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Balik Yagi iceren veya Zeytinyagindan Zengin Parenteral
Lipid Emulsiyonu Alan Prematiire Yenidoganlarin Karaciger
Fonksiyon Testlerinin Degerlendirilmesi

Evaluation of Liver Function Tests in Preterm Infants Receiving

Parenteral Lipid Emulsions Based on Fish Oil or Olive Oil
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0z
Amac: Calismada balk yagi iceren veya zeytinyagindan zengin lipid parenteral emulsiyonu alan gok disik dogum
agirlikh premattre yenidoganlarin karaciger fonksiyon testleri, kolesterol ve trigliserit dlzeylerinin incelenmesi amagclandi.

Gerec ve Yontemler: Bu retrospektif calisma Ankara Etlik ZUbeyde Hanim Kadin Hastaliklar Egitim ve Arastirma
Hastanesi yenidogan yogun bakim Unitesinde yapildi. 01.01.2015 — 31.12.2015 tarihleri arasinda hastanemizde dogan,
gestasyon haftasi 25 — 32 hafta ve dogum agirhg 1500 gr’dan kicik olan prematUre yenidoganlarin dosyalari incelen-
di. On glin ve daha fazla parenteral nitrisyon alan ve postnatal 28. gtiniinde yasayan olgular ¢alismaya alindi. Olgular
almis olduklari parenteral lipid emUlsiyonuna gore (balik yagi igeren; SMOFlipid®, zeytinyagindan zengin; ClinOleic®) iki
gruba ayrildi. Uglincii hafta icerisindeki alanin aminotransferaz, aspartat aminotransferaz, total ve direkt bilirubin, protein,
albtmin, kalsiyum, fosfor, alkalen fosfataz, kolesterol ve trigliserit dlizeyleri kaydedildi ve lipid emulsiyonu tiriine gére
karsilagtinldi. Sonuglar n (%) ve ortanca (¢eyrekler arasi aralik) olarak sunuldu.

Bulgular: Calisma grubunu 76 prematUre yenidogan olusturdu (SMOFlipid grubu: 37 olgu ve ClinOleic grubu: 39 olgu).
iki gruptaki olgularin gestasyon haftasi [hafta; SMOFlipid grubu: 28 (27 — 30), ClinOleic grubu: 28 (27 — 29); p=0.477] ve
dogum agirhigr [gram; SMOFlipid grubu: 1080 (840 — 1290), ClinOleic grubu: 850 (1000 — 1230); p=0.454] benzer idi.
Parenteral nitrisyon tedavisi stresi iki grupta farkl saptanmadi [gtin; SMOFlipid grubu: 11 (10 — 14), ClinOleic grubu:
12 (10 = 19); p=0.217]. Serum alanin aminotransferaz [U/L; SMOFlipid grubu: 9 (7 — 11), ClinOleic grubu: 10 (7 — 12);
p=0.742] ve aspartat aminotransferaz [U/L; SMOFlipid grubu: 24 (18 — 28), ClinOleic grubu: 25 (20 — 31); p=0.365] dahil
olmak Uzere karaciger fonksiyon testleri, kolesterol ve trigliserit dlzeyleri iki grupta benzer bulundu. Kolestaz SMOFlipid
grubunda bir olguda (%3) ve ClinOleic grubunda U¢ olguda (%8) gelisti, p: 0.330.

Sonug: Bu calismada prematire yenidoganlarin parenteral nttrisyon tedavisinde balik yagi iceren veya zeytinyagindan
zengin lipid emulsiyonlarin kullanimasinin karaciger fonksiyon testlerini farkl etkilemedikleri saptandi.

Anahtar Sézciikler: intavendz lipid emUilsiyonu, Karaciger fonksiyon testi, Omega-3 yag asiti, Parenteral beslenme,
Prematuire yenidogan

ABSTRACT

Objective: We aimed to compare the serum liver function tests, cholesterol and triglyceride levels in preterm infants
receiving parenteral lipid emulsions based on fish oil or olive oil.

Material and Methods: This retrospective study was performed at Etlik ZUbeyde Hanim Women’s Health Training
Hospital, Ankara. We reviewed charts of inborn infants, with a gestational age between 25 and 32 weeks and birth
weight <1500 grams, who were admitted to the neonatal intensive care unit between 01.01.2015 and 31.12.2015.
Infants who received parenteral nutrition = 10 days and were alive on the 28th day were included and grouped regarding
the type of lipid emulsion (fish-oil; SMOFlipid®, olive oil; ClinOleic®). The levels of serum alanine transaminase, aspartate
transaminase, total and direct bilirubin, protein, albumin, calcium, phosphorus, alkaline phosphatase, cholesterol, and
triglyceride at the third postnatal week were recorded and compared between the groups. Results are presented as n
(%) and median (interquartile range) where appropriate.

Results: 76 preterm neonates (SMOFlipid group: n=37 and ClinOleic group: n=39) were included. The gestational
age [weeks; SMOFlipid group: 28 (27-30), ClinOleic group: 28 (27-29); p=0.477] and birth weight [gram; SMOFlipid

Yazisma Adresi / Correspondence Address: Gelis tarihi / Received : 12.06.2017

Sezin UNAL

Saglik Bilimleri Universitesj Ankara Etlik Zibeyde Hanm Kadin Hastaliklari EGitim ve Arastirma Hastanesi,
Yenidogan Yogun Bakim Unitesi, Ankara, TUrkiye

Kabul tarihi / Accepted : 27.07.2017
Elektronik yayin tarihi  : 02.10.2017
Online published

E-posta: sezinunal@gmail.com DOI: 10.12956/tjpd.2017.304



Parenteral Lipidler ve Karaciger Enzimleri 125

group: 1080 (840-1290), ClinOleic group: 850 (1000-1230); p:0.454] were similar in the groups. The duration of parenteral nutrition was
comparable [days; SMOFlipid group: 11 (10-14), ClinOleicgroup: 12 (10-19); p=0.217]. The serum alanine transaminase [U/L; SMOFlipid
group: 9 (7—11), ClinOleic group: 10 (7-12); p=0.742] and aspartate transaminase [U/L; SMOFlipid group: 24 (18-28), ClinOleic group:
25 (20-31); p=0.365] as well as other biochemical tests were similar between two groups. Cholestasis occurred in four infants [ClinOleic

group: 3 (8%), SMOFlipid group: 1 (3%), p=0.330].

Conclusion: It was demonstrated that liver function tests and levels of cholesterol and triglyceride were not affected in infants who had

received parenteral lipid emulsions based on fish oil or olive ail.

Key Words: Intravenous fat emulsion, Liver Function Tests, Omega-3 fatty acids, Parenteral nutrition, Premature infants

GIiRIS

Premattre yenidoganlarin dogduklart andan itibaren enteral ve/
veya parenteral olarak beslenmeleri gerekir. Enteral beslenmenin
kontrolli bir sekilde artirimasi gereken bu dénemde parenteral
nitrisyon (PN) tedavisi premattre yenidoganlar igin zorunludur.
Ancak, PN tedavisinin hepatobiliyer komplikasyonlara neden
olabilecegi bilinmektedir. Bu komplikasyonlar arasinda en sik
kolestaz (parenteral nitrisyon iliskili karaciger hastalidi) olmak
Uzere safra camuru, kolelitiyazis, fibroz, siroz ve hepatoselller
karsinom bulunmaktadir (1). Parenteral nUtrisyon iligkili karaciger
hastaliginin insidansi oldukga genis bir aralikta tanimlanmig
olup, PN tedavisi sUresi 10 giinden uzun olanlarda %10 iken PN
tedavisi stresi 100 gunden uzun olanlarda %85 saptanmistir
(2,3). Bu durumun patogenezinden PN igeriginde bulunan
aminoasitler nedeniyle kanalikUler zarn hasarlanmasi ve lipid
emulsiyonlarinin yiksek omega-6:omega-3 orani ve fitosterol
dUzeyinin neden oldugu oksidatif stres sorumlu tutulmakta olup,
risk faktorleri olarak uzamis PN tedavisi sUresi, prematurite,
enteral beslenmenin  olmamasl, intestinal hasar, sepsis/
inflamasyon ve antibiyotik tedavisi sUresi olarak tanimlanmigtir
(4,5).

YenidoGanlarda standart (zeytinyagindan zengin, soya yagindan
zengin), balik yagi iceren (kansim lipid emdlsiyonu; soya yagi,
orta zincirli yagd asitleri, zeytinyadi ve balk yag) veya saf
omega-3 lipid emdlsiyonlar kullanilir (6,7). Her parenteral lipid
emulsiyonunun igerdigi yag asitlerinin tUrleri ve miktarlar farkhdir
(Tablo 1). Balk yagi iceren lipid emdlsiyonunun igerigindeki
yUksek omega-3, alfa-tokoferol ve orta-zincirli yag asiti duzeyleri
sayesinde antioksidan-oksidan dengeyi antioksidan taraf lehine
degistirerek oksidatif stresi azalttigi dusintlmektedir (6,8).

Oksidatif stres ve hepatoselller hasar arasindaki iliski Weinber-
ger ve ark. (9) tarafindan yapilan bir calismada giindeme gelmis-
tir. Yazarlar galismalarinda PN tedavisi alan prematUre yenido-
ganlarda kolestaz gelisiminden bagimsiz olarak hepatoseltler
hasarin gostergesi olarak serum transaminaz dizeylerinde artis
oldugunu ve transaminaz dlzeylerinin oksidan hasar belirtecleri
ile dogru orantill olarak yUkseldigini gostermiglerdir (9). Ko&sger
ve ark. (10) PN tedavisi alan prematUre yenidoganlarin %6’sinda
karaciger fonksiyon testlerinde bozulma oldugunu saptamislar-
dir. Cesitli calismalarda balik yagi iceren lipid emulsiyonu alan
prematire yenidoganlarin karaciger fonksiyon testleri soya
yagindan zengin emulsiyon igceren PN tedavisi alan premature
yenidoganlar ile karsilastinimis ve benzer bulunmustur (11,12).

Ancak, ingilizce ve yerli literatiirde, balk yadi iceren ve zeytin-
yagindan zengin parenteral lipid emulsiyonu alan premature
yenidoganlarin karaciger fonksiyonlari acisindan karsilastinldig
bir ¢calisma bulunmamaktadir. Bu nedenle biz galismamizda,
balk yagi iceren ve zeytinyagindan zengin parenteral lipid emul-
siyonu alan ¢ok dusik dogum agirlikli premattre yenidoganlarin
karaciger fonksiyon testlerini, kolesterol ve trigliserit dlzeylerini
degerlendirmeyi amagcladik.

GEREC ve YONTEMLER

Bu retrospektif galisma Etlik ZUbeyde Hanm Kadin Hastaliklar
Egitim ve ArastirmaHastanesiyenidogan yogun bakim Unitesinde
yapildi. Kurum Etik Kurul onayr alindi. 01.01.2015 -31.12.2015
tarihleri arasinda hastanemizde dogan, gestasyon haftasi 25 —
32 hafta arasinda ve dogum agirigi 1500 gr’dan duisUk olan
¢cok dusUk agirlikl yenidoganlarin dosya verileri geriye dontk
olarak incelendi. On glin ve daha fazla PN alan ve 28. giininde
yasayan olgular calismaya dahil edildi. Konjenital anomalisi olan
ve her iki parenteral lipid emulsiyonunu alan olgular digland.
Calismaya dahil edilen olgular PN tedavisi sirrasinda almis
olduklar lipid emulsiyonu tUrine gore [zeytinyagindan zengin
lipid emUlsiyonu (ClinOleic®; 20%; Baxter, S.A. Belgika) veya
karisim lipid emulsiyonu (SMOFIipid®; 20%; Fresenius-Kabi,
Avustralya)] iki gruba ayirild.

Primer sonug olarak; olgulann Gglncl hafta icerisinde alinmis
olan karacider alanin aminotransferaz (ALT; U/L), aspartat
aminotransferaz (AST, U/L), total ve direkt bilirubin (mg/dL),
protein (g/dL), albumin (g/dL), kalsiyum (mg/dL), fosfor (mg/
dL), alkalen fosfataz (U/L), kolesterol (mg/dL), trigliserit (mg/dL)
dUzeyleri ve kolestaz varli@i (direkt bilirubin = 2.0 mg/dl) olarak
belirlendi (13,14). Bununla birlikte olgularn antenatal-natal
Ozellikleri [dogum gestasyon haftasi, dogum agirigi, SNAPPE-
Il skoru, dogum sekli, cinsiyet, cogul gebelik varlidi, gebelik
haftasina gbre gestasyon agirligi, antenatal steroid uygulamasi
(2 doz intramuskuller 12 mg betametazon uygulamasi tam kir
olarak kabul edildi), uzamig preterm erken membran riptra (>
18 saat), klinik koryoamniyonit, maternal preeklampsi-eklampsi,
entUbasyon gerektiren resusitasyon ihtiyaci ve besinci dakika
Apgar skorunun 7’nin altinda olmasi] ve postnatal klinik &zellikleri
[respiratuvar distres sendromu (klinik ve laboratuvar bulgular ile
dogrulanmis ve surfaktan tedavisi verilmig), tedavi gerektiren
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Tablo I: SMOFlipid ve ClinOleic yag emdulsiyonlarinin icerikleri.

SMOFLipid® ClinOleic®
Yag kaynagi (%)
Soya yagi 30 20
Hindistan cevizi yagi 30 =
Zeytinyagdi 25 80
Balik yagi 15 =
Yag asidi kompozisyonu (agirlik %)
Doymus yag asitleri
Orta zincirli triacilgliseroller
Kaproik asit (6:0) - -
Kaprilik asit (8:0) 17 -
Kaprik asit (10:0) 12 =
Laurik asit (12:0) 0.2 =
Doymus yag asitleri
Uzun zincirli triacilgliseroller
Miristik asit (14:0) 0.2
Palmitik asit (16:0) 9 12
Stearik asit (18:0) 3 2
Tekli doymamis yag asitleri
Palmitoleik asit (16:1n-7) 2 15
Oleik asit (18:1n-9) 29 62
Omega-6 doymamis yag asitleri
Linoleik asit (18:2n-6) 19 19
Aragidonik asit (20:4n-6) 0.5 0.5
Omega-3 doymamis yag asitleri
Alfa-Linolenik asit (18:3n-3) 2 2
Eikosapentaenoik asit (20:5n-3) 3 =
Dokozohegzanoik asit (22:6n-3) 2 0.5
Omega-6:0mega-3 orani 2.5:1 9:1
Alfa-tokoferol (E vitamini; micromol/L) 500 75

6 ve 8 numarall referanslardan uyarlanmistir

hemodinamik anlamli patent duktus arteriouzus, mekanik
ventilasyon tedavisi varligi ve suresi, oksijen tedavisi sUresi, kronik
akciger hastaligl (postmenstriiel 36 haftasi doldugunda oksijen
tedavisinin devam etmesi), prematUre retinopatisi (= evre 2) ve
tedavisi, anormal santral sinir sistemi bulgusu (intraventrikiler
kanama = evre 2 veya ventrikUler dilatasyon veya periventrikUler
|6komalazi), inotrop tedavisi, nekrotizan enterokalit (evre 2 ve 3),
sepsis [erken neonatal sepsis (kanitlanmis veya olasi sepsis; <
72 saat) ve ge¢ neonatal sepsis (kanitlanmis veya olasi sepsis;
> 72 saat)], antibiyotik kullanim gunt, tam enteral beslenme
sUresi (140 ml/kg/gun), PN tedavisi suresi, ge¢ 6lum (> 28 gun)
ve hastanede yatis gtinii] kayit edildi.

Unitemizde uygulanan nitrisyon protokolii:  Olgulara ilk
gununde PN tedavisi [aminoasit (2 gr/kg; Primene-%10; Baxter,
S.A. Belcgika), lipid emulsiyonu (1 gr/kg), ve glukoz (6 — 8 mg/
kg/dk)] baslanmaktadir. Aminoasit ve lipid emdilsiyonlar her
gun 1 gr/kg artinlarak aminoasit dozu 4 gr/kg’a ve lipid dozu
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3 gr/kg’a cikilmaktadir. Eser elementler (Addaven®; 0.25 - 0.5
ml) ve yag-suda eriyen vitaminler (Cernevit®; 2 mi/kg) enteral
beslenmenin yapllamadidi veya PN tedavisi sUresinin 7 gunu
gectigi durumlarda eklenmektedir. Enteral beslenme ilk 24 saat
icerisinde anne sutu ile 10 ml/kg olarak baglanmakta, formula
verilmesi gerekiyorsa enteral beslenme 24 — 48 saat icerisinde
baslanmaktadir. Enteral beslenme Klinik kontraendikasyon yok
ise gunlik 20 — 30 ml/kg olacak sekilde artinimaktadir. Enteral
beslenme miktar guinlUk ihtiyacin %75’ini gectiginde PN tedavisi
kesilmektedir.

istatistiksel analizler SPSS V15.0 - Windows (SPSS, Chicago,
IL, ABD) kullanilarak yapildi. Veriler SMOFlipid ve ClinOleic
alan olgular arasinda karsilastirildi. Kategorik degiskenler n (%)
olarak sunularak uygun olan Ki-kare veya Fisher kesinlik testi
ile degerlendirildi. Numerik deg@iskenlerin normal dagilimi gérsel
ve analitik yontemler ile degerlendirildikten sonra,Mann-Whitney
U testi ile analiz edildi ve ortanca (ceyrekler arasi aralik) olarak



sunuldu. P degeri 0.05’den klguk ise sonug istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Tanimlanan c¢aligma periyodunda yenidogan yogun bakim
Unitesine yatinlan 245 olgudan (25 — 32 hafta ve dogum agirligi
<1500 gr) 169 olgu ¢alismaya alinmadi [PN tedavisi stresi <
10 gun (n: 138), konjenital anomali (n:8), anomalisi olmayip 28
glnden &nce eksitus (n:21), iki lipid emdlsiyonun kullanimi (n:2)].

Galisma grubunu 76 premattire yenidogan olusturdu (SMOFlipid
grubu: 37 olgu ve ClinOleic grubu: 39 olgu). Olgularin tetkiklerinin
alinma zamani iki grupta benzerdi [gtin; SMOFlipid grubu: 18 (17
—-19), ClinOleic grubu: 18 (18 — 19); p=0.531]. Tetkik zamaninda
SMOFlipid grubunda 8 (%22) olgunun, ClinOleic grubunda ise
12 (%31) olgunun PN tedavisi devam etmekteydi, p=0.365.
iki gruptaki olgularin gestasyon haftasi [hafta; SMOFlipid
grubu: 28 (27 — 30), ClinOleic grubu: 28 (27 — 29); p=0.477]
ve dogum agirhid [gram; SMOFIipid grubu: 1080 (840 — 1290),
ClinQleic grubu: 850 (1000 — 1230); p=0.454] dahil olmak Uzere
antenatal-natal ve postnatal klinik 6zellikleri benzerdi. Parenteral
nitrisyon tedavisi slresi iki grupta da benzer bulundu [gun;
SMOFlipid grubu: 11 (10 — 14), ClinOleic grubu: 12 (10 — 19);
p=0.217]. Olgularn antenatal-natal ve postnatal klinik 6zellikleri
Tablo II'de sunulmustur.

SMOFlipid ve ClinOleic gruplarindaki olgularin serum ALT [U/L;
SMOFlipid grubu: 9 (7 — 11), ClinOleic grubu: 10 (7 — 12);
p:0.742] ve AST [U/L; SMOFlipid grubu: 24 (18 — 28), ClinOleic
grubu: 25 (20 - 31); p=0.365] duzeyleri dahil olmak Uzere
karaciger fonksiyon testleri ve kolesterol — trigliserit dizeyleri
benzer saptandi (Tablo lll). iki grupta serum total bilirubin [mg/
dL; SMOFlipid grubu: 2.3 (1.3 — 4.0), ClinOleic grubu: 1.9 (1.2 —
4.5); p=0.897] ve direkt bilirubin [mg/dL; SMOFlipid grubu: 0.5
(0.4 - 0.7), ClinOleic grubu: 0.5 (0.3 — 0.7); p=0.983] degerleri
benzerdi. Kolestaz dért olguda (%5.3) gelisti [ClinOleic grubu;
Uc olgu (%8) ve SMOFlipid grubu; bir olgu (%3), p=0.330].
Kolestaz gelisen olgularin total/direkt bilirubin dizeyleri ClinOleic
grubunda (n:3) 3.8/2.4 mg/dl, 3.6/2.7 mg/dl ve 4.7/2.8 mg/dl
ve SMOFLipid grubunda (n:1) 3.2/2.1 mg/dl’di. Bu olgularin PN
sUresinin 15 — 32 gun arasinda oldugu ve tam enteral beslenme
zamaninin 16 — 33 gun arasinda oldugu saptandi. Ayrica,
dort olgunun ikisinin gebelik haftasina gére disik dogum
agiriginda oldugu ve ¢ olguda sepsis gelismesine bagli10 - 14
gun arasinda antibiyotik tedavisi aldigi géruldu. Kolestaz olan
olgularda nekrotizan enterokolit saptanmadi.

TARTISMA

Premattre yenidoganlarda PN iligkili karaciger problemlerinden
birisi hepatosellUler hasardir. Weinberger ve ark.(9) prematire
yenidoganlarda serum ALT ve AST dizeylerinin oksidatif stres

Parenteral Lipidler ve Karaciger Enzimleri 127

belirtecleri ile dogru orantill oldugunu g&stererek oksidatif
stresin PN iliskili hepatoselUler hasar ile iliskisini vurgulamiglardir.
Zeytinyagindan zengin lipid emUlsiyonu olan ClinOleic® ve balik
yagi iceren karisim parenteral lipid emdlsiyonu olan SMOFIlipid®
oksidatif sisteme etkileri agisindan arastrimaya devam
edilmektedir (6,15). Calismamizda SMOFlipid veya ClinOleic
iceren PN tedavisi alan prematlre yenidoganlarin karaciger
fonksiyon testleri, kolesterol ve trigliserit dUzeyleri benzer
bulunmustur.

LiteratUrde balk yag iceren ve soya yagindan zengin lipid emul-
siyonlarinin karaciger fonksiyon testleri Uzerine etkisi prematUre
yenidoganlar igeren cesitli calismalarda karsilastinimis ve PN
tedavisinin ikinci haftasinda degerlendirilen serum ALT, AST ve
bilirubin duzeylerinin benzer oldugu belirtimistir. (8,11,12,16).
Bunun yanisira, U¢ ay PN tedavisi alan vekolestazi olmayan
cocuk hastalarda balk yagi iceren lipid emulsiyonu alan has-
talann serum transaminaz duzeyleri soya yagindan zengin
lipid emdlsiyonu alanlara gore daha dustk bulunmustur (17).
Ancak, yerli ve ingilizce literatiirde balik yagi iceren veya zey-
tinyagindan zengin lipid emulsiyonu alan yenidoganlarin serum
karaciger fonksiyon testlerinin dlizeylerinin karsilastirmali olarak
incelenmemis olmas! galismamizin sonuglarini dnemli kilimak-
tadir. Galismamizda SMOFIipid veya ClinOleic alan prematire
yenidoganlarin Gguncl haftadaki ALT, AST, alkalen fosfataz,
total ve direkt bilirubin, protein ve albUmin degerleri benzer
saptanmistir. Gruplar arasinda kalsiyum ve fosfor degerlerinin
farkl saptanmamis olmasi alkalen fosfataz dlzeylerinin kara-
ciger fonksiyonunun gostergesi olarak degerlendirilebilecegini
desteklemektedir.

intravendz lipid emdulsiyonlarinin PN iliskili karaciger hastaliginin
patogenezindeki rolleri bozulmus inflamatuvar dizenlenme,
azalmig lipid klirensive artmis oksidatif stres olarak sayilabilir
(18,19). Her parenteral lipid emdlsiyonu icerdigi farkl yagd
asitlerinin tdrleri ve oranlarina bagl olarak antioksidan-oksidan
dengeyi farkl sekilde degistirebilir. Balik yagi iceren karisim lipid
emulsiyonunun igerigindeki ylksek omega-3, alfa-tokoferol ve
orta-zincirli yag asiti dizeyleri sayesinde daha iyi antioksidan
kapasite saglarken ve lipid peroksidasyonun azalmasina
neden olmaktadir (6,8). Buna karsin, zeytinyagindan zengin
lipid emdlsiyonlari ise oksidatif strese daha direncli olan tekli
doymamig yag asitlerinden ytksek miktarda igerir (20). Daha
once yaptigimiz bir calismada prematUre yenidoganlarda karisim
lipid emulsiyonun antioksidan etkisinin inflzyon slresince sinirl
kaldigi ancak PN tedavisi kesildikten sonra devam etmedigi
gosterimistir (15). Calismamizdaki olgularin  timdndn  tetkik
sirasinda PN almiyor olmasi, lipid emulsiyonlarinin oksidatif
strese olan dinamik etkilerinin degismesine yol agarak, karaciger
fonksiyon testleri ve oksidatif stres iliskini yorumlamamizi
zorlastirmigtir. Ancak, PN tedavisinde SMOFlipid ve ClinOleic
alan olgularn ALT, AST, alkalen fosfataz, direkt ve total
bilirubin, protein ve alblmin dlzeylerinin benzer olmasi her iki
lipid emdulsiyonunun belirgin karaciger fonksiyon bozuklugu
yapmadigini gostermektedir.
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Tablo II: SMOFlipid ve ClinOleic gruplarindaki olgularin demografik ve klinik ézellikleri.

SMOFlipid ClinOleic
n=237 n=39 e
Gestasyon haftasi (hafta) 28 (27 - 30) 28 (27 - 29) 0.477
Dogum agirligi (gram) 1080 (840 - 1290) 1000 (850 — 1230) 0.454
SNAPPE-II skoru 23 (10 -39) 22 (15-39) 0.892
Sezaryen dogum; n (%) 30 (81) 29 (74) 0.586
Erkek cinsiyet; n (%) 21 (57) 23 (59) 0.845
Cogul gebelik; n (%) 7(19) 19 (26) 0.586
Gebelik haftasina gére diisiik dogum agirligs; n (%) 6 (16) 8 (21) 0.770
Antenatal steroid uygulamasi; n (%) 25 (68) 28 (72) 0.804
Uzamis preterm erken membran riiptiirii; n (%) 7 (19) 6 (15) 0.766
Koryoamniyonit; n (%) 3(8) 10 0.279
Preeklampsi-eklampsi; n (%) 13 (35) 11 (28) 0.516
Dogum odasinda entiibasyon; n (%) 8 (21) 11 (29) 0.439
Besinci dakika Apgar skoru < 7; n (%) 5(14) 7 (18) 0.756
Eigs&i;taur:l;a; g;)s)tres sendromu- surfaktan tedavisi 14 (38) 17 (44) 0.610
Patent duktusarteriozus - tedavi edilen; n (%) 7 (19 12 (31) 0.233
ilk giinde mekanik ventilasyon tedavisi; n (%) 12 (32) 17 (44) 0.353
Mekanik ventilasyon siiresi (giin) 3(1-6) 3(1-95) 0.713
Oksijen tedauvisi siiresi (giin) 11 (5-32) 15 (5 - 46) 0.487
Kronik akciger hastaligi; n (%) 4(11) 6 (16) 0.736
Prematiire retinopatisi (>= evre 3); n (%) 7 (19 11 (29) 0.309
Prematiire retinopati tedavisi; n (%) 10 1) 1.000
Anormal santral sinir sistemi bulgusu; n (%) 4 (11) 4 (10) 0.9387
inotroptedavisi; n(%) 4 (11) 7(17) 0.377
Nekrotizan enterokolit; n (%) 2 (5) 2 (5) 0.978
Sepsis; n (%) 10 (27) 16 (41) 0.199
Antibiyotik giinii (giin) 4(4-7) 3(3-12) 0.577
Tam enteral beslenme zamani (giin) 12 (11 -14) 13 (10 -20) 0.210
Parenteral niitrisyon siiresi (giin) 11 (10-14) 12 (10-19) 0.217
Geg 6lim; n (%) 0(0) 2 (5) 0.264
Yatis giinii (gin) 56 (40 - 70) 65 (63 - 77) 0.052

SNAPPE; Scorefor Neonatal AcutePhysiologyPerinatalExtension

Kategorik degdiskenler n (%) olarak ve numerik degiskenler ortanca (ceyreklerarasi aralik) olarak sunulmaktadir.

Yapilan calismalarda ¢ok dustk dogum agirlikli prematire
yenidoganlarda PN iliskili kolestaz gelisimi icin risk faktorleri;
uzun PN sUresi, sepsis varlidl, uzun antibiyotik suresi, aglk
sUresi, gebelik haftasina gére dusuk dogum agirlidl, nekrotizan
enterokolit (= evre 2) gelismesi, gastrointestinal sistem cerrahisi
gecirmek olarak bulunmustur (5). Kolestaz gelisen dért olguda
uzun PN sUresi, sepsis, uzun antibiyotik stresi, gebelik haftasina
gére dusik dogum agrhiginda olunmasi gibi risk faktorleri
bulunmaktadir. Ancak, balk yagi iceren lipid emulsiyonlarinin
kolestaz gelismesini dnledigini destekleyen kanitlar hentz yeterli
degildir (21). Calismamizin sonucunda toplam doért olguda (%5)
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kolestaz gelismis ve SMOFlipid ve ClinOleic alan olgularda farkl
saptanmamig olmasi literattrt desteklemektedir.

Lipid emulsiyonlarinin toleransi inflzyon aldigi zamanda lipid
inflizyonuna iki saat ara verildikten sonra bakilan kolesterol ve
trigliserit dUzeyleri ile degerlendirilir. Yapilan calismalarda balik
yad iceren lipid emulsiyonu alan prematire yenidoganlarin
kolesterol ve ftrigliserit dUzeyleri soya yagindan zengin lipid
emUlsiyonu alan bebekler ile benzer oldugu saptanmistir(11,16).
Calismamizdaki biyokimyasal degerlendirmenin G¢lncU haftada
yapilmis olmasi ve bu esnada her olgunun PN almiyor olmasi
lipid toleransinin net olarak degerlendirimesini saglayamamig



Tablo Ill: SMOFlipid ve ClinOleic gruplarindaki olgularin biyokimyasal testleri.
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SMOFlipid ClinOleic
n=237 n=39 B
Alanin aminotransferaz (U/L) 9(7-11) 10 (7 -12) 0.742
Aspartat aminotransferaz (U/L) 24 (18 — 28) 25 (20 - 31) 0.365
Total bilirubin (mg/dL) 2.3(1.3-4.0) 1.9(1.2-45) 0.897
Direkt bilirubin (mg/dL) 0.5(0.4-0.7) 0.5(0.3-0.7) 0.983
Alkalen fosfataz (U/L) 503 (391 — 665) 511 (402 — 635) 0.868
Kalsiyum (mg/dL) 9.8(9.5-10.5) 9.7 (9.4 -10.0) 0.161
Fosfor (mg/dL) 4.3(3.6-5.1) 4.3(3.2-5.3) 0.787
Protein (g/dL) 51(4.4-5.5) 4.8(4.2-52) 0.112
Albumin (g/dL) 3.3(3.0-3.5) 3.1(2.8-38.4) 0.183
Kolesterol (mg/dL) 124 (106 — 145) 122 (103 - 152) 0.503
Trigliserit (mg/dL) 125 (89 — 166) 130 (91 - 198) 0.363

Sonuglar ortanca (ceyreklerarasi aralik) olarak sunulmaktadir.

olmasina ragmen, sonuclar SMOFlipid ve ClinOleic alan
olgularin kolesterol ve trigliserit dizeylerinin benzer oldugunu
gostermektedir.

Her ne kadar ¢alismamizin primer amaci olmasa da prematUre
morbiditeleri; patent duktus arteriosus, premattre retinopatisi,
oksijen tedavisi suresi ve kronik akciger hastaligi; énceki ¢alis-
mamizin bulgular ile paralel olarak SMOFlipid ve ClinOleic alan
olgularda benzer saptanmistir (15).

Calismamizin retrospektif olmasi, gamma glutamil transferaz
dUzeylerinindegerlendiriimemisolmasi, PN tedavisibaglanmadan
once karaciger fonksiyon testlerinin bulunmamasi ve karaciger
goruntileme tetkiklerine ait verilerin kullanilmamasi bulgularin
kisitlamasina yol agmasina ragmen 10 gin ve Uzerinde PN
tedavisi alan olgularin dahil edildigi ¢calismamizda SMOFlipid ve
ClinOleic kullaniminin karaciger fonksiyon testlerinde degisiklige
yol agmadigi saptanmigtir.

Sonug olarak, 10 gin ve daha fazla PN tedavisi alan olgularda
SMOFlipid veya ClinOleic kullanan premattre yenidoganlarda
karaciger fonksiyon testleri ve kolestaz gelisim orani benzer
bulunmus ve kolesterol — trigliserit dUzeylerinde fark saptan-
mamistir. Saptadigimiz bulgularin desteklenmesi igin daha uzun
sureli PN olan secilmis olgulann dahil edildigi benzer galismala-
rin yapilimasina ihtiyag vardir.
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