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OZET

Amag: Hemodinamik olarak énemli patent duktus arteriozus tedavisinde medikal kapatma tedavisine cevap vermeyen hastalarda cerrahi ligasyon
tedavi segenegi olarak gdrinmektedir. Klinigimizde Ocak 2007 Subat 2012 tarihleri arasinda duktus arteriozusu cerrahi olarak kapatilan hastalarin
sonuclarinin retrospeklif olarak degerlendirimesi amaglanmistir.

Gerec ve Yontemler: Yenidogan Yogun Bakim Kliniginde hemodinamik olarak énemli patent duktus arteriozus tanisi alan bebeklerden medikal
tedaviye yanit alinamayan veya kontrendike oldugundan medikal tedavi verilemeyen bebeklere cerrahiligasyon uygulandi. Toplam 34 preterm bebegin
kayitlar retrospektif olarak incelendi. Demografik zellikler, ameliyat 6ncesi ve sonrasi solunum destegi, oksijen ihtiyaci ve siresi, intraventrikiler
kanama, bronkopulmoner displazi, akut bobrek yetmezIigi, hastanede kalis siiresi ve mortalite verileri kaydedildi.

Bulgular: Ameliyat edilme yasi postnatal ortanca 30 (7-90) gun idi. Ameliyat sonrasi toplam on hasta (%29.4) kaybedilirken, 24 hasta taburcu
edilebildi. Olenlerden ikisi cerrahi komplikasyonlar nedeniyle kaybedildi. Yasayan 24 hastadan 9'unun (%37.5) taburculukta oksijen ihtiyact vardi.
Taburcu edilebilen tim hastalar ameliyat sonrasi ortanca 18 glinde (1-160) oksijen desteginden kurtuldu. Regresyon analizi, ameliyatin postnatal 28.
giinden dnce veya sonra yapilmig olmasinin taburculukta oksijen ihtiyacinin olup olmamasini ve mortaliteyi etkilemedigini ortaya koydu.

Sonug: Sonug olarak medikal tedaviye cevap vermeyen hemodinamik olarak 6nemli patent duktus arteriozuslu premattire bebeklerde cerrahi tedavi
uygulanabilir bir yéntem olarak gériilmektedir. Calisma sonuglarimiz cerrahi tedavinin 28 glinden énce yapilmasinin mortalite ve taburculukta oksijen
destegi ihtiyaci izerine etkisi olmadigina isaret etmektedir.

Anahtar Kelimeler: Ligasyon, patent, duktus arteriozus, prematiire

ABSTRACT

Aim: Surgical ligation is treatment option in preterm infants with hemodynamically significant patent ductus arteriosus who are unresponsive to
medical closure. We aimed to retrospectively evaluate preterms in whom surgical ligation was performed for hemodynamically significant patent
ductus arteriosus between January 2007 and February 2012.

Material and Methods: In our unit surgical ligation is beeing performed for hemodynamically significant patent ductus arteriosus in preterms who
are unresponsive to medical closure or in whom it is contraindicated. The medical records of 34 preterm infants were retrospectively evaluated.
Data related to demographic features, mode of respiratory support, need and duration of oxygen support, presence of intraventricular hemorrhage,
bronkopulmonary displasia and acute renal failure, duration of hospital stay and mortality were recorded.

Results: Median postnatal age at operation was 30 days (7-90 days). A total of 10 patients (29.4%) died after operation. Twenty-four patients were
discharged. Two deaths were related to surgical complications. Nine of twenty-four (37.5%) discharged patients had need for oxygen support. All
discharged patients escaped from oxygen support at median 18 postoperative (1-160 days) days. When adjusted for gestational age and birth weight,
operation day (before 28th postnatal days and after 28th postnatal days) did not affect the mortality and the need for oxygen support at discharge.

Conclusion: It seems that surgical ligation is a good treatment option in preterm infants with hemodynamically significant patent ductus arteriosus
who are unresponsive to medical closure. Our results indicate that the operation day (28th postnatal days) does not affect the mortality and the need
for oxygen support at discharge.
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Girig

Patent duktus arteriozus (PDA) prematiire bebeklerde konjestif kalp
yetmezIigi, bronkopulmoner displazi, nekrotizan enterokolit, intrakranial
hemoraji ve dliime neden olabilmektedir. Ozellikle 1500 gr'n altinda
¢ok dislk dogum agirlikli prematiire bebeklerde PDA mekanik
ventilatérde kalma slresinin uzamasina ve buna bagl komplikasyonlara
neden olmaktadir (1,2). Prematire bebekte PDA'nin birinci basamak
tedavisinde sivi kisitlamasi, didretikler ve ibuprofen veya indometazin
kullanilmaktadir (3). Bu tedavilerden fayda gérmeyen semptomatik
PDA'lI prematire bebeklerde diger bir tedavi segenegi cerrahi
ligasyondur. Bu calismada medikal tedaviye direncli semptomatik PDA’sI
olan prematire bebeklerde cerrahi ligasyonun erken dénem sonuglari ile
ilgili deneyimlerimiz sunuldu.

Gerec ve Yontemler

Bu calismada klinigimizde Ocak 2007-Subat 2012 yillar arasinda duktus
arteriozus icin cerrahi ligasyon yapilan prematiire bebeklerin (gestasyon
yas! <37 hafta) tibbi kayitlari retrospektif olarak incelendi. Hasta kayrtlari
demografik dzellikler, ameliyat dncesi ve sonrasi solunum destegi,
oksijen ihtiyaci ve siiresi, intraventrikiiler kanama (IVK), bronkopulmoner
displazi (BPD), akut bobrek yetmezligi (ABY), inotropik destek ihtiyaci,
hastanede kalig slresi ve mortalite ydninden geriye donik olarak
incelendi.

Yenidogan yogun bakim Unitesinde takip edilmekteyken PDA'ya bagli
semptomlari oldugu diistintilen hastalar gocuk kardiyoloji ekibi tarafindan
degerlendirildi. Bebegin klinik (oksijen bagimliligi, Ufirim, sigrayici
nabiz, hiperdinamik prekordiyum) ve ekokardiyografik ézellikleri (aort/
sol atrium orani > 1.3, sol kalp geniglemesi ve PDA ¢api > 1.5 mm)
isiginda hemodinamik olarak énemli PDA (hodPDA) tanisi koyuldu.
Hastalara medikal kapatma tedavisi olarak sivi kisitlamasi, standart
dozda ibuprofen kird (10 mg/kg/gln tek dozda ilk gin ardindan 5 mg/
kg/glin tek dozda iki gun toplam U¢ gln) uyguland (4). Sonrasinda
ekokardiyografik incelemeleri yapilan ve hodPDA'lari devam eden
hastalara kontrendikasyon yok ise ibuprofen 3 kiire kadar verildi. Medikal
tedaviye direncli hastalara cerrahi ligasyon yapildi. Ekokardiyografik
verilerin yaninda solunum desteginin, oksijen ihtiyacinin devam etmesi,
inotropik destek gerekmesi ve PDA ile ilintili olabilecek komplikasyonlarin
varligi hodPDA gdstergesi olarak degerlendirildi.

Tum premature bebeklere postnatal 1. hafta ve 28. giinlerinde yatak basi
kraniyal ultrasonografi yapilarak intraventrikiiler kanama takip edildi.
Postnatal 28. gliniinde oksijen ihtiyaci devam eden bebekler BPD olarak
kabul edildi. Hastalarin oksijen alma sireleri kaydedildi, taburculukta
oksijen destegi ihtiyaci ve mortalite ile ameliyatin 28 glinden 6nce veya
sonra yapilmas! arasinda istatistiksel iliski olup olmadigina dogum
haftasi ve dogum kilosu gdz dniine alinarak bakild.

Ameliyat dncesi bdbrek fonksiyonlarinin bozulma zamani ve cerrahi
ligasyon sonrasi diizelme olup olmadig, diizeldiyse zamani belirlendi.
Ameliyat 6ncesi inotropik destek ihtiyaci ve ameliyat sonrasi bu destegin
kesilip kesilmedigi, kesildiyse zamani kaydedildi.

Cerrahi ligasyon genel anestezi altinda sol lateral torakotomi ile yapildi.
Prematiire bebegin ameliyat dncesi ve sonrasi transportu kiivoz ile
yapildi ve bu sirada viicut 1sis|, oksijen saturasyonu takip edildi. Ligasyon
sonrasi sol plevral kaviteye interkostal drenaj tipu yerlestirildi. Hastanin
akciger ekspansiyonu saglaninca ve pulmoner hava kagagi olmadig
gortlunce drenaj tlpd ¢ekildi. Ameliyat sonrasi hasta taburcu edilinceye
kadar yenidogan yogun bakim Unitesinde takip edildi. Taburcu edilen
hastalar da diizenli araliklarla kontrollere gagrilarak takip edildi.

Veriler SPSS 18% (Chicago, IL, USA) ile analiz edildi. Tanimlayici
istatistikler (ylzde, ortanca, aralik degerler) uygulandi. ~ Sikliklarin
karsilagtinimasinda ki-kare testi kullanildi. Ameliyatin 28 glinden énce
ve sonra yapilmis olmasinin mortalite ve taburculukta oksijen ihtiyacinin
devam ediyor olmasi 0zerine etkisi arastirilirken “binary lojistic
regression” analizi kullanildi. Bu parametreler dzerine en fazla etkili olan
iki faktér olan dogum kilosu ve gebelik haftasi analize kovaryat olarak
eklendi. P<0.05 olmasi istatistiki anlamlilik diizeyi olarak kabul edildi.

Bulgular

Klinigimizde Ocak 2007-Subat 2012 yillar arasinda cerrahi yolla duktus
arteriozus ligasyonu yapilmis olan 34 prematiire bebek mevcut idi.
Erkek/kiz orani 10/24 idi. Ortanca gebelik yasi 29 (26-36) hafta ve dogum
agirhigr 1130 (720-2300) gr idi. Hastalara dogumdan sonra ortanca 2.
(2-36) ginde ekokardiyografik inceleme yapildi (Tablo 1). Hastalarin
5 (%14.7) birinci kir, 6's (%17.7) ikinci kir ve 23'0 (%67.6) Uglncl
kir tedaviden sonra ameliyat edildi. Ameliyat yas! postnatal ortanca 30
(aralik 7-90) gun idi. Hastalarin 16’s1 postnatal 28. giinden 6nce ve kalan
18'i postnatal 28. glinden sonra ameliyat edildi.

Hastalarin 24’inde (% 70.6) ameliyat éncesi inotropik destek ihtiyaci
vardi. Ameliyat sonrasi ilk glinde 16 (%66.6) hastanin inotropik destek
ihtiyaci ortadan kalktr.

Ameliyat 6ncesi 8 (% 23.5) hastanin bébrek fonksiyonlarinda bozulma
vardi. Ameliyat sonrasinda ortanca 4.5 ginde bu hastalarin 6'sinin
bébrek fonksiyonlari diizeldi, 2 hastada diizelme olmadi. Bu 2 hastada
genel durum bozuklugu ve bébrek yetersizligi devam etti ve bu hastalar
kaybedildi.

Ameliyat sonrasi toplam on hasta (%29.4) kaybedilirken, 24 hasta
taburcu edilebildi. Olen hastalardan 2'si ameliyat sonrasi 3. ve 4.
ginlerde cerrahi komplikasyonlar nedeniyle kaybedilirken, diger hastalar
ameliyat sonrasi ortanca 57. gtinde (15-120) kaybedildi. Oliim nedenleri
sepsis (n=6), pndémoni (n=1) ve pulmoner hemoraji (n=1) idi. Kaybedilen
10 hastanin 8 (%80) ameliyat dncesinde mekanik ventilatére bagimii
hastalardi. Kaybedilen hastalarla yasayan hastalarin ortalama dogum
haftalari, dogum kilolari, ve ameliyat edilme giinleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark yoktu (p>0.05). Hastalarin gebelik haftalar ve
dogum kilolari kovaryat olarak dahil edilerek yapilan regresyon analizi,
ameliyatin postnatal 28. giinden 6nce veya sonra yapilmis olmasinin
mortaliteyi (p>0.05) etkilemedigini ortaya koydu.

Ameliyat éncesinde bebeklerin 17’si (% 50) endotrakeal yolla basing
kontrollti diizenli aralikli zorunlu solutucu (Synchronized Intermittent
Mandatory Ventilation, SIMV) modunda mekanik ventilatér destegi
almaktaydi. Hastalarin 11'ine (% 32.3) burundan sirekli pozitif hava
yolu basinci tedavisi (Continuous positive airway pressure, CPAP) ve
kalan 6 (%17.7) bebege serbest akis oksijen verilmekte idi. Ameliyat
dncesi uygulanmakta olan solunum destegi tiplerinin sikligi yasayan ve
kaybedilen hastalar arasinda istatistiki olarak farkl degildi (X2=5,207,
p>0.05).

Yasayan 24 hastadan 4’0 ameliyattan hemen sonra ekstibe edildi. Bu
dort hastanin ameliyat dncesinde biri SIMV modunda mekanik ventilator
destegi, ikisi CPAP destegi, biri de serbest akis oksijen almaktaydi.
Kalan 20 hasta ameliyat sonrasi ortanca 2.5 glinde (1-29 giin) ekstiibe
edildi. Bunlarin ameliyat éncesi 81 (%40) SIMV modunda mekanik
ventilatér destegi, 8'i (%40) CPAP destegi, 4'l de serbest akis oksijen
almaktaydi (Sekil 1).
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Postnatal 28. giinde hastalarin 33’0 hayatta idi ve 16 adedi ameliyat
edilmigti. Bu 33 hastanin 24’0 (%72.7) BPD (11 adedi ameliyat edilmis)
tanimlamasina uyuyordu. Calismamizda BPD gelisen hastalarin
ortalama gestasyon haftasi ve dogum kilosu BPD gelismeyenlerden
anlamli derecede daha diisiiktii (sirasiyla, p=0.02, p=0.043). izleyen
glnlerde 9 hasta daha kaybedildi. Kalan yirmi dért hasta ameliyat sonrasi
ortanca 26. giinde (7-120) (postnatal yas ortanca 69 glinde (31-145
gun)) taburcu edildi. Bu 24 hastadan 17’sinde (%70.8) BPD mevcuttu.
Taburcu edilirken 24 hastanin 9'u (%37.5) oksijen bagimlisi iken 15'inde
oksijen destegine olan ihtiya¢ ortadan kalkmis idi. Bu 15 hastanin
ameliyat sonrasi ortanca 10. giinde (1-19) oksijen destegi kesilmis oldu.
Taburcu edilirken oksijen destegi ihtiyaci devam eden 9 hastada da
izleyen glnlerde oksijen destegine olan ihtiyag ortadan kalkti. Boylece
taburcu edilebilen tlim hastalar ameliyat sonrasi ortanca 18 ginde (1-
160) oksijen desteginden kurtulmus oldu. Hastalarin gebelik haftalari ve
dogum kilolari kovaryat olarak dahil edilerek yapilan regresyon analizi,
ameliyatin postnatal 28. giinden 6nce veya sonra yapiimis olmasinin
taburculukta oksijen ihtiyacinin olup olmamasini (p>0.05) etkilemedigini
ortaya koydu.

Hastalara takipte rutin olarak 1. haftada ve 1. ayda transfontanel
ultrasonografi yapildi. Higbir hastada takipte grade 2-4 IVK saptanmadi.

Tartisma

Premattire bebeklerde hodPDA saptandiktan sonra ilk tercih medikal
tedavidir. Medikal tedavinin basarisiz olmasi veya veriimesinin

kontrendike oldugu durumlarda cerrahi ligasyon tercih edilebilir (5,6).
Prematiire bebeklerde ho6PDA nedeniyle uygulanan cerrahi ligasyon
sonuglarini sunan ¢alisma sayisi sinirlidir (5-12) Ulkemizde ise bu konu
ile ilgili veriler daha az sayidadir (13-15).

Hemodinamik olarak dnemli PDA’sI olan premattire bebeklerde cerrahi
tedavinin zamanlamasi konusunda fikir birligi yoktur. Erken cerrahi
ligasyonun mortalite ve morbidite oranlarini diisirdiigini bildiren
calismalar (10,11) olmasina karsin PDA'nin kapatilmasinin gidisati
anlamli olarak etkilemedigini bildiren calismalar da vardir (5,12).
Tantraworasin A. ve ark. (7) 115 prematiire bebegi inceledikleri bir
calismada, postnatal 21 glinden énce ve sonra cerrahi ligasyonu
yapllanlari karsilastirmiglar ve prematiire bebeklerde erken ligasyonun
gec ligasyondan Ustlin olmadigini bildirmiglerdir. Buna karsin Vida
VL. ve ark. (8) prematiire bebeklerde PDA'nin ve uzamis medikal
tedavinin morbiditeyi arttirdigini bu nedenle 2 kiir ibuprofen tedavisi
sonrasi cerrahi ligasyonun uygulanabilecegini bildirmislerdir. Bizim
hastalarimiza da hodPDA saptandiktan sonra 1 ile 3 kiir arasinda
ibuprofen tedavisi uygulanmis, medikal olarak duktusu kapatilamayan
veya komplikasyonlardan dolayr medikal tedaviye devam edilemeyen
hastalara postnatal ortanca 30. (7-90) giinde cerrahi ligasyon yapiimigtir.
Calisma sonuglarimiz, dogum haftasi ve dogum kilosu dikkate alinarak
yapilan analizde ameliyatin postnatal 28. glinden énce veya sonra
yapilmis olmasinin mortalite izerine etkisi olmadigini géstermistir.

Prematiire bebeklerde ho6PDA varliginin mortaliteyi ve BPD gelisimini
etkiledigi bilinmektedir (1,8,16,17) . Ayrica hodPDA'nin NEK, ABY ve IKK
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gibi diger prematrite sorunlarini da artirdigi uzun yillardir bildirilmektedir
(1,8,17). Calismamizda ameliyat 6ncesi 8 (%23.5) hastamizda ABY
vardi. Bu 8 hastanin 6’sinda ameliyat sonrasi ortanca 4.5 glinde bébrek
fonksiyonlari dizeldi. Yine ameliyat éncesi inotropik destek alan 24
(%70.6) hastanin 16’sinin da ameliyattan 1 glin sonra inotropik destege
ihtiyag olmadigi gérdldi. Bunlar cerrahi ligasyonun ameliyat sonrasi ilk
ginlerdeki olumlu sonuglari olarak sayilabilir.

Literatirde cerrahi ligasyon uygulanan prematirelerde 6élim oranlari
% 5-24.5 arasinda bildirilmistir (3,5,8,11,18,19). Calismamizda 34
hastanin 10'u (%29.4) kaybedilmistir. Klinigimizde cerrahi duktus
ligasyonu ameliyatlar 6zellikle 2009 yilinin Ekim ayindan sonra daha
fazla yapiimaya baslanmistir. Bu tarihte klinigimizin fiziki ve teknik
imkanlarinda bir takim iyilestirmeler olmustur. Bu tarihten énce ameliyat
edilen 9 hastanin 4’0 (%44.4) kaybedilirken, bu tarihten sonra opere
edilmis olan 25 hastanin 6'si kaybedilmistir (%24'). Bunun yaninda
yalnizca 2 (%5.8) hasta cerrahi komplikasyonlar nedeniyle kaybedilmistir.
Bu durum 6grenme egrisinin bir sonucu olarak degerlendirildi.

Raval MV ve arkadaglan (5) ho6PDA nedeniyle cerrahi ligasyon
yapilmis, gestasyon yasi 23-37 hafta arasinda olan 197 prematire
bebegi inceledikleri galismada, hastalarin %61'inin takipte kronik akciger
hastaligi (KAH) tanisi aldigini ve bunlarin ézellikle akciger immatritesi
dahil farkli faktdrlere bagl oldugunu séylemislerdir. Ayni calismada
gestasyon yasi ve kilo arttikga erken ekstiibasyon (ameliyat sonrasi
< 10 glin) ve KAH'da azalma oldugu séylenmistir. Calismamizda da
beklendigi sekilde BPD gelisen hastalarin ortalama gestasyon haftasi
ve dogum kilosu BPD gelismeyenlerden anlamli derecede daha dustiktii
(siraslyla, p=0.02, p=0.043). Cerrahi ligasyonun bronkopulmoner displazi
Uzerine etkisini arastiran calismalarda postnatal 14 veya 21 giinden 6nce
ameliyat edilenler incelenmistir (2,7). Bizim hastalarimizin az bir kismi
(n=7) postnatal 21 glinden 6nce ve énemli bir kismi (n=18) 28. giinden
sonra ameliyat edildiginden ameliyat giininin BPD gelismesi (zerine
etkisini arastiramadik. Ancak, regresyon analizi ameliyatin postnatal
28. glinden dnce yapilmis olmasinin, yasayan hastalarin taburculukta
oksijen destegine ihtiyag duymalari Gzerine etkisi olmadigini ortaya
koydu.

Gestasyon yas! 34 haftanin (izerinde olan bebeklerde ho6PDA sikligi
distik oldugundan bu bebeklerde PDA'nin cerrahi ligasyonu konusunda
bilgi sinirhidir. Lin YC. ve arkadaglari (20) PDA’li ve solunum sikintisi olan
44 sinirda prematiire ve term bebegi inceledikleri bir calismada medikal
tedaviden fayda gdrmeyen semptomatik 15 bebege cerrahi ligasyon
uygulandigini ve semptomlarin hizla dizeldigini bildirmistir. Ayni
calismada PDA'nin solunum sikintisinin uzamasinda rol oynayabilecegi
s@ylenmistir. Bizim hastalarimizin gestasyon yagi ortanca 29 (26-36)
hafta idi. Otuz-alti haftalik dogan ancak takibinde ho6PDA saptanan
ve medikal tedaviye yanit vermeyen (i¢c bebek ameliyat edildi. Bunlar
ameliyat sonrasi 10, 18 ve 21. giinde taburcu edildi ve yalnizca birinin
taburculukta oksijen ihtiyaci vardi.

Kanada, Avustralya ve Amerika'da farkli merkezlerden 1134 prematiire
bebegin incelendigi calismada (9) 426 bebegin PDA nedeniyle tedaviye
alindigi ve bunlarin 316 'sinda (%28) yalnizca medikal kapatma tedavisi
sonrasl PDA'nin kapandigi bildirilmistir. Y(iz on bebege ise cerrahi
ligasyon uygulanmak zorunda kalinmistir. Duktusu medikal tedavi ile
kapanan hastalar ile cerrahi uygulanan hastalar mortalite, nérosensoriyel
bozulma, BPD ve ROP agisindan karsilastirildiginda; cerrahi ligasyon
uygulananlarda 18 aylikken nérosensoriyel bozulma gelisme riskinin
oldukga yiiksek oldugu ve BPD ile ROP oranlarinin daha fazla oldugu
belirtilmistir. Cerrahi uygulamanin bu sonucun direkt sebebi oldugu kesin
olarak séylenememis, ameliyat strecinde olusan hipotermi gibi olaylar,
anestezi ilaglarinin etkileri gibi bir cok faktdriin de etkili olmus olabilecegi

spekile edilmistir. Bizim uzun dénem izlem sonuglarimiz olmadigindan
cerrahi ligasyonun ézellikle ge¢ dénem nérosensorial bozulma Uzerine
etkisi konusunda yorum yapilamamistir. Armangil ve arkadaglarinin
(15) yaptigi retrospektif calismada ho6PDA’sI olan 29 bebegin cerrahi
ligasyon sonuglari incelenmistir. Hastalarin ortanca ameliyat yasi 26 (12-
55) guin olarak belirtilmigtir. Tek kir indometazin ile cevap alinamayan
hastalarda ¢oklu kiir indometazin vermek yerine erken cerrahinin tercih
edilebilecegi 6ne sirilmistir. Yukarida belirtilen ¢alismanin sonuglari
cerrahi kapatmanin da bu bebekler icin ¢ok masum bir uygulama
olmadigina isaret etmektedir. Bu nedenle Armangil ve arkadaslarinin
(15) 6nerisi dikkatle degerlendirilmelidir.

Sonug olarak medikal tedaviye cevap vermeyen hodPDA’ll prematire
bebeklerde cerrahi tedavi uygulanabilir bir ydntem olarak gérilmektedir.
Calisma sonuglarimiz cerrahi tedavinin 28 giinden énce yapilmasinin
mortalite ve taburculukta oksijen destedi ihtiyaci (izerine etkisi
olmadigina isaret etmektedir. Ge¢ donem yan etkilerin anlasilabilmesi
icin bu hastalarin uzun dénem izlemlerine ihtiyag vardir.
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