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e 37 gun, Erkek hasta

YAKINMA

e ES replasmanina ragmen devam eden hemoglobin dusuklugu, genel

durumda kotulesme.
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e G1P1Y1AQ anneden 27+4 GH’da NVY vyolu ile 1200 gr olarak dogan erkek bebek
(Anne vajinal kanama nedeniyle merkezimize sevk edilmis).

e Dogar dogmaz aglamis. KTA>100 gorulmis. APGAR 6/8 olarak degerlendiriimis.

e Serbest akis oksijene ragmen retraksiyonlari olmasi Uzerine nCPAP desteqi ile
YDYBU’ne yatiriimis.

e Alinan ilk kan gazinda pH:7,16 C0O,:62,2 mm/Hg HCO0,:18 mmol/L cBase(Ecf) -0,3
mmol/L sonuglanan, derin retraksiyonlari olan hasta enttbe edilerek 200 mg/kgdan

intratrakeal surfaktan verildi.
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e Prenatal: Annenin 1.gebeligi
e Gebeliginde duzenli takip edilmis, bir sorun saptanmamis.
e Gebelik sirasinda sigara, alkol kullanmamis.

e Anneye prepartum tek doz steroid ve MgSO4 uygulanmis.
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SOYGEGCMIS

e Anne; 24 yas, lise mezunu,
ev hanimi, sag, saglikl

e Baba; 31 yas, lise mezunu,
serbest meslek, sag, saglikli

o Akraba evliligi yok

1.cocuk: Hastamiz

Dusuk, olu dogumlar yok.
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Ates: 36.4 °C

Nabiz: 129/dk

Solunum sayisi: 64/dk
Tansiyon: 63/22(32)
SPO2: %95 (n CPAP’ta)
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e Genel durum orta

e Deri: Deri rengi pembe, turgor normal

« Bas ve boyun: Kafa yapisi simetrik, Fontaneller agik ve normal bombelikte.

o Gozler: Isik refleksi her iki yanl var. Pupiller izokorik.

o Dolagim dizgesi: Kalp ritmi dogal, S1, S2 dogal. S3 yok. Ufirim duyulmadi.

« Solunum dizgesi: Her iki akciger esit havalaniyor. interkostal/subkostal gekilmeleri mevcut.
e Karin: Rahat. Organomegali yok

e Genitouriner; Haricen erkek.

o Kas-iskelet dizgesi: Kas kitlesi ve tonusu gebelik haftasi ile uyumlu.

o Sinir dizgesi: Biling acik.
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e WBC: 6650/

e NEU: 4370/uL

e LYM: 1310/uL

e MONO: 910/uL
e EOS: 30/uL

e BASO: 30/uL

e RBC: 3.2x108/uL
e HGB: 12.3 g/dL
e HCT:34.3%

e MCV:104.6 fL

e PLT: 153x10%/uL

AKS: 85.1 mg/dL

Urea: 51.5 mg/dL

BUN: 24.07 mg/dL
Kreatinin: 0.92 mg/dL
AST: 61.6 U/L

ALT: 6.5 U/L

ALP: 154 U/L

LDH: 1166 U/L

CRP: 13.75 mg/L
Prokalsitonin: 85.7 ng/mL

Protein, total: 49.2 g/L
Albumin: 24.9 g/L
Duz. Na: 145 mmol/L
K: 4.76 mmol/L

Cl: 110 mmol/L

Duz. Ca: 7.85 mg/dL
Mg: 2.54 mg/dL
P:5.71 mg/dL


http://www.google.com.tr/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&docid=ZkkNiTtCktXDVM&tbnid=aWM6YrR6szdVTM:&ved=0CAUQjRw&url=http://www.anamnez.net/&ei=lNqVU9HvN86_PNebgcAP&bvm=bv.68445247,d.ZGU&psig=AFQjCNG1EtNy5oLuyzshUNNshmkugK3TXA&ust=1402416033638035

PATOLOJIK BULGULAR &

o Vajinal kanama nedenli acil dogum
o Septik tarama pozitifligi

o Hemoglobin dusuklugu

e Hiperkarbi

e Asidoz
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e Entibe olarak konvansiyonel ventilasyonda takip edilen hasta sonrasinda HFO-CPAP moda alindi.

e Kontrol kan gazinda hgb:10,3 gorilmesi Gzerine 20 cc/kg ES ve 10 cc/kg TDP replasmani yapildi, K vitamini
uygulandi.

e Tansiyon dustklUgli sebebiyle Dopamin ve Dobutamin (5mcg/kg/dk) inflizyonu baslanip, tansiyon takiplerine
gore dozu ayarlandi. Metabolik asidoz ve tansiyon distkligi devam etmesi lGizerine adrenalin (0,05 mcg/kg/dk)
inflizyonu eklendi.

e Intrakranial kanama acisindan kranial usg cekildi.
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e PN 2.glin TFUS: Sol lateral ventrikllde subependimal kanama ve komsu beyin parankiminde ekojenite artisi

izlenmektedir.Bulgular grade 4 kanama ile uyumlu degerlendirildi.

e Ventilatdr parametreleri yiiksek seyreden, Evre 1 NEK acisindan takibe alinan hastada eslik eden sepsis ve KK
kanama tanilari da goz onine alinarak hemodinamik anlamli PDA acisindan IV parasetamol tedavisi baslandi;
PN 5.giin TFUS: Sol lateral inferiorda seviye veren hemoraji izlendi. Sol frontalde parietale uzanim gosteren

uzun aksi 3 cm ye ulasan hiperekoik parankimal hemoraji izlendi. Orta hat yapilarinda saga 3 mm sift izlendi.

Bulgular grade 4 kanama ile uyumlu degerlendirildi.

e Hasta NRS’ye konsiilte edildi; Genel durumu stabillesince beyin BT ile rekons, Fontanel, bas ¢evresi, TFUS takibi
onerildi. Acil cerrahi girisim planlanmadi.

e Bascevresi 6lcimi: 09/07-29.5 cm, 23/07-31.5 cm
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e BilirGbin takibi neticesinde fototerapi uygulandi.

e Evre 1 NEK, direncli metabolik asidoz, kardivaskiler kollaps ve septik tarama pozitifligi olan hastanin
antibiyoterapisi teikoplanin ve piperasilin-tazobaktam olarak degistirildi.

e NoObet gelisme riski acisinda kafein stoplandi.

e Sag kolda atimlari goruldi, nébet olarak degerlendirilerek Levetirasetam baslandi.

e PN 7.glindeki EKO’da PDA tespit edildi. Bir kir tedavi sonrasi ¢cekilen EKO’da PDA devam etmesi lizerine ikinci

kiir parasetamol verildi; kontrol EKO’da PDA’nin kapandigi saptandi.
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KLINIK SEYIR

e PN 7.giin: Sol lateralde hemoraji, orta hat yapilarinda saga 2 mm sift izlendi. Bulgular grade 4 kanama ile

uyumlu degerlendirildi.

e PN 10.giin: Grade 4 kanamanin kronik parankimal evresiyle uyumlu degerlendirildi.

e PN 17.giin: Sag lateral ventrikil ve sol lateral ventrikil komsulugunda I6komalazi ile uyumlu kistik gériinimler,

bilateral lateral ventriklllerde hidrosefali ile uyumlu dilatasyon izlendi
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PN 21.giin: Sol lateral ventrikll anterior hornu kronik kanama alanina baglh basiya ugradigi goralda.

e PN 29.giin: Sol lateral ventrikil anterior kesimi kronik kanamaya bagli basi izlenmektedir. Sol lateral ventrikiil

talamooksipital genisligi artmistir.Frontal lob sol tarafta boyutu 25x10x35 mm 6lc¢ilen ensefalomalaziye

sekonder gelistigi distintlen BOS icerikli kistik gdrinim mevcuttur. Yeni gelismistir.

e PN 31.giin: Eski inceleme ile karsilastirildiginda anlaml farkhlik saptanmadi.

e Hastaya 5 kez bosaltici amacli LP yapildi. Toplamda 15 cc BOS bosaltildi.
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INTRAVENTRIKULER
KANAMA

Intraventricular Hemorrhage in the Preterm Infant.
Intraventricular hemorrhage [IVH) with periventricular
hemorrhagic infarction [PWVHI).
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GMK-iVK siklig matiirite ile ters orantilidir.

<32 GH ve <1500 gram dogan pretermlerde %20-25; 26 GH’dan 6nce ise yaklasik %45 siklikta gorulir.
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® Germinal Matriks:

- Fetal beyinde 8-36 GH’larda var olan, yogun bir vaskiler aga sahip,
ventriklllerin hemen altinda Foramen Monro seviyesinde uzanan, spesifik bazi
noron ve glia hucrelerinin Uretildigi, gecici, jelatindz yapida bir katmandir.

-Intrauterin 15. haftadan sonra hizla genislemeye baslayarak 23-26.
haftalarda maksimum buyukliGge ulasir ve 36. haftada timuyle geriler.

® Germinal Matriks Kanlanmasi: arteriyol, venul ya da kapiller damar olarak

siniflandiriilmayan, hipoksi ve ven6z basing artisinda permeabilitesi artan
0zel damarlardir.

sol lateral ventrikul

meduller ven

internal carotid ven
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®*  Prematirite; Endotelyal siki baglanti proteinleri ve astrosit ayaksi 6rtlistint olusturan glial fibriller asidik

proteinin (GFAP) gebelik haftasi ilerledikce artmasi

®*  Beyin damarlarinin ekstrasellller matriksinde yer alan fibronektinin diger beyin bélgelerine gére GM’de daha

az olmasi

®  Subependimal venin yiiksek oranda anatomik varyasyonlarinin ve terminal parcasinin darhigi gibi nedenlerin

venoz konjesyona ve artmis serebral ven6z basinca neden olmasi

*  Pretermlerde GMK-IVK’nin kaynagi, GM’in immatiir damar yatagidir !!

Antenatal steroidlerin neovaskiilarizasyonu azaltarak ve perisitlerin stabilitesini arttirarak;
Indometazinin de enflamasyonu ve beyin kanlanmasini azaltarak ve bazal lamina yapisini olgunlastirarak
GMK-iVK’yi azaltici etkileri gdsterilmistir.
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Serebral Kan Akimi Diizenlenmesi: Pretermlerdeki serebral kan akimi otoreglilasyonu immatrdir ve bu

nedenle sistemik kan basincindaki dalgalanmalar iKK ile sonuclanir.

Anemi, hiperkarbi,C02 diizeyindeki dalgalanmalar, asidoz, hipoglisemi, asfiksi ve konvilziyon, hizli volim

ekspansiyonu ve agrili uyaranlarin neden oldugu ani kan basinci yliikselmeleri serebral kan akiminda

dalgalanmalara sebep olabilir.

Guncel retrospektif calismada, yasamin ilk haftasinda akut bébrek hasari yasayan veya postnatal 4. giinde hala
fizyolojik tarti kaybi yapmamis <30 GH pretermlerde GMK-IVK riski 4.6 kat, ileri evre IVK riski ise 3 kat artmis

olarak bulunmustur.


http://www.google.com.tr/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&docid=ZkkNiTtCktXDVM&tbnid=aWM6YrR6szdVTM:&ved=0CAUQjRw&url=http://www.anamnez.net/&ei=lNqVU9HvN86_PNebgcAP&bvm=bv.68445247,d.ZGU&psig=AFQjCNG1EtNy5oLuyzshUNNshmkugK3TXA&ust=1402416033638035

£g5i755/

RISK FAKTORLERI ;

4 1908 ¥

‘L

NELT Gy
& N\
“Ipyvs ®

®  Beyin Hasari: iki asamali hasar gelismektedir;

1)Primer beyin hasari; Hemorajinin kitle etkisi, artmis intrakraniyal basing ve BOS dolanim yollarinin blokaji ile

olusmaktadir.

2)Sekonder beyin hasari; Kanamaya bagli inflamasyon neticesinde ortaya ¢ikmaktadir.

(Mikroglia ve astrosit aktivasyonu, yikilan kan bilesenlerinin ve olusan toksik, koagtlasyon uriinleri, sistemik
inflamatuar hucrelerinin infiltrasyonu, olimu gerceklesen néron ve glial hicreler, pre-oligodendrositlerin
maturasyonundaki ve Gretimindeki duraklama)
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Prophylactic
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cord
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' CONSEQUENCES

Post-hemorrhagic hydrocephalus
Ventriculo-peritoneal shunt
Periventricular leukomalacia
Cerebral palsy
Neurodevelopmental impairment

Genetic factors

Pneumothorax

PDA

Extreme prematurity

Outborn

Low Apgar score

Male gender
_Mechanical ventilation ,
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GMK-iVK genellikle yasamin ilk giinlerinde gériilmekle birlikte, vakalarin bilyiik cogunlugu ilk 24 saat icerisinde
ortaya ¢ikar. Olgularin %20-40 kadarinda, kanamanin 3-5. glinlerde ilerledigi gorilebilir.

GMK-IVK sikligi;

- Postnatal 1. glinde yaklasik %50,
- Ikinci glinde %25,
- Uciincii giinde %15
- 24, glinde %10’dur.

*** Birinci glin meydana gelen kanamalarin yaklasik yarisi ilk 6 saatte olmaktadir.

Gec donemde ortaya cikan GMK-IVK, genellikle enfeksiyon ve hemodinamiyi bozan olaylar ile iliskilidir.
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®* <28 GH pretermler icin beyaz cevher hasari gelisiminde bagimsiz bir risk faktoridur.

®* Serebellum kanamalari da siklikla tabloya eslik eder. Serebellum kanamalarini 6n fontanelden yapilan kUS ile

taniyabilmek zor olup, mastoid fontanelden yapilan US ile kolaylikla taninabilmektedir (kanamanin >4 mm

blyuklikte olmasi gerekmektedir).

- Serebellumda kanama ortaya cikmadan, GMK-IVK’ya bagli inflamasyon neticesinde de serebellar hipoplazi

gorilebilir (“prematiirenin serebellar hipoplazisi” )

- Dusiik evreli GMK-IVK olgularinda bile goriilebilir ve serebellumun beyaz maddesi Gizerine hemosiderinin

olumsuz etkisinden kaynaklanir.
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*  GMK-IVK, 3 farkli klinik tabloya neden olabilir;

1) Sessiz Tablo: Bariz klinik bulgu vermeyen, sadece rutin kUS taramasinda saptanan ve glinimuizde en sik gérilen
klinik tablodur.

2) Akut Tablo: Genellikle giinler icerisinde kademeli olarak ilerler. Beslenme bozukluklari, solunum paterninde

bozulma, letarji gibi biling dlizeyi degisiklikleri ve anormal nérolojik muayene bulgulari gorulebilir.

3) Katastrofik (Hizla ilerleyen) Tablo: En az gériilen ve saatler icinde hizla genel durumun bozulmasiyla ortaya cikan

bir tablodur. Bulgulari hastanin kliniginde ani kottlesme, kan basincinda disme, diizensiz solunum,
hipoventilasyon ya da apne, metabolik asidoz, biling diizeyi degisiklikleri, hipotoni, deserebre postir, 6zellikle tonik

formda nobetler, fiks dilate pupiller gibi kraniyal sinir disfonksiyonlari olarak siralanabilir
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SINIFLAMA

® GMK-iVK kanamanin yayilimina, beyaz maddenin tutulumuna (intraparenkimal olup olmamasina) ve/veya

ventrikillerde dilatasyon olup olmamasina gore siniflandirilir.

® GMK-iVK tek tarafli, iki tarafli, her iki tarafta ayni evrede ya da farkl evrelerde olabilir.

® Papile siniflamasi, halen yaygin olarak kullanilmasina ragmen, giinimuzde kUS gorintileri baz alinarak Volpe

tarafindan gelistirilmis olan siniflamanin kullanilmasi 6nerilmektedir.
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Tablo 1. Volpe'ye gore GMK

VK Siniflamasi ve KUS Bulgulan [2, 7, 13)

Evre

Evrel
Evre ll

Evre il

Periventrikiiler
hemorajik infarkt

Parasagital kraniyal ultrasonografi kesitindeki goriiniim

Germinal matriks kanamas: (GME]
Bu kanama ventrikiilin iine tasabilir ancak ventrikilin <%10'unu doldurur

Ventrikiil alanmen %10-50%ni dolduran kanama

Wentrikil alanmen >%50%ini dolduran kanama
(posthemorajik ventrikiler dilatasyon eslik edebilir)

Kanamanin oldugu tarafta parankimal kanama
{herhangi bir evreye eslik edebilir}

Germinal IVH <50%% Intraparenchymal
Matrix No vivmi Periventricular
1y — - S T— .

—
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1)Antenatal Steroid uygulamasi

2) Hastaneler Arasi Nakil: 32 GH altindaki prematiire bebeklerin anne karninda nakli

3) Koriyoamniyonitin Tedavi Edilmesi.

4) Tokolitik Uygulamasi: Dogum eyleminin 48 saate kadar geciktirilmesini saglar.
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1) Dogum Yéntemi: <30-32 GH’daki pretermlerde sezaryen dogumun GMK-iVK riskinde azalma sagladigi
gosterilmis olsa da bu konuda ileri ¢alismalara ihtiyag oldugu agiktir.

2) Gecikmis Kord Klemplenmesi (30-60 saniye siireyle): GMK-iVK’y1 azaltmada etkili oldugu gosterilmistir

3) Gobek Kordonu Sivazlanmasi: <29. GH’da dogan pretermlerde GMK-iVK sikhginda artisa neden
olabileceginden bu uygulamadan kag¢inilmahdir.

4) Preterm Resisitasyonunun Temel ilkelerine Dikkat Edilmesi: “nazikce” canlandirma uygulanmali, ¢ok sayida
enttibasyon denemesinden, sarsilmalardan ve agrili uyaranlardan kaginilmalidir.

5)Beyin Kan Akiminin Ani Dalgalanmalarinin Onlenmesi
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ONLEME-Dogum Sonrasi Y o

1) Hipotermiden, hipoksi ve hiperoksiden, hipokarbi, hiperkarbiden, hipotansiyon ve hipertansiyondan
kaginilmasi.

2) Endikasyon disi eritrosit transflizyonlarindan kaginilmahdir.

3) Preterm bebeklerin solunumsal bozukluklarinin yonetiminde, CPAP gibi non-invazif yontemler dncelikle tercih
edilmelidir.

4) 32. GH’nin altindaki preterm bebeklerde yasamin ilk 72 saati icerisinde miimkiin olan en az sayida bebege
dokunulmalidir (Minimal handling!!)

5) Basin notral pozisyonda tutulmasi ve kiivoziin bas kismina yukari dogru hafif egim verilmesi, damar ici
tedavilerin hizli olarak uygulanmasinin 6nlenmesi, tetkik amaciyla kan alinmasi isleminin yavasc¢a yapilmasi ve
bez degistirme vb bakim esnasinda bacaklarin hizla yukari kaldirilmasindan kaginilmasi.
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TEDAVI

* Giiniimiizde, GMK-iVK ortaya ciktiktan sonra ilerlemesini 6nleyen bir tedavi bulunmamaktadir. Bu nedenle,

koruyucu yontemler bliyik 6nem tasimaktadir.

* GMK-IVK’nin tedavisi destek tedavi, komplikasyonlarin erken tespit ve tedavi edilmesi ve uzun dénemde
norogelisimsel problemlerin erken taninmasi ve erken midahale yontemleriyle néroplastisitenin

desteklenmesi ilkelerine dayanmaktadir.

* GMK-iVK’nin katabolik bir siirec oldugu akilda tutulmali ve optimum niitrisyon devam ettirilerek, hipoglisemi

gibi beyin Uzerine olumsuz etkileri net olarak gosterilmis ikincil komplikasyonlar 6nlenmelidir.

® Kanama sonrasinda ortaya c¢ikabilecek klinik/elektrofizyolojik nobetlerin de tedavi edilmesi 6nerilmektedir.
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* Herhangi bir zamanda GMK-iVK tespit edilmesi halinde, kanama ve sonrasinda gelisebilecek posthemorajik
ventrikller dilatasyon (PHVD) stabilize olana kadar kUS taramalari diistik evreli kanamalarda (Evre | ve Evre Il)
haftada en az 1 kere, ileri evreli kanamalarda (Evre Il ve PVHI) haftada en az 2 kere tekrarlanmalidir.

Table 2. Preterm Bebeklerde KUS Tarama Protokolid (D2).

Gestasyon ilk 24 saat 72. saatin 1. haftanin 2. haftanin 4. haftamin Sonraki
Haftasi icinde bitiminde bitiminde bitiminde bitiminde takipler
34 haftaya ulasana ka-
<28 + + + + + dar 2 hafta arahklarla

ve taburculukta

+ + Taburculukta

2B - 31V . + +

*Herhangi bir zamanda GME-IWVE tedgpit sdilmesi halinde, kanarma ve sonrasmds geligsbilecek PHVD stabilize olan kadar kUS tararmadan diig ik svreli kanamalands
[Ewre | v Evr= l) haftada en az 1 kere, der evredi Kanamalarda ([Evre 1 ve PYHI haltada en az 2 kese tekrarlanmalidir,
Hraya giren sepsis, menenjil, agr respirstuar boru kiuklar, konjeaif kalp yetmezligi gibi emodinamik barukbueda neden olabilecsk hastalik dururmunda, kEUS

tekrarlanmalidir.
=== 231 haftamin dzerindeki pretenm grubunda, herhangi bar risk faktGriindn wanigends weya sepsis, menenpt, aqir respiratuar bofu kluklas konjestif kalp yetmez-

ligi gibi hemodinamik bazuklugs neden olabilecek hastabk durumunda kUS taramay yapalmalidie
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® >32 GH Bebekler:
- kanama riski cok dusuk

- Sadece risk faktoriu bulunmasi durumunda

(acil sezaryen gerektiren antenatal hadise, dogum odasi canlandirmasi gerekliligi, genel durumda ani
kotulesme, firtinal bir postnatal donem, hemodinamiyi bozan ve sivi yiiklemesi veya inotrop uygulamasi
gerektiren kardiyo-respiratuvar hadiselerin olusmasi ve sepsis varliginda)

- MUmkuin olan en erken zamanda kraniyal US taramasi yapilmali ve eger kanama tespit edilirse kanama
stabilize olana kadar disuk evreli kanamalarda (Evre | ve Evre Il) haftada en az 1 kere, ileri evreli kanamalarda
(Evre Il ve PVHI) haftada en az 2 kere tekrarlanmalidir
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* PHVD: GMK-iVK’nin akut dénemde en énemli komplikasyonu olup, mortalite ve nérogelisimsel morbiditelerle
yakin iliskilidir.

* Siklikla Evre Il GMK-iVK’ya, Volpe siniflamasina gére nadiren de olsa diisiik evreli kanamalara da eslik
edebilmekte.

®* PHVD’nin ortaya ¢ikmasi kanamayi takip eden 1-2 haftalik slreg icerisinde olmasina ragmen, bas ¢evresinde
artis (genel kabul goren Ust sinir: 2 cm/hafta), gergin 6n fontanel, kafa kemikleri arasindaki sttirlerde ayrilma,
gozlerde batan glines manzarasi, bradikardi, apne, solunum ve beslenme bozukluklarinin gelismesi ge¢
donemde (siklikla kanama sonrasi 3-4. hafta) ortaya cikar ve bu donemden sonra PHVD, hidrosefali olarak
adlandirilir.
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® PHVD’nin Onlenmesi:

- PHVD gelisme riski olan ileri evre kanamali preterm bebeklerde, literatiirde PHVD gelismesini 6nledigi
gosterilmis bir yaklasim bulunmamaktadir.

- PHVD gelisimini 6nleme amaciyla yapilacak lomber ponkiyon (LP) girisimlerinin mortalite, ventrikiilo-peritoneal

santa (VP-sant) gidis ve uzun donem norogelisimsel bozukluklar tzerinde etkili olmadigini gosteren meta-analiz
diizeyinde c¢alismalar mevcuttur.

* Yakin Klinik izlem: Bas cevresi takibi (genel kabul géren st sinir: 2 cm/hafta), 6n fontanel gerginligi ve kafa
kemiklerinin sttlrleri arasinda ayrilma olup olmadigi glinlik degerlendirilmeli, apne veya solunum
duzensizlikleri, direncli bradikardi, beslenme intoleransi acisindan yakin izlenmelidir.
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* Medikal Tedavi Ajanlari: Furosemid ve asetazolamid gibi ajanlarin etkinlik ve glvenilirligi ?!, VP-santa gidis ve

mortaliteyi azaltmada etki yok.

* intraventrikiiler Fibrinolitik Tedavi: Sekonder kanamalarda artis, invaviz islem, 6zel deneyim ve ekipman

ihtiyaci nedeniyle 6nerilebilmesi igin ileri ¢alismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

*® Seri Lomber Ponksiyon Uygulamasi: Literatirde PHVD gelismeye basladiktan sonra ventrikil icindeki
hemorajik BOS un kontrolll bir sekilde seri lomber ponksiyonlarla uzaklastiriimasinin, BOS icindeki kanin
hicresel elemanlarinin ve inflamatuvar mediatorlerin uzaklasmasini sagladigi, periventrikiler beyaz cevher
Uzerindeki kompresyonu azalttigl, tikali olan ventrikiller arasi kanallarin acilmasini sagladigi, araknoid
villislerin tzerinde hemorajinin neden oldugu inflamasyonu azaltarak BOS’un yeniden emilebilmesini sagladigi

gosterilmistir.
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® Seri LP zamanlamasi Uc¢ sekilde yapilabilir:

* 1)Dusuk Esikli Baslangig: Bilateral ventrikil indeksleri > 97. persentil (+2 SS egrisidir) ve
anterior horn genisligi >6 mm ve/veya

talamo-oksipital mesafe > 25 mm’ ise

*® 2)Yuksek Esikli Baslangi¢: Bilateral ventrikil indeksleri> 97. persentil + 4 mm (+3 SS egrisidir) ve

anterior horn genisligi 10 mm’yi gectiginde baslanir.

* 3)intrakraniyal Basing Artisi Bulgular Ortaya Ciktiginda: Bas cevresinde hizh artis (genel kabul géren Gst sinir: 2
cm/hafta), gergin on fontanel, kafa sutirlerinde ayrilma, gozlerde batan glines manzarasi, bradikardi, apne,
solunumsal bozukluklar ve nérolojik kaynakli oldugu distinilen beslenme problemleri ortaya ¢iktiginda baslanir
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Sekil 3. Ventrikiil boyutlaninin takibi icin hazirlamis oldugumuz cizelgede, postmenstriiel haftalara gore yukaridan asagiya dogru
sirasiyla ventrikiler indeks, anterior horn genisligi ve talamo-oksipital mesafe 6l¢imu gorilmektedir. Miidahalelerin zamanla-
malar, ilerleyen bolimlerde ayrintilanyla anlatilmistir. (122 no'lu kaynaktan Tiirkce'lestirilerek uyarlanmistir.)
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Tablo 3. Disiik ve Yiiksek Esikli Yaklasimin Esaslannin Oret Tablosu (B1).

Diisiik Esikli Miidahale Yaklasim

Tarama: GME-IVK'nin ventrikiiler dilatasyona ilerledigi tespit edil-
dikten sonra haftada en az iki kere kU5 takibine alirur.

Aile Bilgilendirmesi: Bilateral ventrikiil indeksleri 97. persentili ye
anterior horm genisligi & mm'yi ve/veya talamo-oksipital mesafe
25 mm'yi gectiginde aile ile gdrisilerek yaklasim plan belirkenir.

ilk Lomber Ponksiyon: Yukandaki sartlan saglayan bebedin, bir
sonraki Glgomlerde ventrikil boyutlannda iledeme (Sekil 2deki
san egriden kirmiz egriye dogru ilerterne) olmasi durumunda ilk
LP ywapibr (10 mLkg).

Sonraki Lomber Ponksiyonlar: 24-48 saat sonra yapilan kUS'de
ventrikill boyutlarinda ilerleme mewvcutsa 2. LP. 24-48 saat sonra
ilerleme devam ediyorsa 3. LP iskemni yapilir.

Hedef: Bilateral ventrikil indekslerinin 97. persentilin ve anteri-
or horn genisliginin 6 mmnin ye talamo-oksipital mesafenin 25
mmnin altenda seyretmesi.

Maksimum Lomber Ponksiyvon Hedefi: 3 kera

Sonraki Girisimler: Toplam 3 kere LP islemi vapeldiktan sonra ha-
len ventrikiiller genislemeye devam ediyorsa, beyin cerrahisi ile
gériisiilerek rezarvuar veya ventrikiillo-subgabeal sant veya ekster-
nal ventrikiiler drenaj uygulamasina gegilir.

Yitksek Esikli Midahale Yaklasim

Tarama: GME-IVK'nin ventrikiler dilatasyona ilerbedigi tespit edil-
dikten sonra haftada en az iki kere kU5 takibine alimr.

Aile Bilgilendirmesi: Bilateral ventrikiil indeksleri 97. persentilin
4 mm uzerine cikbiginda ve anterior horn genisligi 10 mm'yi vel
veya talamo-oksipital mesafe 25 mm'yi gectiginde aile ile gorisG-
lerek yaklasim plar belirlenir.

ik Lomber Ponksiyon: Eder hekim-aile gdrismesinde bu
vaklassm benimsenirse, ilk LP hemen yapihir. LP voliimd 10 mLf

kg'dur.

Sonraki Lomber Ponksiyonlar: 24-48 saat sorwa yapilan kUSde
ventrikill boyutlannda ilerleme mevcutsa 2. LE. 2448 saat sonra
ilerlerne devam ediyorsa 3. LP vapibir.

Hedef: Bilateral wentrikil indekslerinin 97. persentilin we anteri-
or horn genigliginin & mm'nin e talamo-oksipital mesafenin 25
mmnin altnda seyretmesi.

Mabksimum Lomber Ponksiyon Hedefi: 3 kera

Sonraki Girisimler: Toplam 3 kere LP islemi yambdiktan sonra ha-
len wentrikiiller gelismeye devam ediyorsa, beyin cerrahisi ile gg-
rissiilerek rezervuar veya ventrikiilo-subgaleal sant vewa eksternal
ventrikiler drenaj uygulamasina gegilir.

ME Li g AV/{,

(RSITES,

N4
“Ipyvs ®

o
Y 7908 ¥


http://www.google.com.tr/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&docid=ZkkNiTtCktXDVM&tbnid=aWM6YrR6szdVTM:&ved=0CAUQjRw&url=http://www.anamnez.net/&ei=lNqVU9HvN86_PNebgcAP&bvm=bv.68445247,d.ZGU&psig=AFQjCNG1EtNy5oLuyzshUNNshmkugK3TXA&ust=1402416033638035

"QS"ES/‘

POSTHEMORAJIK VENTRIKULER DILATASYON g

Lp,ELl ﬁ”/b
g
N\

“Ipyvs ®

* Seri lomber ponksiyonlara baslamak icin disuk esikli miidahale (=erken miidahale) yaklasimini benimsemek,
hastalarin daha fazla girisime maruz kalmasina neden olmakla birlikte, beyin dokularinda daha az hasar ve
ventrikil volimlerinin daha disuk kalmasini saglayarak 6lim / serebral palsi / agir nérogelisimsel gerilik riskini
dustrmektedir.

® Bu yontemlerin uygulanmasindan 4 hafta sonra hastanin halen devam eden BOS bosaltilmasi ihtiyacinin olmasi
halinde, hasta 2-2.5 kg vicut agirligina ulastiysa (periton ylizeyinin yeterli emilim yizeyine ulasabilmesi icin
genel kabul géren sinir en az 2 kg dir) ve BOS kdltiri steril, protein diizeyi <1.5 g/dL ve eritrosit sayimi

<100/mm3 sartlari saglaniyorsa VP-santa gecis yaplilir.
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* Endoskopik 3. Ventrikiilostomi ve Koroid Pleksus Koterizasyonu; Rutin uygulanmasini 6nerecek yeterli kanit
yoktur.

* Mezenkimal Kok Hiicre Tedavisi: Mezenkimal kdk hicrelerin intraventrikiler veya damar ici yoldan
uygulanmasi ile yenidogan rat modellerinde basari saglanmis ve devaminda tamamlanan Faz-I calismasinda
glvenli ve tolere edilebilir bir ajan oldugu gosterilmistir. Bu acidan Gmit verici olan mezenkimal kok hiicre
tedavisinin, rutin olarak 6nerilebilmesi icin ileri calismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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Neurotherapeutic potential of intranasal administration of

human breast milk
Atul Malhotra™**=
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Benefits of human breast milk for the newbom baby, and their
health and development beyond the neonatal period are well
known. Specifically, there Is compelling evidence in both full-term
and preterm infant populations that breastfeeding or matemal
milk feeding benefits child neurodevelopment.' Recently, there
has been growing interest in the neurotherapeutic potental of
Intranasal admdnistration of human breast milk for preterm braln
injury acquired in the neonatal peried.™

Keller et al in 2018 first reported a small case-control serles of
praterm infants with severe intraventricular hemorrhage who
received nasal drops of fresh breast milk daily (2 = 0.1 mL three to
elght times a day) with informed parental consent for at least
28 days (in one case up to 105 days). A trend towards a lower
Incidence of severs porencephaly, progressive ventricular dilata-
tion, and surgery for post-hemorrhagic hydrocephalus was noted
In the intranasal breast milk group in this non-randomised open-
labed, pilot study.’ The wansfer of neurctrople factors and stem
cells derived from human breast milk had been hypothesized as
the mechanism responsible for the potential neuroprotective
benefit. In 2022, Gallipoli and colleagues reported on their small
pilot safety and feasibility study done in Canada at the Pediatric
Academic Society meeting In Denver, CO.* intranasal milk was
administered to 37 peeterm infants with a median gestation of
27 weeks, and median birth weight of 1000 grams. They showed
that these preterm infants were able to tolerate nasal milk therapy
through 28 days of life without major safety events. Detalled
results are not yet avallable, and the group & planning a
larger trial

The intranasal route has been touted as a potential access for
neurctherapeutics in adult and pediatric brain condi for a

«cells,”® amnion epithelial cells® and neural stem cells™ To
consider administering the stem cells and the neurctrophic
growth factors present in breast milk though the intranasal route
s fascimating.

In this Issue of Pediatric Research, Kaps and cofleagues report on
thelr in-vitro study of human preterm colostrum for regeneration
«of neurite outgrowths In murine olfactory bulb explants.”’ This
was a peoof of concept, pilot in vitro study following the group's
earlier humnan study mentioned above,” where they proposed that
jpretermn milk, especially preterm colostrum might be the richest
source of newrotrophic factors. To test this hypothesls, milk was
collected at the colostrum stage and mature age from five
different Individuals who had given birth to preterm bables, and
pooted milk used for the laboratory experiments. Mice offactony
explants were co-cultured with pooled preterm colostrum, pooled
mature milk or medium with no supplements, and neurite
outgrowths studied using a stereo microscope. Both types of milk.

Apreterm colostrum and rnature) increased newrite outgrowth,

though this was more evident with preterm colostrum. There is a
fascinating video of radial cell migration in the neurite outgrowth
in @ supplementary file of the paper. Milk proteamics using mass
spectrometry and gene ontology enrichment studies were also
conducted, which showed differences in important genes
regulating neurcactive proteins in the preterm colostrum as
compared to mature millke These included proteins Involved in
meuron axon guidance, neuromodulation and cell adhesion.

Animal studies using intranasal administration of growth factors
thave raised interest in breast milk's potential to iImprove neural
in]my 1 Eolnnrum Is known to have significantly higher numbers
growth factors and other

number of years* The maln reason being the blood brain barrier is
not easily accessed by many cells, blologicals, synthetic materials
and molecules when they are given systemically or intravenously
to patients. intrathecal and direct injections into brain spaces are
considered too invasive, and hence the Intranasal route may serve
as a good direct access to the brain. Nasal vascularity and the
permeable neonatal blood brain bamrier may potentially allow
stem cell and other molecule delivery to brain tissue. Stem cells
and cell therapies are the new frontier in neonatal medicine, with
a number of cell types in pre-clinical and clinical trials currently.”
The Intranasal route has been studled for a number of stem cell
and cell therapy applications in pre-clinkcal models of neonatal
brain injury. These include Intranasal mesenchymal stromal

prmelns. Kim et al investigated the anti-apoptotic effects of
bovine colostrum using organctypic Nppa:m\ea! slice cultures
and an intracerebral hemorrhage animal model l'hey found that
«colostrum  treatment
induced cell death. Bovine colostrum has also been to shown
thave anti-oxidant properties in a bilateral common carotid artery
occlusion-induced global ischemia-reperfusion Injury model.™
[Recently, some neuroprotection has also beem reported with
«goat’s milk.'® Understanding the mechanisms of neuroprotection
seen In these studles is really important, knowing that generally a
shgnificant publication bias exists for pre-chinical lierature with
predominantly positive studies reported. Replicating and reprodu-
«ing the results seen in this current study by Kaps et al Is oritical
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* Norogelisimsel problemler, gebelik haftasi, eslik eden morbiditeler, GMK-iVK’nin evresi ve VP-santa gidis ile

yakin iligkilidir.
® Evre | ve Evre Il kanamalar nérogelisimsel geriliklere neden olabilmekte (tiim néro-sensoryel gerilik (kognitif /

motor / isitme / gorme problemleri) orani yaklasik %20 dolaylarindadir.)

® Evre lll kanama icin serebral palsi %30 (PHVD’nin eslik etmesi durumunda risk artar.)

* PVHi (Papile Evre IV) ortaya ciktiginda hemiparezi riskinde belirgin artis olur (%40).

®* Kanamanin bilateral olmasi, birden fazla lobu kaplamasi veya sifte neden olmasi ile nérogelisimsel geriliklerin

ortaya cikma riski artar.
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® Evre ligcin %4

® Evrelligin %10

® Evre lll kanamada %20 olarak bildirilmistir.

®* PHVD’nin eslik etmesiyle bu oran %30’lara kadar artis gosterebilir.

* PVHi (Papile Evre IV) icin mortalite son 20 yilda biiyiik diisiis gdstermistir (%40).

® Kanamanin bilateral olmasi, birden fazla beyin lobunu kaplamasi veya beyin orta hattinda sifte neden olmasi ile
mortalite riski artar.
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Dinlediginiz icin tesekkurler.
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