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Amag: Bu calisma nekrotizan enterokolit (NEK) tanisi ile izlenen olgularda
hastaligin risk faktorleri, karakteristik 6zellikleri, klinik, laboratuvar bulgulari
ve mortalite oraninin degerlendirilmesi amaciyla yapilmigtir.

Gereg ve Yontemler: Calismaya 2010-2011 yillarinda klinigimizde izlenen
488 hasta yenidogan icinde NEK tanisi alan 37 bebek dahil edilmistir.
Bulgular: NEK sikligi tiim yatan hasta poptlasyonunda %75 olarak bulundu.
NEK olgularinda ortalama gebelik yagi, 27,525 hafta, ortalama dogum
agirhign, 1044+485 gram idi ve NEK'li olgularin %90’ <1500 gr ve 30 hafta
altinda dogmustu. Yirmi dért olgu evre 1, 13 olgu evre 2-3 olarak siniflandirild.
Cok dustik dogum agirlikli bebeklerde evre 2-3 NEK %9,8 siklikla gortldu.
Bebeklerin ortalama gebelik haftasi, dogum agirligi, cinsiyet, dogum sekli,
Apgar skorlari, patent duktus arteriozus varligi ve tedavisi, intrauterin bilyime
kisithilig, premattire retinopatisi, Respiratuvar distres sendromu, intrakraniyal
kanama varligii ile NEK evreleri arasinda fark bulunmadi. Evre 2-3 olgularinin
altisinda gastrointestinal perforasyon gelisti. Evre 2-3 NEK olgulan evre 1
NEK olgulan ile kargilastinldiginda; trombosit ve hematokrit degerlerinin
anlamli olarak daha disiik (p<0,01 ve p=0,02), mortalitenin daha ytiksek
oldugu goriildii (p=0,02).

Sonug: NEK gelisen olgularda gok diistk dogum agirligi ve gebelik haftasi
oldugu ve anemi, lokopeni, lokositoz, trombositopeni ve C-reaktif protein
yiksekligi gibi laboratuvar bulgularinin hastaligin ciddiyeti ile iliskili oldugu
gozlendi. ileri evre, cerrahi gerektiren olgularda ve ozellikle de kiigiik
bebeklerde mortalite riski yiiksektir.

Anahtar Kelimeler: Yenidogan, premattire, nekratizan enterokolit, siklik,
mortalite

ABSTRACT

Aim: The aim of this study was to evaluate the risk factors, characteristic
features, clinical and laboratory findings and mortality rates of necrotizing
enterocolitis (NEC) patients.

Materials and Methods: Thirty seven patients diagnosed with NEC among
the 488 cases followed up in our clinic between 2010-2011 were included
into this study.

Results: The incidence of NEC was found as 7.5% among the total patient
population. Mean gestational age and birth weight of NEC patients were
27.5+2.5 weeks and 1044+485 grams. Ninety percent of NEC patients were
born under 1500 grams and 30 weeks. Twenty-four cases were classified
as stage 1, and 13 cases were classified as stage 2-3. Stage 2-3 NEC was
diagnosed in 9.8% of very low birth weight infants. The mean gestational
age, hirth weight, gender, delivery type, Apgar scores and the incidence
of intrauterine growth restriction, diagnosis and/or treatment of patent
ductus arteriosus, retinopathy of prematurity, respiratory distress syndrome,
intracranial hemorrhage were similar between patients with different
stages of NEC. Gastrointestinal perforation developed in six of the stage 2-3
cases. Platelet count and hematocrit levels were lower (p<0.01 and p=0.02);
mortality rate was higher (p=0.02) in stage 2-3 patients when compared to
stage 1 patients.

Conclusion: NEC is more common in newborns with low birth weight
and low gestational age. The severity of the illness is closely associated
with laboratory abnormalities such as anemia, leucopenia, leukocytosis,
thrombocytopenia and elevated C-reactive protein levels. Mortality risk is
higher in advanced stages of the disease requiring surgery, and especially
small babies.

Keywords: Newborn, prematurity, necrotizing enterocolitis, incidence,
mortality
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Giris

Nekrotizan enterokolit (NEK) yenidoganlarda en sik
gérilen ve ciddi gastrointestinal sistem (GIS) hastaligidir.
Yenidogan yogun bakim Unitelerindeki gelismelere karsin
NEK ve NEK ile iliskili mortalite ve morbidite sikliginda
beklenen azalma olmamistir. Bunun nedeni olarak yasatilan
kiclk bebek sayisindaki artis gosterilmistir (1). Amerika
ve Kanada'da yapilan ¢ok merkezli galismalarda 500-1500
gram arasinda dogdan bebeklerde ortalama NEK sikligi %7,
cerrahi gerektiren NEK'li olgularda ortalama 6lUm orani
%?20-30 arasinda bulunmustur (1). NEK nedeni ile cerrahi
geciren bebeklerde de yara acilmasi, karin igi abse, barsak
striktlrl, kisa barsak sendromu, serebral palsi, gérme
kaybi, isitme kaybl, k&t néro-gelisimsel sonug gibi uzun ve
kisa dénem c¢ok sayida komplikasyonlar gelisebilmektedir
(2).

NEK patogenezi kesin bilinmemekle birlikte, bilinen
en onemli risk faktorl prematUritedir. Prematiriteye bagli
immatlr barsak sisteminin, patojen mikroorganizmalar
ile kolonizasyonu, barsak kan akiminin bozulmasi, enteral
beslenme ve genetik nedenlerin birbirleriyle etkilesimi sonucu
NEK baslamaktadir (3). NEK beslenme intoleransi, karin
sisligi, kanli gaita ve pndématozis intestinalis ile karakterize
ince barsagin ciddi bir enflamasyonudur. Hastaligin ileri
evrelerinde trombositopeni, sepsis ve pndmoperitoneum
eslik edehbilir. Histolojik olarak degisik derecelerde epiteliyal
soyulma, submukozal 6édem, nétrofil infiltrasyonu ve villus
yapisinda bozulma mevcuttur (4).

NEK'nin 6zgin bir tedavisi yoktur. Medikal tedavide
enteral beslenme kesilip parenteral beslenmeye gecilmeli,
barsak dinlendiriimeli ve genis spektrumlu antibiyotik tedavisi
baslanmalidir. Cerrahi tedavi dren yerlestirme veya nekroze
barsak dokusunun g¢ikartiimasi seklinde uygulani. Anne
sUtl ile enteral beslenmenin hastaligi énlemede etkinligi
kanitlanmis ve guvenilirligi gosterilmistir. Antisitokin ve
blylme faktorlerinin NEK'i 6nlemede hayvan deneylerinde
etkinligi gosterilmistir (1,5).

Bu calisma NEK tanisi ile izlenen olgularin risk faktorleri,
karakteristik 6zellikleri klinik ve laboratuvar bulgular ile
mortalite oraninin degerlendirilmesi amaciyla yapiimistir.

Gerec ve Yontem

Calismaya 2010-2011 vyillar arasinda Ege Universitesi
Tip Fakiltesi, Yenidogan Yogun Bakim Unitesi'nde izlenen
488 olgu arasindan, NEK tanisi alan 37 hasta dahil edildi.
Dogumsal anomalisi olan hastalar dislandi. Gebelik haftasi
prenatal ultrasonografi (USG) ve son adet tarihine gore,
bunlar bilinmiyorsa yeni Ballard skoruna gore hesaplandi.
Olgulara minimal enteral beslenme baslandiktan sonra
glnlik beslenme 10 ml/kg artinldi. NEK tanisi klinik ve
radyolojik bulgular ile konuldu. Modifiye Bell kriterlerine
gbre (g evreye ayrildi (6). Beslenme intoleransi, abdominal
distansiyon, gastrik rezidi, safrali gelen kusma, kanli gaita
NEK ile iliskili klinik bulgular olarak kabul edildi. NEK siphesi

olan olgular 12 saat arayla seri olarak ¢ekilen ayakta direkt
karin radyografileriyle takip edildi.

Patent duktus arteriozus (PDA) tanisi ilk 24-72 saat icinde
vapilan ekokardiyografide hemodinamik anlamli PDA olmasi
(sol atrium/aort kokd >1,5 ve duktus capr 21,5 mm) ve klinik
bulgularin varhgi ile konuldu (7). PDA kapatma tedavisinde
intravendz ibuprofen kullanildi. Prematdire retinopatisi (ROP)
tanisi Uluslararasi Prematlre Retinopati Siniflandirmasi’na
gdre konuldu (8). Intrakraniyal kanama Papile Tani Kriterleri'ne
gdre degerlendirildi (9).

TUm olgularin gebelik haftasi, dogum agirligi, cinsiyet,
dogum sekli, 1. ve 5. dakika Apgar skorlari, cogul gebelik
durumu, antenatal steroid uygulamasi, anne yasi, gebelikte
hastallk, erken membran riptiri (EMR) koryoamniyonit
varligi, beslenmeye baslangic zamani ve NEK baslangi¢ yas!
kaydedildi.

Laboratuvar incelemelerinde NEK tanisi konuldugu andaki
I6kosit, trombosit, hemoglobin, hematokrit, C-reaktif protein
(CRP), gaitada gizli kan, kan kultirl sonuglari kaydedildi.
Lokosit sayisi >25,000/mms3 ise l6kositoz ve <5000 olmasi
I6kopeni olarak kabul edildi. Trombosit sayisi <150,000/mm3
ise trombositopeni ve CRP >0,3 mg/dL ise ylksek CRP
olarak tanimlandi.

Verilerin istatistiksel analizi icin SPSS 17.0 (SPSS
Inc., Chicago, IL, USA) yazilimi kullanildi. Gruplararasi
karsilastirmada kategorik veriler igin ki-kare testi ve normal
dagilima uymayan sayisal verilerde non-parametrik test olarak
Mann Whitney U testi kullanildi. P<0,05 olmasi istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Calismada NEK tanili 37 bebegin verileri degerlendirildi.
Yogun bakim Unitesinde izlenen tim hastalarda NEK gérilme
sikhgr %7,5 (37/488) olarak bulundu. Modifiye Bell klinik
siniflamasina goére 24 olgu evre 1 NEK, yedi olgu evre 2 ve
alti olgu evre 3 NEK tanisi aldi. Cok distk dogum agirlikli
bebeklerde evre 2-3 NEK sikhgi %9,8 (12/122) bulundu.
Haftalara gore evre 2-3 NEK sikligi; 26< hafta %44,2 (7/27),
27-28 hafta %10,5 (4/38), 29-30 hafta %2,6 (1/38), 35-36
hafta %1,3 (1/72) idi ve 31-34 hafta arasinda dogan 118 olguda
NEK gorilmedi. NEK sikligi 28 hafta altinda dogan bebeklerde
%16,9 iken, 34 hafta altinda doganlarda %5,4 bulundu.

Calisma poptlasyonunun ortalama gebelik haftasi, dogum
agrrhig, cinsiyet, dogum sekli, intrauterin blydme kisithligi
(IUBK), 1. dakika Apgar skoru, 5. dakika Apgar skoru, PDA,
ibuprofen kullanimi, ROR Respiratuvar distres sendromu (RDS),
intrakraniyal kanama sikligi evre 1 ve evre 2-3 NEK gruplari
karslilastirilarak Tablo I'de dzetlendi. NEK gelisen hastalarin
ortalama gebelik haftasi 27,5+2,5 hafta, ortalama dogum
agirhgr 1044+485 gram olarak bulundu. Evre 2-3 NEK tanisi
alanlarda gestasyonel yas ve dogum agirligi, evre 1 NEK tanisi
alanlardan daha dislk olmakla beraber, bu farklilik istatistiksel
olarak anlamli bulunmadi (p degerleri sirasiyla 0,07 ve 0,09).
Cinsiyet, dogum sekli, IUBK bulunmasi ve Apgar skorlari
NEK evreleri arasinda farkllik gostermedi. Evre 1 NEK'li
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hastalar, evre 2-3 NEK tanisi alanlarla karsilastirildiginda diger
prematurite morbiditelerinin gorilme sikliklari benzerdi. NEK
gelisen olgularin 24'G (%62,1) sadece anne sitl, bir olgu
(%2,7) formula ve U¢ olgu (%8,1) anne siitl ve formula ile
beslenmekteydi. Dokuz olguda (%24,3) ise daha 6nce hig
beslenmeden NEK gelisti. Beslenmeden NEK gelisen bu
olgularin ortalama NEK baslangici 3,7 gundi. Beslenmeden
NEK gelisen ve gelismeyen grup karsilastirildiginda,
beslenmeyen grubun ortalama gestasyonel haftasi: 26,1+1,2
hafta, dogum agirhigr: 712,2+113 gr, beslenen grubun ortalama
gestasyonel haftasi: 28+2,6 hafta, dogum agirligi: 1150+£511 gr
ve aralarindaki fark anlamli bulundu (p degerleri sirasiyla <0,01
ve 0,03). Beslenmeden NEK gelisen dokuz (%100) olgunun
hepsi kaybedilirken, beslenen olgulardan sadece ikisi (%18,2)
kaybedildi ve aralarindaki fark anlamli bulundu (p<0,01).

Calismaya dahil edilen yenidoganlarin antenatal 6zellikleri
Tablo Il'de 6zetlendi. Anne yasinin ileri evre NEK hastalarinda
daha yiksek olmasi disinda EMR, koryoamniyonit, antenatal
steroid, cogul gebelik, in vitro fertilizasyon, anormal doppler
USG, preeklampsi gibi antenatal faktorler arasinda fark
saptanmadi.

Evre 1 ve evre 2-3 NEK'li olgularin tani aninda laboratuvar
ve klinik bulgularinin karsilastiriimasi Tablo I1l"te gdsterildi. Evre
2-3 NEK'li olgular evre 1 NEK'li olgular ile karsilastirildiklarinda,
NEK evre 2-3 olgularin hematokrit ylzdeleri, trombosit sayilari
daha dUsUk bulundu ve aralarindaki fark istatistiksel olarak
anlamliydi (p degerleri sirasiyla <0,01 ve 0,02). Evre 2-3 NEK'li
olgularin %84,6'sinda (11 olgu), trombosit sayisi 150,000/
mm3’Un altinda bulundu.

GIS perforasyonu gelisen altt hastanin ortalama
hemoglobin dizeyi 10,3+2,94 gr/dL, hematokrit degeri

%26,7+7,5; lokosit sayisi 16,278+15,807/mm3, trombosit
sayisi 102,766+50,914/mm3, CRP 118+0,9 mg/dL, NEK
baslangic glind 6+1,78 gtn bulundu. Bu olgularin hepsinde
karin distansiyonu ve mideden safrali gelen, Uclinde gaitada
gizli kan (%50), besinde karinda renk degisikligi (%83,3) vardi
ve dort olgu kaybedildi (%66,7). NEK gelisen olgularin ayakta
direkt karin grafilerinde; U¢ olguda (%8,1) gaz dagiliminda
artis, 12'sinde (%32,4) sabit barsak ansi, 12'sinde (32,4)
dilate barsak ansi, sekizinde (%21,6) gazsiz abdomen ve
altisinda (% 16,2) diyafram altinda serbest hava vardi.

NEK'li bes olguya kolon rezeksiyonu yapildi ve iki
olguda kisa barsak sendromu gelisti. Alti olguya penrdz
dren uygulandi. Olgularin ortalama NEK baslangic zamani
6,97+5,82 gundu, en erken ikinci ginde ve en geg 29. giinde
NEK gortldi. NEK'li 37 olgudan 11'i (%29,7) kaybedildi (Tablo
[11). Evre 2-3 NEK'li olgularda karinda renk degisikligi (%46,2)
ve GIS perforasyonu (%46,2) goérilmesine karsin, evre 1
NEK'li olgularda bu bulgular goértimedi ve aralarindaki fark
istatistiksel olarak anlamliydi (Tablo 1). Evre 1 NEK'li olgularda
mortalite % 16,7 iken evre 2-3 NEK'li olgularda %53,8 bulundu
ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamliydi (Tablo Il1).

Tartisma

Calismamizda NEK sikligi tim yenidogan yogun bakim
hastalarinda %7,5; 34 hafta altinda %5,4 bulunurken 28 hafta
altinda ise %16,9 olarak gézlendi. Dogum agirhigr 1500 gramin
altinda olanlarda NEK %9,8 siklikla gérdldd. Tim olgularin %90°
<1500 gr ve 30 hafta altinda dogan bebeklerdi. Amerika'da
yapllan ¢cok merkezli Neonatal Research Network galismasinda
28 hafta altinda dogan, 8515 bebek arasinda NEK sikligi %11
(4-19) olarak bildirilirken (10); Fanaroff ve ark. (11) 500-1500

Tablo I. Nekrotizan enterokolit tanili olgularin karakteristik 6zelliklerinin tiim ¢alisma popiilasyonunda ve farkli evreler arasinda degerlendiriimesi

NEK (n=37) | Evre 1 NEK (n=24) | Evre 2-3 NEK (n=13) |p
Gebelik haftasi, ortalama + SD, (hafta) 27,5£2,5 27,96+2,3 26,8+2,8 0,07
Dogum agirhigi, ortalama + SD, (gram) 1044+485 1112+490 916+450 0,09
Erkek cinsiyet, n (%) 22 (59,5) 14 (58,3) 8(61,3) 0,85
Sezaryen dogum, n (%) 28 (75,7) 18 (75) 10 (76,9) 0,89
iUBK, n (%) 11(29,7) 6 (25) 5(38,5) 0,46
Apgar 1 dakika, ortalama + SD 4121 4,1£2,0 4,0£2,3 0,61
Apgar 5 dakika, ortalama + SD 6,7+1,5 6,7+1,4 6,6+1,6 0,97
PDA, n (%) 26 (70,3) 17 (70,8) 9(69.2) 1,00
ibuprofen tedavisi, n (%) 20 (54) 13 (54,1) 7(53,8) 1,00
ROP n (%) 14 (37,8) 10 (41,7) 4(30,8) 0,72
RDS, n (%) 26 (70,3) 16 (66,7) 10(76,9) 0,71
intrakraniyal kanama, n (%) 14 (37,8) 7(29,2) 7(53.8) 0,17
Beslenmeye baslangi¢ giini, ortalama + SD 5,0+2,5 4,9+2,53 5,2+2,56 0,70
Anne siitii, n (%) 23 (62,1) 16 (66,6) 7(53,8) 0,22
Anne siitli + formula, n (%) 3(8,1) 3(12,5) 0 <0,01
Formula, n (%) 1(2,7) 1(471) 0 <0,01

IUBK: Intrauterin biiyiime kisitihig, PDA: Patent duktus arteriozus, ROP: Prematiire retinopatisi, RDS: Respiratuvar distres sendromu, SD: Standart deviasyon, NEK: Nekrotizan enterokolit
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gram arasinda dogan premattre bebeklerde NEK sikligini %7
saptamisti. Yee ve ark.'nin (12) NEK sikligi ve semptomlarin
baslangic zamanini arastirdiklari popdlasyon tabanl kohort
calismada, 33 haftanin altinda dogan 16,669 bebek arasinda
NEK sikhigr %5,1'dir. Calismamizda 34 hafta altinda NEK siklig
literatlr ile benzer bulunurken, gebelik haftasi klguldikge NEK
sikiginin literatlirden daha yUksek oldugu goruldu.
Calismamizda saptanan 34 NEK'li olgunun ortalama
gebelik haftasi 27,5+2,5 hafta, dogum agirhigr 1044+485 gr
olup, olgularin %59,5'i erkekti. Evrelerine gore gebelik haftasi,
dogum agirligi ve cinsiyet kasilastirildiginda aralarinda anlamli
fark bulunmadi. Ulkemizde Ozkan ve ark. (13) dort yillik geriye
dontk 50 NEK'li olguyu degerlendirdikleri calismalarinda,
olgularin ortalama gebelik yasi 29+2,2 hafta, dogum agirligi
1142+300 gr ve %52'sinin cinsiyeti erkekti, evrelere gore
degerlendirildiginde aralarinda fark yoktu. Yee ve ark.’nin
(12) calismasinda olgularin calismamiza benzer sekilde
ortalama dogum agirhg 1059+384 gr, gebelik yasl 27,4+2,5
hafta ve %b55,5 oraninda erkek cinsiyet oldugu gosterildi.
March ve ark. (14) NEK'li olgularda maternal risk faktorlerini

arastirdiklari yeni bir calismada, NEK'li olgularin ortalama
dogum agirhigini 970 gram buldular. Miner ve ark. (15) ciddi
NEK'ye etki eden faktorleri arastirdiklar galismalarinda, ciddi
NEK ile cinsiyet arasinda korelasyon saptamadilar. Calismalar
cinsiyetin NEK'de bir risk faktorl olmadigini gbstermektedir
(12,13,15). Calismamizda literatlre benzer sekilde NEK'li
olgularin gebelik haftasi, dogum agirhg dustk ve cinsiyetleri
acisindan evreler arasinda fark bulunmadi.

Calismamizda NEK olgularinin ortalama 1. dakika Apgar
skoru 4,1+2,1 ve 5. dakika Apgar skoru 6,7+1,5 olarak
bulundu. Evrelere goére bakildiginda Apgar skorlari arasinda
fark yoktu. Redistriblisyona bagl intestinal iskemiye yol agan
dogum asfiksisi ok kliclik bebeklerden daha ¢ok, daha biytk
bebeklerde goérilen NEK olgularinda aciklayici olmaktadir.
March ve ark.'nin (14) calismasinda Apgar skorlart NEK'li olan
ve olmayan grup arasinda farkli degildi. Buna karsin Yee ve
ark.'nin (12) calismasinda NEK'li olgularda olmayanlara gére
Apgar skorlari arasinda anlamli fark vardi. Miner ve ark.’nin
(15) calismasinda evre 3 NEK'de 5. dakika Apgar skoru, evre
2'den daha disUk bulundu. Calismamizda NEK'li olgularin 1.

Tablo Il. Nekrotizan enterokolit tanili olgularin maternal ve prenatal 6zellikleri

Toplam (n=37) Evre 1 NEK (n=24) Evre 2-3 NEK (n=13) p
Anne yasl, ortalama + SD 30+5,3 28,6+5,1 32,744,8 0,03
EMR, n (%) 8(21,6) 4(16,7) 4(30,8) 0,32
Koryoamniyonit, n (%) 5(13,5) 3(12.5) 2(15,4) 0,80
Antenatal steroid, n (%) 28 (75,7) 16 (66,7) 12(92,3) 0,08
Cogul gebelik, n (%) 6(16,2) 4(16,6) 2(15,3) 0,92
IVE n (%) 8(21,6) 4(16,6) 4(30,7) 0,32
Anormal doppler USG, n (%) 8(21,6) 4(16,7) 4(30,8) 0,41
Preeklampsi, n (%) 15 (40,5) 12 (50) 3(26) 0,11

EMR: Erken membran riiptiirii, IVF: in vitro fertilizasyon, NEK: Nekrotizan enterokolit, SD: Standart deviasyon, USG: Ultrasonografi

Tablo lll. Evrelerine gdre nekrotizan enterokolit tanili olgularin laboratuvar ve klinik dzelliklerinin degerlendiriimesi

Toplam NEK (n=37) Evre 1 NEK (n=24) Evre 2-3 NEK (n=13) p
Hemoglobin (gr/dL), ortalama + SD 12,2+2,3 12,9+1,9 11,1+2,8 0,05
Hematokrit (%), ortalama + SD 34,6+7,0 36,8+5,9 30.5+7,4 <0,01
Lokosit sayisi (mm3), ortalama + SD 12,6+11,4 12012,1+9645 1357314391 0,86
Trombosit sayisi (mm3), ortalama + SD 139740+97855 160416103099 10156976944 0,02
C-reaktif protein (mg/dL), ortalama + SD 2,5+3,2 1,918 3,6+4,8 0,44
Gaitada gizli kan, n (%) 19 (51,4) 11 (45,8) 8 (61,5) 0,36
NEK baslangi¢ giin, ortalama + SD 6,9+5,8 6,3+3,9 8,2+8,4 0,89
Karin distansiyonu, n (%) 37 (100) 24.(100) 13 (100) 1,00
Gastrik rezidi, n (%) 11(29,7) 6 (25) 5(38,5) 0,46
Apne, n (%) 6(16,2) 4(16,7) 2(15,4) 1,00
Karinda renk dedgisikligi, n (%) 6(16,2) 0 6 (46,2) <0,01
Safrali gelen, n (%) 37 (100) 24.(100) 13 (100) 1,00
GiS perforasyon, n (%) 6(16,2) 0 6 (46,2) <0,01
Mortalite, n (%) 11(29,7) 4(16,7) 7(53,8) 0,02

GIS: Gastrointestinal sistem, SD: Standart deviasyon, NEK: Nekrotizan enterokolit
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ve 5. dakika Apgar skorlar disiUk bulunmakla beraber, NEK
evreleri arasinda fark yoktu.

Calismamizda NEK'li olgularda [UBK sikigi %29,7, fetal
dénemde anormal doppler USG bulgular %21,6 ve annede
preeklampsi varligi %40 oraninda bulundu. Evreler arasinda
[UBK, anormal doppler ve annede preeklampsivarligi istatistiksel
olarak farkli degildi. March ve ark. (14) NEK'li olgularda maternal
risk faktorlerini arastirdiklar calismalarinda [UBK %32 ve benzer
yas grubunda NEK olmayan kontrol grubunda ise %6,2 oraninda
idi. Calismalarda IUBK'nin intrauterin kronik hipoksi nedeniyle
NEK icin bir risk faktor( oldugu gosterildi (16,17). Preeklampsi
ile NEK arasindaki iliskiyi degerlendiren calismalarin sonuclari
ise celiskilidir. Preeklampsinin intrauterin hipoksiye ikincil
olarak barsaklarda vazokonstriksiyon ve kan akimi azalmasi
ile NEK'ye egilim vyarattigi distndlmektedir (14,17,18). Baz
calismalar preeklampsinin NEK gelisiminde bagimsiz bir risk
faktord oldugunu gdstermesine karsin, baska calismalarda
preeklampsi ile NEK arasinda iliski gosterilememistir (18-
20). Benzer sekilde anormal plasental ve fetal doppler USG
bulgularinin NEK riskini arttirdigini gésteren calismalar oldugu
gibi, NEK iliskisinin saptanmadigi calismalar da mevcuttur (21-
23). Calismamizda |IUBK, anormal doppler USG bulgulari ve
annede preeklampsi NEK'li olgularda literatlire benzer oranda
yuksek siklikta gézlenmistir.

Olgularimizda PDA gorilme sikligi % 70,3 olarak saptanirken
tedavi amaciyla ibuprofen kullanim sikligi %54 idi. Evreler
arasinda PDA siklig ve ibuprofen kullanmi arasinda fark
bulunmadi. March ve ark.'nin (14) calismasinda PDA sikligi
%35,7 olarak saptanmis; PDA ve tedavi amagli indometazin
kullanim sikhig NEK olmayan kontrol grubu ile benzer olarak
bildirilmistir. Yee ve ark. (12) ise NEK'li olgularda indometazin
kullanim oranini %32,9 olarak bulmus ve PDA nedeni ile
indometazin kullaniminin NEK igin dlstk risk faktorl (Odds
orani 0,98, p=0,84) oldugunu belirtmislerdir. Calismamizda
NEK'li olgularda RDS sikligi %70,3 oraninda iken, Yee ve
ark.'nin (12) calismasinda %75,8 oraninda ve NEK olmayan
gruba gbre artmis oranda bulunmustur. Buna karsin March
ve ark. (14) RDS sikligini %75 oraninda ve kontrol grubu ile
benzer bulmustur. Bu verilere gore NEK'li olgularda PDA sikligi
ve kapatma tedavisi icin intravendz ibuprofen kullanim oranimiz
literatlirden yUksek ve RDS orani literattre benzer bulundu.

Calismamizda NEK tanisi alanlarda ortalamsa hemoglobin
dizeyi 12,25+2,5 gr/dL ve hematokrit dizeyi %34,58+7
olarak bulundu. Evrelerine gbre hematokrit ylzdesi evre
2-3 NEK tanisi alan grupta, evre 1'den daha duistk bulundu.
Singh ve ark. (24) dustk hematokrit dizeylerinde NEK
riskinin arttigini gdsterdi. Aneminin hangi mekanizmalarla
NEK'ye neden oldugu tam olarak bilinmese de, splanknik
kanlanmanin azalmasinda ikincil hipoksik iskemik hasar ve
NEK gelistigi distnilmektedir (25).

Calismamizda olgularin %27'sinde l6kositoz veya I6kopeni
vardi. Literatlrde de ciddi NEK'de nétrofil ve lenfosit sayisinin
azaldigini gosteren calismalar vardir (26,27). Hallstrom
ve ark. (28) 30,000/mm3'in Uzerinde lenfosit sayisinin,
NEK'li olgularda intestinal perforasyonu predikte ettigini
géstermislerdir. Calismamizda GIS perforasyonu gelisen
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NEK'li olgularda ortalama I6kosit sayisi, perfore olmayan
olgulardan daha yuksek, ileri evre NEK'li olgularda benzer
sekilde trombositopeni sik gdzlendi. Lokositoz, |6kopeni ve
notropeni NEK'te tam olarak bilinmeyen mekanizmalarla
enflamatuvar yanita bagli olarak degismektedir. Calismamizda
evre 1 NEK'de trombosit sayisi normal olmasina karsin, evre
2-3'te trombositopeni vardi, aralarindaki fark istatistiksel
olarak anlamliydi ve evre 2-3 NEK'li olgularin %84,6'sinda
trombosit sayisi 150,000/mm3’tGn altinda bulundu. Ciddi
NEK’'de hastaligin baslangicindan sonra 24-72 saat
icinde, hastalarin ¢cogunda trombositopeni gelisir ve Bell
evrelemesiyle trombositopeninin derecesi koreledir (29).
Ververidis ve ark. (30) evre >2 NEK'li olgularin %93'Unde
trombosit sayisini  150,000/mm3’in altinda buldular.
Trombositopeninin artmis trombosit yikimina bagh oldugu
dUsUnudlmektedir. Trombositopeninin olusum mekanizmasi ile
ilgili yeterli klinik ¢alisma yoktur, ancak hayvan deneylerinde
platelet aktive faktor ve dolasimdaki bakteriyel Urlnlerin
ornegin; lipopolisakkaritin roll oldugu gosterilmistir (25).

Calismamizda olgularin ortalama CRP dlizeyi 2,51+3,22
mg/dL olclldd. Evre 1 ve 2-3 karsilastinldiginda, evre 2-3'te
CRP dlzeyi daha yiksekti, ancak aralarinda istatistiksel
fark yoktu. Literatirde de NEK'li olgularda yiksek CRP
degeri oldugu ve NEK evreleri ilerledikce CRP degerlerinin
arttigl bildirilmektedir (15,31). Bu durumda NEK tanisinda ve
izleminde CRR klinik ve radyografik bulgularla birlikte dogru ve
guvenilir bir belirte¢ olarak kullanilabilir.

Klinik olarak NEK’li olgularimizin  hepsinde karin
distansiyonu ve mideden safrali gelen varligi yani sira,
%29,7'sinde gastrik rezidl, %16,2'sinde apne ve %51,4'tnde
gaitada gizli kan oldugu gésterildi. Klasik NEK'nin premattrede
en tipik baslangic belirti ve bulgulari, yasaminin 8-10. glnleri
arasinda olan beslenme intoleransi, karin distansiyonu ve kanli
gaitadir. Hastaligin semptomlari hematokezya, artmis gastrik
rezidl, karin distansiyonu, apne, karinda renk degisikligi,
bradikardi, tasikardi ve ciddi NEK'de soka kadar cok genis
yelpazededir (32). Hastaligi destekleyen klinik bulgular diger
enflamatuvar hastaliklarin bulgulari ile benzerlik gosterdigi igin
NEK tanisi atlanabilir. Ayrica ilerlemis NEK'nin cerrahiye gidip
gitmeyecegini de gosteren glvenilir bir klinik bulgu yoktur
(33). Gaitada gizli kan varligi orogastrik sonda ile beslenen
olgularin %60-75'inde pozitif oldugundan, NEK tanisinda bu
bulgu yaniltici olabilmektedir ve tek basina taniyl desteklemez
(34). Klinigimizde yapilan bir ¢alismada Tanriverdi ve ark. (35)
seri 6lcimlerle izlenerek artmis intravezikal basing varliginin
cerrahi NEK olgularini predikte edebilecegini gdstermislerdir.

Bu galismada evre 2-3 NEK'li olgularimizin NEK baslangig
zamani ortalama 8,23+8,36 gindl ve 13 olgudan sadece
bir tanesi 35. gestasyonel haftada digerleri 30. gestasyonel
haftanin altinda dogdu. Hastaligin baslangici bir gin ile g ay
arasinda degisir. Prematlre bebeklerde matlr bebeklerden
daha gec¢ gorulir. Neu ve Walker (1) klasik NEK'nin yasamin
8-10. glnleri arasinda gorildigdnit belirtmislerdir. Stoll ve
ark. (36) 30 haftanin altinda 20,2 ginde NEK gelistigi, buna
karsin 34 hafta Uzerinde ortalama 5,4 ginde NEK gelistigi
bildirdi. Yee ve ark. (12) NEK'li olgularin %40'ini erken
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baslangigli (ortalama 7,6+3,1 glin) buldu. NEK baslangic yasi
calismamizda literatlre gore daha erkendi.

Evre 2-3 NEK'li olgularimizin %46'sinda GIS perforasyonu
gelisti. Linder ve ark. (37) %20 ve Vermont-Oxford Network’'de
%37 oraninda evre 2-3 NEK'li olgularda GIS perforasyonu
bildirdiler (38). Yu ve ark. (39) barsak perforasyonu gelisen
NEK'li prematlre bebeklerin risk faktorleri ve sonuglarini
arastirdiklari calismada dUstik gestasyonel hafta, dlistk dogum
agirhg,, apne ve sepsis gibi birgok risk faktérinin barsak
perforasyonuna eslik ettigini gosterildi. NEK'li bebeklerde
karin distansiyonunda hizli artis ve erken donemde NEK
tanisi alma, GIS perforasyonu icin risk faktorleridir (37).
Calismamizda perforasyon gelisen olgularin NEK tanisi almasi
ortalama 6 gindd ve olgularin hepsinde karin distansiyonu
vardi. Erken donemde NEK tanisi alan olgularin perforasyon
acisindan yakin izlenmesi gerektigi sonucuna varild.

Calismamizda NEK gelisen olgularin %62,1 sadece anne
sUtd, %8,1 anne siitl ve formula, %2,7'si formula almaktaydi.
Olgularin %24,3'inde NEK baslangic yasi cok erken
oldugundan, daha 6nce hi¢ beslenmeden NEK gelismisti.
Daha once beslenmeden NEK gelisen olgularin dogum
agiliklan ve gestasyonel haftalari beslenen bebeklerden
daha az, mortalitesi daha yiiksek bulundu. Ozkan ve ark.’nin
(13) calismasinda NEK'li olgularin %54'G anne sutu ile
beslenmekteydi. Moss ve ark.’nin (40) ¢alismasinda olgularin
%11'inde hi¢ beslenmeden NEK gelistigi ve bu olgularda
NEK'nin enteral beslenen gruba gdére daha ciddi oldugu
gosterildi. Anne sutl laktoferrin, sekretuvar immunoglobulin
A, anti-enflamatuvar sitokinler, oligosakkaritler ve antioksidan
mekanizmalar icerdiginden NEK'den koruyucudur (4).
Calismalar anne sUti ile erken beslenmenin NEK sikligi ve
ciddiyetini azalttigini géstermektedir (15,41-43). Calismamiz,
literatlr ile karsilastinldiginda NEK'li olgularin anne sutu ile
beslenme orani ylksek, formula ile beslenme orani daha
distk idi. Ancak 6nceden enteral beslenme olmaksizin
NEK gelisimi daha yiksek oranda ve minimal enteral
beslenmeye baslangic daha ge¢ bulundu. Calismamizda ileri
evre NEK'li hastalarin sayisinin az olmasi ve bu bebekler
formula ile beslenmedigi icin anne stlinin koruyucu etkisini
gOsteren karsilastirma yapilamadi, bu da calismamizin
kisitlayici yontydl. Beslenmeye baslamakta gecikmenin
NEK sikhigini artiracag konusundaki yeni gorUsler isiginda, bu
veriler minimal enteral beslenmenin daha erken baslatiimasi
gerektigini distindUrda (44).

NEK olgularimizda mortalite tim evrelerde %29,7 ve
evre 2-3'te %53,8 oraninda bulundu. Yee ve ark. (12) 33
haftanin altinda dogan 16,669 bebekle yaptiklari poptlasyon
tabanli kohort calismada, evre 2 ve Uzerindeki 858 olguda
NEK ile iliskili mortalite orani %25 bulmustur. Miner ve ark.
(15) evre 3 NEK'de total mortalite oranini %41,2 buldu.
NEK ile iliskili mortalite orani ortalama %Z20-30 arasinda
degismekte ve cerrahi gerektiren olgularda daha fazla
gordlmektedir (1). Calismamizda da 6zellikle cerrahi gegiren,
dogum agirhigi ve gebelik haftasi distk olgularin kaybedildigi
belirlendi.

Sonug

NEK yenidogan yogun bakim Unitelerinde prematire
bebekler igin mortalite ve morbiditenin énemli bir nedeni
olmaya devam etmektedir. Dogum agirigi ve gebelik haftasi
dUsUk olgularda NEK daha sik gorllir. Bu olgularda karin
distansiyonu, beslenme intoleransi ve safrali gelen varlig
gibi NEK'nin erken klinik bulgularina kars! dikkatli olunmalidir.
Anemi, |6kopeni, l6kositoz, trombositopeni ve CRP ylksekligi
gibi laboratuvar bulgular hastaligin ciddiyeti ile iliskilidir. Erken
dénemde NEK tanisi alan olgular perforasyon acisindan yakin
izlenmelidir. Anne sttl kullaniminin erken baslanarak uygun
sekilde artirimasi en dnemli koruyucu onlemdir. lleri evre,
cerrahi gerektiren olgularda ve 6zellikle de kiglk bebeklerde
mortalite riski yUksektir.
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