

SD: standart deviasyon, PDA: patent duktus arteriosus, NEK: nekrotizan enterokolit, PVL: periventrikiiler Ibkomalazi, MV: mekanik ventilasyon,

pCO,, parsiyel karbondioksit diizeyleri

MDI: mental developmental indeks, PDI: psikomotor developmental indeks
p<0,5 anlamli olarak kabul edilmis ve anlamli degerler koyu olarak belirtilmistir.

*t testi ve diger verilerde ki - kare testi kullanilmstir.

TARTISMA

Calismamizin sonuglarina gore, cok kiiclik prematiire
bebeklerin disik ve yliksek karbondioksit diizeyleri
ile kotl norogelisimsel sonuglar arasinda bir iligki
olabilecegi gosterildi. Arastirmaya dahil edilen hasta-
larin verilerine gore, karbondioksit diizeyleri arasin-
daki farkin 20 mmHg’den fazla oldugu durumlar kéti
norogelisimsel sonuglar igin bagimsiz bir rsik faktori
olabilecegi ortaya konuldu. Dogum agirliginin diisik
olmasinin ve ventilatorde kalma siresinin de bagim-
siz risk faktori oldugu gorild.

Calismamizin sonuglari konu ile ilgili uluslararasi
yayinlara benzerlik géstermektedir 7. Daha 6nce
yapilan c¢aligmalarda, hipokarbi (pCO,'nin 35
mmHg’den distik olmasi) periventrikller I6koma-
lazi ve norogelisim bozuklugu ile iliskili bulunmus-
tur @213 Bu nedenle prematiire yenidoganlarin
ventile edilmeleri sirasinda bu degerlere dikkat
etmek gerekmektedir. Agiri ventilasyondan kaginil-
mali, invazif olmayan modlar tercih edilmeli ve
entibe hastalarda hacim hedefli modlarin secil-
mesi daha dogru bir yaklagim olacaktir ¥, Entlibe
olan prematiireler oOzellikle hipokrabi yoniinden
risk altindadir, bu bebeklerin yakin takip edilmele-
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ri, deri yoluyla invazif olmayan metodlarla pCO,
takiplerinin yapilmasi birgok kaynak tarafindan
onerilmektedir.

Karbondioksit diizeyi glivenli bir aralikta tutulmasi
gereken bir kan gazi parametresidir. Cok yiksek
degerler ve ¢ok diisik degerler prematiire bebekler-
de nérogelisimsel kot sonuglarla iliskili olabilir ),
Tek bagina pCO, degeriile MDI ve PDI arasinda pozitif
ya da yalnizca negatif korelasyon bulmak hem istatis-
tiksel olarak hem de norogelisimsel sonuglara etki
edebilen diger faktorler nedeniyle zordur. Clnku
ortalama karbondioksit dizeyi tim bebeklerde ayni
veri iginde degerlendirilirse hem ¢ok disiik hem de
cok yiiksek degerlerin koti MDI ve PDI ile iliskili
olmasindan dolayl bu sonuca kolayca ulasmak mim-
kiin degildir (Sekil 1). Biz de galismamizda, pCO, ile
MDI ve PDI arasinda glgli bir korelasyon bulamadik,
bu sonucu da ara degerlerin normal MDI ve PDI ile
seyretmesi, cok yiiksek ve cok disik degerlerin de
diisik MDI ve PDI ile iliskili olmasina bagladik.
Hastalarimizin ortalama degerlerini dusiik (<35
mmHg) normal (35-65 mmHg) ve yiiksek (265 mmHg)
olarak U¢ gruba ayirarak karsilastirdik, boylelikle
daha anlamli ve yorumlanabilir bir veri elde etmis
olduk.
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Bu calismanin bazi kisithliklari mevcuttur. Oncelikle
arastirma tipi geriye doniik olmasindan dolayi ¢ok
farkl parametrelerin degerlendirilememesi, néroge-
lisimsel sonuclara etki edecek bitln faktorlerin ista-
tistiksel analize katilamamasi sonuglari etkileyebilir.
Ayrica bebeklerin hangi ventilasyon modu ile ventile
edildigi, CPAP (continuous positive airway pressure)
veya NIPPV (nasal intermittan positive pressure ven-
tilation) gibi invazif modlarin olup olmadig gibi bilgi-
lere ulagilamamistir. Diger erken ve ge¢ donem yeni-
dogan morbiditelerine de bakilamamis olmasi yine
bu calismanin énemli bir eksigi olarak gbz dnlinde
tutulmalidir. Ancak yine de bazi hasta verilerini tek-
rar analiz ederek erken morbiditelerle norogelisim
arasindaki iliskiyi degerlendirdik.

Diger taraftan, hasta sayisinin yeterli diizeyde olmasi,
degerlendirilen biitiin bebeklerin uzun dénem sonug-
larinin mevcut olmasi nedeniyle ¢alismanin sonugla-
rinin klinisyenlerin pratik uygulamalarinda yarar sag-
layacagini diastinmekteyiz. Sonuglarin vendz veya
arteriyel kan gazi seklinde farkli degerlerin karsilasti-
rilmasi olasi olamayacagindan arteriyel degerler
¢alisma disinda birakilmis, analiz edilmemistir. Clinku
arteriyel degerlerde pCO, venoz Slgimlere gére ok
daha duslktur. Alinan kan gazi 6rneklerinin de bu
bilgi 1s18Inda yorumlanmasi gerekir.

Sonug olarak bu ¢alismada, ¢ok disiik ve ¢ok yiiksek
pCO, degerleri, prematiire bebeklerde kétii nrogeli-
simsel sonuglarla iligkili bulunmustur, kan gazi deger-
leri arasindaki oynamalar (>20 mmHg) da yine koti
norolojik sonuglarla baglantili oldugu goérialmustdr.

Etik Kurul Onayi: SBU. Zekai Tahir Burak Kadin Sagligi
Saglk Uygulama ve Arastirma Merkezi, Uzmanlk Egi-
timi Kurulu ve Etik Kuruldan onay alindi. (05.12.2017
/ Karar No. 24)
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