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BRONKOPULMONER DISPLAZIYE GUNCEL YAKLASIM
CURRENT APPROACH TO BRONCHOPULMONARY DYSPLASIA
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OZET

Yenidogan bakim kalitesinin artmast ¢ok kiiciik prematiire bebeklerin yasatilmasina olanak saglamig olmakla
birlikte bu bebeklerde “Yeni Bronkopulmoner Displazi” (BPD) olarak tanimlanan klinik, radyolojik ve histo-
patolojik bulgular1 daha hafif seyirli olan BPD nin yeni bir sekli ortaya ¢ikmistir. Yeni BPD sekli, esas olarak
akciger gelisiminde duraksama ve pulmoner fonksiyonlarin bozulmasi ile iliskilidir. Akciger gelisiminin ka-
nalikiiler ve sakkiiler fazinda dogan prematiire yenidoganlarda ¢esitli risk faktorlerinin etkisiyle alveol ve da-
mar gelisimi sekteye ugramakta bdylece alveolar ve kapiller hipoplazi ortaya ¢ikmaktadir. Surfaktan yetersiz-
ligi, yenidoganin ventilasyonu, oksijen tedavisi, reaktif oksijen iiriinleri, akciger 6demi, fetal ve neonatal in-
feksiyonlar ve akciger damar gelisiminde bozulma ile bazi antenatal etmenler akciger hasarlanmasindan so-
rumlu tutulmaktadir. Bu yazida prematiire yenidoganlardaki akciger hasar mekanizmalari, yeni BPD tanimu,
klasik BPD tablosundan farkliliklari, BPD den korunmaya yo6nelik giincel yaklasimlar incelenmistir.

Anahtar Soézciikler: Bronkopulmoner displazi, yenidogan, prematiirite

Yazisma Adresi:

Uz. Dr. Arzu Akdag

Dr. Zekai Tahir Burak Kadin
Saglig1 Egitim ve Arastirma Hasta-
nesi, Yenidogan Klinigi/ANKARA

Cilt 6 * Say1 3 2012/ e-posta: arzuakdag@hotmail.com




186 Arzu AKDAG, Nurdan URAS, Ugur DILMEN

ABSTRACT

GIRIS:

Ik kez 1967°de Northway ve ark. tarafindan tanim-
lanan Bronkopulmoner Displazi (BPD), ciddi Respiratu-
ar distres sendromu (RDS) nedeniyle uzun siireli meka-
nik ventilasyon destegi alarak yiiksek basing ve yiiksek
konsantrasyonda oksijene maruz kalan biiyiik prematiire
bebeklerde (30—37 hafta) goriilen, klinik olarak hipokse-
mi, hiperkapni, siklikla beraberinde kor pulmonale, rad-
yolojik olarak ise akciger grafisinde fibrozise bagl dan-
site artiglari, atelektaziler ve amfizemat6z alanlar ile ka-
rakterize bir klinik durumdur (1). Son 4 dekattaki tek-
nolojik ilerlemeler, daha az hasar verici olan ventilasyon
yontemlerinin kullanilmasi, yenidogan bakim kalitesi-
nin artmasi, prenatal steroid ve postnatal surfaktan uy-
gulanmasi ile daha kiigiik ve daha immatiir yenidogan-
larin (25-28 hafta) yasatilmasina olanak saglanmis bu-

Improvements in antenatal and neonatal care have resulted in an increase in the survival of very preterm
infants, whereas new form of Bronchopulmonary displasia (BPD) that has mild clinical course, radiologi-
cal, and histopathological findings has occurred in these babies.. This new form of BPD is mainly related
with a disruption of lung organogenesis and impaired pulmonary function. In premature infants born at the
intersection of the canalicular and saccular phases of lung development, alveolar and capiller development
are inhibited following exposure to the noxious effects of different risk factors. As a result, alveolar and cap-
iller hypoplasia occur in these premature babies. These risk factors include surfactant deficiency, neonatal
ventilation, oxygen therapy, reactive oxygen species, lung oedema, fetal and neonatal infections, disruption
of vasculogenesis, and some antenatal factors that dysregulate subsequent lung development. In this article,
mechanisms of lung injury in the preterm infants, the definition of new BPD, the difference between “old”
and “’new”” BPD, and the current approaches to prevent BPD have been reviewed.

Key words: Bronchopulmonary dysplasia, newborn, prematurity.

nunla birlikte bu bebeklerde ‘“yeni BPD” olarak tanim-
lanan klinik, radyolojik ve histopatolojik bulgular1 daha
hafif seyirli olan BPD nin yeni bir sekli ortaya ¢ikmis-
tir. Yeni BPD, baglangi¢ta minimal solunum destegi sag-
lanan veya hi¢ oksijen gereksinimi olmayan ¢ok kiigiik
prematiirelerde zaman iginde oksijen gereksiniminin art-
t1g1 ve akciger fonksiyonlarinin bozuldugu bir tablodur.
Bu hastalarin ¢cogunda baslangicta RDS bulgulari yoktur
veya ¢ok hafiftir ve surfaktan tedavisine hizla yanit ve-
rir. Apne veya zayif solunum cabasi nedeniyle mekanik
ventilasyon gereksinimi olan bu hastalar gergekte yiiksek
havayolu basinci veya yiiksek oksijen konsantrasyonuna
maruz kalmamaktadirlar (2). Ancak birkag giin veya haf-
ta sonra bakteriyel-viral enfeksiyonlar veya patent duk-
tus arteriosus (PDA) a bagli akciger 6deminin klinik bul-
gularinin eklenmesi ile akciger hasari dolayisiyla hastada
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oksijen ihtiyaci ve/veya ventilatdr gereksinimi artmak-
ta ve BPD klinik bulgular ortaya ¢ikmaktadir (3). Rad-
yolojik bulgular daha hafiftir, yaygin puslu bir gériiniim
vardir.

Bu makalede preterm yenidoganlardaki akciger ha-
sar mekanizmalari, yeni BPD tanimi ve prematiire akci-
gerini korumaya yonelik yeni yaklasimlar incelenecektir.

Tanmimlama: Amerikan Ulusal Saglik
Enstitiileri(NIH) tarafindan diizenlenen “workshop” da
tani1 kriterleri gelistirilmis, BPD 36. haftadaki oksijen ba-
gimliliginin devam etmesi ayrica en az 28 giin oksijen ih-
tiyact olmasi seklinde tanimlanmistir (4). BPD, oksijen
ve/veya solunum destegi diizeyine gore hafif, orta ve agir
seklinde siniflandirilmigtir (Tablo 1).

Sikhk: Ulusal Cocuk Saghgi ve Insan Gelisimi
EnstitiisiNICHD) BPD siklig1i, dogum agirligi 501-
750g arasinda olan bebekler igin %52, 751-1000g i¢in
%34, 1001-1200g igin %15 ve 1201-1500g i¢in %7 ola-
rak bildirmistir (5).

Histopatoloji: Klasik BPD nin histolojik 6zellikle-
ri; belirgin intertisyel fibrozis, atelektazi ve alveolar asir1
havalanma, squam6z metaplaziyi igeren havayolu anor-
mallikleri iken yeni BPD de daha az sayida genis, basit-
lesmis alveol yapisi, hafif vaskiiler lezyonlar ve degisken
oranda fibroproliferasyon varlig1 géze carpmaktadir (6).

Risk faktorleri: Prematiire yenidoganlarda akci-
ger gelisiminin bozulmasina ve akciger yapisinda kali-
c1 anormalliklere yol agan mekanizmalar iyi anlagilama-

makla birlikte surfaktan yetersizligi, ventilator iliskili ak-
ciger hasari, oksijen toksisitesi, akciger 6demi, inflamas-
yon ve akciger damar gelisiminde bozulma BPD patoge-
nezinde yer alan 6nemli faktorlerdir. Yeni BPD ise daha
ziyade immatiir akcigerin erken hava solumasina cevabi-
na baglanmaktadir.

Prematiirite: En 6nemli risk faktdrlerindendir. Go-
riilme siklig1 gebelik haftast ve dogum agirhig: ile ters
orantilidir. 32-34 haftadan biiylik bebeklerde nadiren
rastlanir.

Genetik faktorler: Yeni BPD nin kalitsal olduguna
dair giiclii deliller vardir. Bu konuda en ¢ok c¢aligilan,
normal akciger gelisimi ve alveolarizasyon igin 6nemli
olan surfaktan proteinleri (SP) ile iliskili genlerdir. Ozel-
likle SP-B nin 4. intronunda delesyon oldugunda BPD
riskinin belirgin olarak arttig1 ¢esitli ¢aligmalarda gos-
terilmistir (7,8,9). Bir bagka ¢alismada ise akcigerlerde-
ki damar yapilanmasini uyaran ve alveol gelisiminde rol
oynayan vaskiiler endotelyal biiyiime faktorii (VEGF)
gen polimorfizmi (460T alelini tagiyan) saptanan bebek-
lerde BPD riskinin %9 oraninda arttig1 rapor edilmis-
tir (10).

Prematiire yenidoganlarin gelisimi siirecinde hiicre-
nin enerji gereksinimi ve DNA tamiri ile ilgili gen yol-
lar1 etkilenmektedir. Cohen J ve ark, histon asetilasyon
ve kromatin remodeling yolu ile hiicre bilyiimesini dii-
zenleyen yollarin yeni BPD gelisen prematiire yenido-
ganlarda farkli sekilde ifade edildigini rapor etmislerdir

Tablo 1: Bronkopulmoner displazi tam ve siniflamasi

Toplam 28 giinden fazla oksijen ihtiyaci olan infantlarda

<32hafta

>32hafta

Degerlendirme zamant . .
once gelirse

36.hafta veya taburcu edilirken, hangisi

>28giin,<56 giin veya taburcu edilirken,
hangisi 6nce gelirse

Hafif BPD Oda havast Oda havasi
Orta BPD <%30 Oksijen gereksinimi <%30 O2 gereksinimi

0 . o o . o ..
Agir BPD >%30 Oksijen gereksinimi ve/veya | >%30 Oksijen gereksinimi ve/veya Pozitif

Pozitif basingli ventilasyon/nCPAP

basingli ventilasyon/nCPAP
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(11). Hayvan modellerinde, noninvaziv nazal siirekli po-
zitif havayolu basinct (nCPAP) veya yiiksek frekansli jet
ventilasyon(HFJV) ile histon asetilasyon yolunun koru-
nabildigini; ayrica mekanik ventilasyon uygulanmasi si-
rasinda histon deasetilaz inhibitorleri (valproik asit veya
trikostatin A gibi) ile destek saglanirsa akciger hasarinin
Onlenebildigi gosterilmistir (12,13).

Enfeksiyon ve inflamasyon: Pulmoner inflamasyon,
BPD patogenezinde anahtar rol oynamaktadir. inflama-
tuar cevap, pre ve postnatal enfeksiyonlar yanisira enfek-
siyon digt durumlar ( serbest oksijen radikalleri, pozitif
basingli ventilasyon, PDA ya bagli akciger kan akimin-
da arti§) ile de uyarilir. Bu siiregte havayollarinda ve ak-
ciger dokusunda inflamatuar hiicreler, sitokinler ve hii-
moral mediatdrler toplanmaktadir. Bu mediatorler, hiicre
biitiinliigiinii etkileyerek ve apoptozisi uyararak akciger
yapisi lizerine dogrudan zararli etkiye neden olmaktadir.

Hayvan modellerinden elde edilen sonuglar antenatal
inflamasyon veya enfeksiyonun BPD ye yol acabilece-
gini diislindirmektedir. Fetal preterm kuzularda tek doz
intrauterin endotoksine maruz kalindiginda cesitli infla-
matuar degisikliklerle birlikte alveolar biiyiime ve ak-
ciger damar gelisiminin etkilendigi gosterilmistir (14).
BPD gelisen prematiire yenidoganlarda ilk 72 saat icin-
de yiiksek IgM diizeylerinin saptanmasi bu yenidogan-
larin prenatal donemde enfeksiyona maruz kaldigini dii-
stindiirmektedir (15). Bu yenidoganlarin trakeobronsi-
al sekresyonlarinda inflamasyon gostergeleri olan nétro-
fil, makrofaj, 16kotrien, IL-6, IL-8, TNF-a diizeylerinin
yiiksek oldugu gosterilmistir. Bu gdstergelerin 6zellikle
dogumdan sonraki ilk giin yliksek olmas1 inflamatuar sii-
recin dogumdan dnce veya hemen sonra basladig1 varsa-
yimini desteklemektedir. Ozellikle kord kaninda yiiksek
oranda [L—8 diizeyi tespit edilen infantlarda BPD riskinin
arttig1, hatta IL—8 diizeyi ile BPD siddeti arasinda ilinti
oldugu rapor edilmistir (16).

Antenatal enfeksiyon ve inflamasyonla ilgili olarak
en ¢ok caligma koryoamniyonit modellerinde yapilmigtir.
Koryoamniyonit, prematiire dogumlarin en énemli sebe-
bi olarak kabul edilmektedir. Ayrica koryoamniyonit var-
liginda prematiire akcigerinin daha sonraki girisimlere
kars1 savunmasiz hale geldigi ve ¢esitli faktorlerin araya
girmesiyle de BPD gelistigi diisiiniilmektedir. Koryoam-
niyonit ve BPD gelisimi arasindaki iligkiyi degerlendir-

meye yonelik ¢ok sayida ¢alismalar yapilmis ve geliskili
sonuglar bildirilmistir. Watterberg ve ark, histolojik kor-
yoamniyoniti olan prematiire yenidoganlarda BPD sikli-
ginin daha yiiksek oldugunu rapor ederken; Van Marter
ve ark, ise bu sikligin daha diisiik oldugunu gostermis-
lerdir (17,18). Diger galismalarda ise koryoamniyonit ve
BPD arasinda herhangi bir iliski bulunamamistir (19,20).

Goldenberg ve arkadaslarmin yaptiklar: bir ¢alisma-
da, 23-32hafta arasindaki yenidoganlarin %23 {inlin um-
bilikal kan kiiltlirlerinde genital Mycoplasma (Ureaplas-
ma urealyticum ve Mycoplasma hominis) {iretilmis ve
bunun yenidoganin sistemik inflamatuar cevabi dolayi-
styla BPD gelisimi ile iliskili oldugunu ileri stiriilmiigtiir
(21). Bu mikroorganizmanin trakeal kolonizasyonu ile
BPD arasindaki iliskiyi incelemeye yonelik yapilan diger
calismalarda ise farkli sonuglar elde edilmistir (22-24).

Hastane enfeksiyonlarmin da BPD gelisimine katki-
da bulundugu gosterilmistir. Ozellikle de PDA ile birlik-
te oldugunda bu risk belirgin artmaktadir (25). Ayrica pe-
rinatal adenovirus ve cytomegalovirus enfeksiyonlarinin
da BPD riskini artirabilecegi rapor edilmistir (26).

Sonug olarak, antenatal inflamasyon, dogrudan akci-
ger parankim hasar yaparak, akciger damar gelisimini
etkileyerek ve akcigerdeki immun hiicreleri aktive ede-
rek akcigerdeki inflamatuar cevabi artirmaktadir. Bu du-
rumda fetal akciger gelisimi etkilenmekte ve postnatal
donemde gelisebilecek hasarlara agik hale gelmektedir.
Perinatal ve postnatal donemdeki inflamasyon da ayni et-
kiye neden olmaktadir.

Ventilator iliskili akciger hasari: Immatiir akcige-
rin mekanik olarak gerilmesi, biiylime faktorlerini ve inf-
lamatuar mediatdrleri etkileyerek havayolunda ve gelis-
mekte olan akcigerde hasara neden olmaktadir (27,28).
Burada en zararli faktoriin yiiksek tidal voliime maruz
kalinmasi oldugu gosterilmistir.

Ventilator iliskili akciger hasarini gostermek igin, ak-
ciger gelisiminin kanalikiiler evresinde olan fetal kuzu-
lar uteroplasental fetal dolasim devam ederken inutero
ventile edilmis, boylece akciger patolojisine yol agabi-
lecek diger etmenler devre dist birakilmistir. Akciger sivi
takviyesi yapilan bu kuzularin akcigerinde zamanla BPD
benzeri degisiklikler gelistigi gdsterilmistir (28)

Giiniimiizde ventilator ile iliskili akciger hasarini 6n-
lemek icin daha az travmatik olan ventilasyon teknikleri
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kullanilmaya baglanmistir. Pas ve arkadaslarinin yaptigi
¢alismada dogum odasinda CPAP ve mekanik ventilas-
yon (MV) karsilastirilmis ve CPAP grubunda BPD insi-
dansimin daha diisiik oldugu rapor edilmistir (29). Bir di-
ger ¢aligmada ise, iki grup arasinda 36.haftadaki 6liim ve
BPD oranlarinda farklilik goriilmemistir (30). Verder ve
arkadaglar ise profilaktik surfaktan tedavisinden hemen
sonra nCPAP uygulamis ve uygulanmayan gruba gore
MYV ihtiyacinin azaldigini gostermiglerdir (31). Benzer
calismalarda da oksijen, mekanik ventilasyon veya has-
tanede kalis siiresinin azaldig1 fakat BPD riskinin degis-
medigi ileri siiriilmiistiir (32-34) .

Diger az invaziv ventilasyon yontemi ise HFV’dur.
Preterm koyunlarda nazal HFV kullanildiginda 6ncesin-
de entiibasyon ve surfaktan gereksinimi olsa da, daha dii-
stik havayolu basinct ve daha az oksijen gereksinimi or-
taya ¢ikmis ve 3 giinlilk uygulama sonrasi akciger mor-
folojisi normale yakin korunmustur (35). Fakat, uzun do-
nem etkisi diger hayvan modellerinde ve insanlarda gos-
terilmemistir. HFV ve MV yu karsilastiran iki ¢alisma-
da ise farkli sonuglar elde edilmistir (36-38). Giiniimiizde
HFV nun rutin olarak kullanimi 6nerilmemektedir. An-
cak voliim garantili ventilatorlerle ilgili az sayida calis-
ma olmasina ragmen BPD sikligin1 azalttig1 bildirilmek-
tedir (39).

Vaskulogenezisin bozulmasi: Yeni BPD de akciger
damarlanmasi azalir ve alveol yapisi basitlesir. Deneysel
caligmalarda alveol gelisimi ile damarsal gelisimin yakin
iliski icinde oldugu gdsterilmistir. BPD gelisen prema-
tiire yenidoganlarda pulmoner hipertansiyon ve pulmo-
ner vaskiiler reaktivite oldugu bilinmektedir. Klinik ¢a-
lismalar VEGF diizeyindeki azalmanin BPD patogenezi
ile iligkili oldugunu desteklemektedir (40). VEGF diize-
yi arttiginda ise hasar gelismis olsa bile iyilesme oldugu
gozlenmistir (41) . Yapilan ¢alismalarda siganlar VEGF
inhibitorleri ve diger antianjiogenik ajanlarla(fumagillin,
talidomid) tedavi edildiginde BPD de oldugu gibi hem
damarsal biiyiime hem de alveol sayisinda azalma ol-
dugu ve pulmoner hipertansiyon gelistigi gosterilmistir
(42,43). VEGEF inhibitorii sonras1 ayni sicanlara inhale
nitrik oksit (NO) uygulanmis ve akcigerdeki patolojinin
diizeldigi goriilmiistiir (44).

Oksijenin toksik etkisi: Prematiire yenidoganlar,
yiliksek oranda oksijene maruz kaldiklarindan oksidatif
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strese yatkindirlar. Ayrica antioksidan savunma meka-
nizmalar1 da yetersizdir. Bunun yani sira reaktif oksijen
iiriinlerinin artigina yol acan inflamatuar durumlarla sik-
likla karsilagirlar. BPD ilk tanimlandiginda oksijen tok-
sisitesi ile iligkisi net olarak gosterilmistir. Ancak giinii-
miizde goriilen yeni BPD li hastalarda ¢ok kiiciik pre-
matiire yenidoganlarin daha diisiik oksijen diizeyleri ile
tedavi ediliyor olmasi bu klinik bulgularda oksijen tok-
sisitesinin roliiniin sorgulanmasina neden olmustur. Eli-
mizdeki veriler, reaktif oksijen iiriinlerinin, yeni BPD
de gozlenen patolojik degisikliklerin sebebi olabilecegi-
ni diislindiirmektedir. Bu degisiklikler daha yogunluklu
olarak akciger gelisiminde bozulmaya daha az olarak da
oksidatif zedelenmeye baglidir.

Hiperoksi, hayvan modelleri ve hiicre kiiltiirlerinde
akciger dallanma yapisin1 bozmaktadir. Deneysel mo-
dellerde prematiire akcigeri %100 O, ile ventile edildi-
ginde alveol sayisinin belirgin azaldig1; orta diizeyde hi-
peroksiye ( >%35) maruz kaldiginda ise dallanma yapi-
st ve akciger biiylimesinin sekteye ugradigi gosterilmis-
tir. (45,46). Akcigerin dallanma yapisi normal olarak dii-
stinlilen oksijen diizeylerinden bile etkilenebilmektedir.
Gobek arterinin parsiyel oksijen basincinin(PaO,) 12-18
mmHg oldugu gbz 6niinde bulundurulursa gergekte ak-
cigerin oldukca hipoksik bir ¢evrede gelistigi ortaya ¢ik-
maktadir. Hayvan modellerinde hipoksik ortamda (%3-
20 O,) akcigerde dallanmanin artmast bu teoriyi destek-
lemektedir (47). Inutero ventilasyon uygulanan deney-
sel modellerde oksijen verilmediginde sadece alveolari-
zasyonun azaldig1l, buna karsin %21 oraninda bile olsa
oksijen uygulandiginda elastin depolanmasi, myofibrob-
lastlarin farklilagmasi ve apoptozis gelistigi goriilmiistiir
(48). Prematiire yenidoganlardaki giivenli oksijen satii-
rasyon diizeyi(SaO,) bilinmemektedir. Yapilan galigma-
larda daha diistik Sa O, (%91-94) diizeyi ile izlenen kii-
giik prematiirelerde daha yliksek SaO,(%95-98) diizeyle-
ri ile izlenenlere oranla BPD riskinin diisiik oldugu gos-
terilmistir (49). Ustelik gerek Pa O, gerekse Sa0, olgii-
miiniin, dokularin ve solunum epitelininin kars1 karsiya
kaldigi oksijen seviyesini gostermede yetersiz oldugu bi-
linmektedir. Eger fetiis rolatif olarak hipoksik bir ortam-
da ise, doku oksijenizasyonu sandigimizdan daha faz-
la olabilir. Bu nedenle, prematiire yenidoganlarin giinii-
miizde kullandigimizdan daha az miktarda O, verilmesi
ile yeterli doku oksijenizasyonunu idame ettirebilecekle-
ri diisliniilmektedir.
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Prematiire bebeklerdeki antioksidan savunma meka-
nizmalarinin yetersiz oldugu bilindiginden BPD gelisi-
mini O6nlemek i¢in antioksidan tedavi yaklagimlart de-
nenmistir ve A vitamini uygulanmasi ile 36.haftada-
ki BPD sikliginin azaldigi gosterilmistir (50,51). Diger
antioksidan ajanlar olan E vitamini, siiperoksid dismu-
taz, N-asetilsistein (glutatyon prekiirsorii) uygulamasinin
BPD yi 6nlemede faydali olmadigi goriilmiistiir (52-56).

Antenatal faktorler: Klinik ve deneysel modeller-
de antenatal glukokortikoid ve histolojik koryoamniyo-
nitin erken akciger matiirasyonuna yol actig1 ancak alve-
olarizasyonu azalttig1 (daha az sayida ve duvarlar1 kalin-
lagmis alveoller) gosterilmistir (57-59). Bu nedenle, bu
hastalarda RDS siklig1 azalirken BPD gelismeye devam
etmektedir.

Pulmoner 6dem ve PDA: Hayatin ilk giinlerinde
fazla s1vi uygulanan veya fizyolojik tart1 kaybini gercek-
lestiremeyen RDS li yenidoganlarda BPD sikliginin art-
t181 gosterilmistir (60). Fazla sivi uygulanmasinin PDA
gelismine yol agarak bu riski tagidigi diigiiniilmektedir.
PDA, BPD gelisimi i¢in 6nemli bir risk faktoriidiir. PDA
ya bagli olarak akcigerde kan akiminin artmasi interstis-
yel siviy1 artirarak akciger kompliyansini azaltmaktadir
(61). Bu durumda havayolu direncinin artmasi ile birlik-
te akciger ventilasyon ihtiyaci artmakta, daha fazla ok-
sijen ve basinca maruz kalmakta boylece BPD geligimi-
ne egilim ortaya ¢ikmaktadir. Ayrica, pulmoner kan aki-
minin artmast notrofilleri uyararak inflamatuar kaskadin
ilerlemesine yol agmakta, bdylece BPD gelisimine katki-
da bulunmaktadir (62).

Diger Faktorler: Perinatal asfiksi, akciger hastalik-
lar1 (pndmotoraks, pndmoni), hipokarbi, yetersiz beslen-
me, erken adrenal yetmezlik, erkek cinsiyet, ailede astim
Oykiisii olmasi1 BPD riskini artiran faktorler olarak kabul
edilmektedir.

Sonuc olarak; yenidogan bakim kalitesinin artma-
st ile ¢ok kiigiik prematiire yenidoganlarin hayatta kal-
ma orani artmakta ancak kalici olarak akciger gelisim-
leri sekteye ugramaktadir. Bu hastalarda fetal ve neona-
tal infeksiyonlar, ventilasyon, surfaktan yetersizligi, ok-
sijen tedavisi, reaktif oksijen iiriinleri, beslenme yetersiz-
ligi ve belki de bilinmeyen mekanizmalarla akciger hasa-
r1 meydana gelmekte, bunun neticesinde de akciger ge-
lisim programi degismektedir. Prematiire yenidoganla-

rin giiniimiizde kullandigimizdan daha az O, verilmesi
ile yeterli doku oksijenizasyonunu idame ettirebilecek-
leri diisiiniilmektedir. Bu nedenle, oksijen maruziyetini
en aza indirmek igin, klinik O, uygulanmasinda doku ok-
sijenizasyonunu Olgen teknikler kilavuz olarak kullanil-
malidir. Akciger koruma mekanizmalari ile ilgili geliskili
verilere ragmen, giinlimiizde daha az yenidogan MV ge-
reksinimi duymakta, surfaktan sonrasi non-invaziv ven-
tilasyonla tedavi edilmektedir. iNO ve noninvaziv venti-
lasyonun birlikte kullanimi pulmoner ve vaskiiler gelisi-
mi korumada etkili olabilmektedir. Aynmi sekilde alveo-
ler ve vaskiiler gelisimi diizenleyen karisik yollar1 koru-
yan yeni farmakolojik tedaviler (Histon deasetilasyon in-
hibitorleri gibi) de hayvan modellerinde test edilmekte ve
pulmoner ve vaskuler morfogenezi koruyan yeni farma-
kolojik girisimler olarak sunulmaktadir. Akciger hasari-
nin molekiiler mekanizmalarinin daha iyi anlagilmasi ge-
lecekte yeni tedavi yaklagimlart sunacaktir
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