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0z
Amag: Bu calismada klinigimizde yenidogan doneminde izlenen ve opere edilen meningomyelosel tanili olgularin klinik 6zellikleri, kisa dénem prognozlari ve D
vitamin ile meningomyelosel arasindaki iliskinin degerlendirilmesi amacland.

Gereg ve yontemler: izmir Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi'ne Ocak 2014 ile Aralik 2015 tarihleri arasinda meningomyelosel tanisiyla yenidogan klinigine
yatirilan tiim bebekler bu tek merkezli retrospektif calismaya alindi. Hastalara ait verilere tibbi kayrtlardan ulasildi.

Bulgular: Galismaya toplam 40 bebek dahil edildi. Hastalarin ortalama dogum agiri§i 3099 + 553 g ve ortalama gebelik yasi 38.6 = 2.2 haftaydi. Antenatal
donemde folik asit kullanan anne yoktu. Meningomiyelosel %80 lomber, %12.5 torakolomber ve %7.5 servikal bolgedeydi. Ortalama operasyon zamani 5.1 +
4.65 giindi ve hastalarin %50'si ilk 72 saatte operasyon gecirmisti. Ortalama yatis siiresi 27.3 = 13.8 gundd, ilk 72 saatte opere edilen grupta yagamin 72.
saatinden sonra opere edilen gruba gére hastanede yatis siresi daha kisa olsa da gruplar arasinda istatistiksel agidan anlaml bir fark yoktu. Galismada operas-
yon sonrasl sepsis orani %45 olarak saptandi ve yatis siiresi sepsis grubunda istatiksel olarak daha uzun bulundu (p=0.006). Hidrosefali (%77.5), hidronefroz
(%10), konjenital kalp hastaligi (%7.5) ve konjenital hipotiroidizm (%7.5) eslik eden ek anomalilerdi. Serum D vitamini diizeyi tiim hastalarin %70’inde eksik,
%20’sinde yetersiz ve %10’unda normal olarak saptandi, ancak serum D vitamini diizeylerinde sepsis saptanan grupla saptanmayan grup arasinda istatiksel
olarak fark yoktu.

Sonug: Yenidogan doneminde meningomyelosel tanisi alan bebeklerin yagamin ilk 3 giini igerisinde opere edilmesi ve operasyon sonrasi sepsis gelisiminin 6n-
lenmesi hastanede yatig siiresini kisaltir. Bu calismada ayni zamanda azalmig serum D vitamini diizeyleri ile meningomyelosel arasinda bir iligki oldugu gésterildi.

Anahtar kelimeler: Yenidogan, meningomyelosel, operasyon zamani, sepsis, D vitamini.

ABSTRACT

Aim : The aim of this study was to determine clinical features and short-term prognosis of hospitalized neonates with meningomyelocele, and to asses the
association between the serum levels of vitamin D and meningomyelocele.

Material and methods : In this single center retrospective study, all infants with meningomyelocele were considered eligible. This study was conducted in
Tepecik Training and Research Hospital between January 2014 and December 2015. Data of the patients were noted from the medical records.

Results : A total of 40 infants with meningomyelocele were eligible for the study. The mean gestational age of infants was 38.6 + 2.2 weeks and mean birth
weight was 3099 + 553 g. None of the mothers had taken folic acid support preconceptionally. The meningomyelocele was localized in lumbar (80%), thora-
columbar (12.5%) and cervical (7.5%) areas. The average time of surgical operation for meningomyelocele was 5.1 = 4.65 days and the rate of operation in
the first 72 hours of life for meningomyelocele was 50%. The mean length of stay in hospital was 27.3 + 13.8 days, although the length of stay is shorter in
the early surgery group (first 72 hours) than late surgery group (after 72 hours) there were no statistically significant difference between the groups (p=0.25).
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The incidence of sepsis in the study group was 45% and length of stay was statistically longer in the infants with sepsis (p=0.006). Additional accompanying
anomalies were hydrocephaly (77.5%), hydronephrosis (10%), congenital heart disease (7.5%) and congenital hypothyroidism (7.5%). The mortality rate of
babies during the hospitalization was 0%. Of all patients, 70% of the infants had vitamin D deficiency, 20% of the infants had vitamin D insufficiency and only
10% of the infants had normal serum vitamin D levels, but vitamin D levels were statistically similar between sepsis and non-sepsis group.

Conclusion : Surgical operation of meningomyelocele within 72 hours of life and to prevent sepsis development after operation reduces duration of hospitaliza-
ton. This study also shows an association between a decreased vitamin D level and meningomyelocele.

Keywords: Newborn, meningomyelocele, operation time, sepsis, vitamin D
Girig

Noral tiip defektleri (NTD) konjenital santral sinir sistemi malformasyonlarinin
en Gnemli oranini olusturur ve intrauterin dénemde 3 ve 4. haftalar arasinda
noral tipiin kapanmamasina bagh olarak geligir. NTD kavrami, spina bifida
okiilta, meningosel, meningomyelosel, ensefalosel, anensefali, kaudal regres-
yon sendromu, dermal siniis, tethered kord, siringomiyeli ve diastometamyeli
gibi anomalileri icerir. Altta yatan kesin neden bilinmese de hipertermi, ilaglar
(valproik asit), folik asit eksikligi, kimyasallar, malnutrisyon, maternal obezi-
te veya diyabet, folik asit yolagindaki genetik faktorler gibi nedenler NTD’nin
gelisimi ile iligkili etkenlerdir (1). NTD’nin prevelansi ik, etnik kdken, cogra-
fi bolge ve sosyoekonomik duruma gore degismekte olup sikiigr Afrika’da
11,7:10.000, Avrupa’da 9:10.000, Amerika’da 3,3:10.000 olarak bildirilmistir
(2, 3). Ulkemizde ise cesitli illerde yapiimig calismalarin sonuglarina gore sik-
lig1 binde 3-5.8 arasinda degismektedir (4).

NTD, perikonsepsiyonel folik asit kullanimi ile %40-80 oraninda dnlenebilmek-
tedir (5). Gozlemsel galismalarin sonuglarina dayanarak ‘US Public Health
Service’ 1992 yilinda dogurgan yastaki biitiin kadinlarin folik asit kullanmasini
veya gebe kalmayi disinen kadinlarin gebelikten (¢ ay once baslamak ve
gebeligin ilk ¢ ayinda da devam etmek kaydiyla giinde 400 mcg folik asit
kullanmasini 6nermektedir (6).

Yenidogan doneminde olgular, beyin cerrahisi klinigi ile operasyon 6ncesi ve
sonrasl birlikte izlenmekte, daha sonraki donemde ¢ok sayida saglik profes-
yoneli tarafindan multidisipliner olarak takip edilmektedir. Bu galismada me-
ningomyelosel tanisiyla yenidogan klinigine yatirilan ve opere edilen olgularin
Klinik ozellikleri, kisa donem prognozlan ve D vitamin ile meningomyelosel
arasindaki iliskinin degerlendirilmesi amaglanmaktadir.

Gerecler ve Yontem

Bu galismada 01 Ocak 2014 ile 31 Aralik 2015 tarihleri arasinda yenidogan
yogun bakim Unitemize meningomyelosel tanisiyla yatinlarak opere edilen
olgular galisma grubunu olusturmus ve retrospektif olarak degerlendirilmistir.
Calismaya ait etik kurul onayi hastanemiz Girisimsel (invaziv) Olmayan Klinik
Aragtirmalar Etik Kurulu’ndan alinmistir.

Perinatal bulgular (cinsiyet, dogum sekli, gestasyonel hafta, dogum agirhigr),
operasyon zamani, operasyon sonrasi sepsis gelisme durumu [klinik bulgular,
C-reaktif protein (CRP), idrar, kan ve beyin omurilik sivisi kiiltiir sonuglari],
eslik eden ek anomaliler, yatis siiresi, serum D vitamini diizeyi, serum serbest
tiroksin (fT4) ve tiroid stimiile edici hormon (TSH) diizeyleri hasta dosyalarin-
dan incelendi ve kaydedildi.

Hastalarda serum 25-hidroksivitamin D (25-0OHD) diizeyi 20 ng/mLden dii-
siik ise D vitamini yetersizli§i, 15 ng/mLden distik ise D vitamini eksikligi
kabul edildi. 25-OHD diizeyinin 20 ng/mLden yiiksek olmasi ise yeterli olarak
degerlendirildi (7). Serum TSH degeri 10 miU/Lnin Uzerinde iken T4 dege-
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rinin distik saptanmasi hipotiroidi kabul edildi (8). Sepsis ile iligkili en az 3
semptomun bulunmasi (1si instabilitesi, apne, oksijen ihtiyacinda artma, ven-
tilasyon gereksinimi, tasgikardi/bradikardi, hipotansiyon, beslenme intoleransi,
abdominal distansiyon, nekrotizan enterokolit), CRP’nin 1 mg/dI’nin iizerinde
olmasi veya CRP’e ek olarak serum parametrelerinin en az 2’sinde degisiklik
olmasi (beyaz kiire, mutlak notrofil, trombosit sayisi) halinde hasta neonatal
sepsis olarak degerlendirildi (9). Eslik edebilecek ek anomalilerin tespiti igin
ultrasonografi ve ekokardiyografi ile goriintiileme yapildi.

istatistiksel analizler SPSS 18.0 bilgisayar programinda bagimsiz drnekler
t-testi ve ki-kare testi kullanilarak yapildi. P degerinin 0.05°den kiigik olmasi
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Belirlenen siire igerisinde meningomyelosel tanisiyla yenidogan yogun bakim
uinitesine yatirlarak opere edilen toplam 40 hasta galisma grubunu olugtur-
mugtur. Galisma grubunda yer alan 16°si erkek (% 40), 24’0 kiz (% 60) toplam
40 olgunun ortalama gebelik yasi 38.6 = 2.2 hafta olup, ortalama dogum
agirhgr 3099 =+ 553 gram idi. Sezaryen dogum orani %90 (36 hasta) ve ¢ogul
gebelik orani %2.5 (1 hasta) olan galigmada, hastalarin ortalama hastanede
yatig siiresi 27.3 = 13.8 giindii. Mortalite orani %0 idi. Gebelik 6ncesinde ve
gebelik sirasinda folik asit preparati kullanan veya radyasyona maruz kalan
anne yoktu. Meningomyelosel, hastalarin %80’inde lomber, %12.5’inde to-
rakolomber ve %7.5’inde servikal yerlesimliydi. Meningomyelosel ile birlikte
en sik saptanan ek anomali hidrosefali (%77.5) idi. Hidrosefali saptanan ve
enfeksiyon bulgusu olmayan 22 bebege (%55) ayni seans veya farkll seansta
ventrikiloperitoneal sant takildi. Dogum sonrasi opere edilme zamanlamasina
bakildiginda meningomyelosel icin 5.1 + 4.65 giin, hidrosefali igin ise 16.5
+ 8.91 giindil. Eslik eden diger ek anomaliler degerlendirildiginde, bir hastada
atriyal septal defekt, 1 hastada atriyal septal defekt + ventrikiiler septal defekt
ve 1 hastada aort koarktasyonu olmak izere toplam 3 hastada konjenital kalp
hastaligi saptand.. 4 hastada hidronefroz, 3 hastada konjenital hipotiroidi tespit
edildi. Bébrek yetmezligi saptanan olgumuz yoktu. Ortalama 25-OHD vitamin
diizeyi 11.0 = 6.0 ng/ml saptandi. Hastalarin %10’unda 25-OHD vitamin dii-
zeyi normal iken (>20 ng/ml), %20’sinde yetersizlik (15-20 ng/ml), %70’inde
eksiklik (<15 ng/ml) tespit edildi (Tablo 1).



Tablo 1 : Calisma Grubunun Genel Ozellikleri

Gebelik yas!, (hafta)* 386 22
Cinsiyet, (Erkek/kiz) 16/24
Yatis siiresi, (giin)” 27.3 +13.8
Dogum sekli, (Normal/sezaryen) 4/36
Operasyon zamani, (gin)” 51+ 4.65
Meningomyelosel lokalizasyon, n (%)
Lomber 32 (80)
Torakolomber 5(12.5)
Servikal 3(7.5)
Mortalite, n(%) 0 (%0)

Ek anomaliler, n(%)

Hidrosefali 31 (%77.5)

Konijenital kalp hastaligi 3 (%7.5)

Hidronefroz 4 (%40)

Hipotiroidi 3 (%7.5)
D vitamini, (ng/ml)* 11.0 £ 6.0
D vitamini eksiklik diizeyi, n (%)

Normal 4 (10)

Yetersizlik (15-20) 8 (20)

Eksiklik (<15) 28 (70)
Sepsis, n (%)

Var 18 (45)

Yok 22 (55)

* Degerler ortalama =+ SD cinsinden verilmigtir.

Hastalarimizin %50’sine ilk 72 saatte, kalan %50’sine ise 72 saatten sonra
meningomyelosel diizeltme operasyonu uygulandi. Yasamin ilk ¢ guntinde
diizeltme operasyonu uygulanan bebeklerle iigiincii giinden sonra opere edi-
len bebekler karsilastinldiinda erken donemde opere edilen bebeklerde has-
tanede yatis siiresi daha kisa olsa da istatiksel olarak anlamli fark bulunmad
(p=0.25). 15 hastada (%37.5) meningomyelosel operasyonundan sonra, 3
hastada (%7.5) ventrikiiloperitoneal sant operasyonundan sonra olmak tizere
toplam 18 hastada (%45) operasyon sonrasi sepsis saptandi. Meningomyelo-
sel nedeniyle dogum sonrasi ilk (i¢ giin igerisinde opere edilen olgularin 8 ta-
nesinde (%40) sepsis gelisirken, diclinci giinden sonra opere edilen olgularin
7 tanesinde (%35) sepsis gozlendi ve iki grup arasinda istatiksel olarak fark
saptanmadi (p=0.79) (Tablo 2).

Tablo 2 : Hastalarin operasyon siiresine gore yatis siiresi ve sepsis riskinin
degerlendirilmesi

Operasyon Operasyon P
ilk 72 saat >72 saat bebekler
(n=20) (n=20)
Yati siresi, (giin)* 23.85 =108 30.90 + 15.8 0.25
Sepsis, n (%) 8 7 0.79

* Degerler ortalama = SD cinsinden verilmistir.

Sepsis tespit edilen 18 hastanin 2’sinde kan kiiltiirlinde metisiline direncli
koagiilaz negatif stafilokok, 2 hastada beyin omurilik sivisinda metisiline di-
rengli koagiilaz negatif stafilokok tiremesi oldu. Bu olgulara antibiyotik tedavisi
uygulandr.

Sepsis gelisen ve gelismeyen gruplar arasinda dogum agirhi, gebelik yasi,
klinik ozellikler ve serum 25(0H) D vitamin diizeyi bakimindan fark bulunmaz-
ken yatig siiresi sepsis saptanan olgularda daha uzundu ve istatistiksel olarak
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anlamli bulundu (p=0.006) (Tablo 3).

Tablo 3 : Hastalarin sepsis durumuna gore Klinik 6zelliklerinin degerlendiril-

mesi
Sepsis olan Sepsis

bebekler olmayan bhebek- P

(n=18) ler (n=22)
D vitamini, (ng/ml)* 1159 + 5.8 10.69 = 6.3 0.69
Dogum agirhigi, (gram)* | 3227 + 602 2994 + 500 0.29
Gebelik yas!, (hafta)* 38.66 + 2.4 38.54 = 2.1 0.73
Yatis siiresi, (giin)* 33.66 = 15.9 2222 +94 0.006
CRP, (mg/L)* 55.66 + 45.7 1.95+0.7 0.000

* De@erler ortalama = SD cinsinden verilmistir. CRP: C-reaktif Protein.
Tartisma

Meningomyelosel en sik lomber veya lumbosakral bolgede goriilmektedir
(%69). Galismamizda da %80 oraninda lomber bdlgede olmasi bu bilgiyi des-
tekliyordu (3). Yapilan galismalarda dogum seklinin motor fonksiyonlar tizeri-
ne etkisinin olmadigi gosterilmistir (10, 11). Literatiirde sezaryen dogum orani
%69-80 arasinda degismektedir (10, 12, 13). Galismamizda literatiirle uyumlu
olarak sezaryen dogum orani %80 olarak bulunmustur. Cinsiyet dagilimina
baktigimizda literatiirle uyumlu olarak bizim ¢alismamizda da kiz gocuklarinda
daha fazla saptanmigtir (14).

Folik asit eksikligi NTD gelisimi icin 6nemli bir risk faktoriidir. Perikonsepsiyo-
nel 0.4 mg folik asit kullanimi ile NTD %40-80 oraninda énlenebilmektedir (5).
Normal bir erigkin diyetiyle bu gereksinim karsilanamamaktadir. Bu nedenle
gelismis lkelerde son yillarda tahil iriinlerine rutin olarak folik asit eklenmek-
tedir. Bu sayede noral tip defekti sikidinda %31-52 oraninda azalma gozlen-
migtir (15). Galismamizda gebelik dncesinde ve gebelik siiresince folik asit
destegi alan anne olmamasi, bize iilkemizde de tahil diriinlerine folik asit ilavesi
yapilmasi gerektigini diisiindirtdr.

Konijenital hipotiroidizm sikligi tim dinyada 1:2000-4000 arasinda degismek-
tedir ve bir bolumiinden farkli genlerdeki mutasyonlar sorumlu tutulmaktadir
(16). Amaresh Reddy ve ark (17) yaptiklari calismada konjenital hipotiroidizmli
bebeklerde noral tiip defekti insidansini %41 olarak saptamistir. Galismamizda
hipotiroidi sikligi %7.5 oraninda saptanmis olup, sikliktaki bu artis genetik fak-
torlerle iliskilendirilebilir.

Meningomyeloselli hastalarda konjenital kalp hastaligi sikiigi %0.76 ile %37
arasinda degismektedir. Bu hastalarda en sik gozlenen konjenital kalp hasta-
liklart atriyal septal defekt ve ventrikiiler septal defektir (18,19). Galismamizda
konjenital kalp hastaligi sikligi %7.5 oraninda saptanmis olup literatiirle uyumlu
olarak bulunmustur. Bu bebeklerde diger sik saptanan anomali ise Griner sis-
tem anomalisidir. Vezikoureteral reflii, NTD’li yenidoganlarda %3-5 oraninda
gorulmektedir ve dizeltiimedigi takdirde 5 yasinda VUR saptanma riski %30-
40’a yiikselmektedir. Bu nedenle tiim meningomyelosel olgularinin Griner sis-
temlerinin ultrasonografi ile degerlendirilmesi gerekir (20, 21). Hastalanmizda
yaptigimiz rutin ultrasonografi sonucunda bir bebekte pelvikalisyel ektazi sap-
tanirken, ¢ bebekte de hidronefroz tanisi konuldu.

Literatiirde meningomyelosel tanisi konulan yenidoganlarin %70-91’inin ilk 72
saatte opere edildigi goriimustir (12, 22, 23). Bulbil ve ark (12) ilk 3 giinde
meningomyelosel nedeniyle diizeltme operasyonu uygulanan bebeklerde ya-
tig stiresi ve santral sinir sistemi (SSS) enfeksiyonu oranini anlamli oranda
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diistik bulmustur. Rodrigues ve ark (23) ilk 48 saatte opere edilen bebeklerde
SSS enfeksiyonu riskini 5.72 kat daha az bulmustur. Bu nedenle NTD diizeltme
operasyonunun ilk 72 saatte uygulanmasi énerilmektedir. Bizim hastalarimizin
%50’sinin ilk 72 saatte opere edildigi gézlenmis olup, bu oran literatire gore
daha dusiiktir. Galismamizda ilk 3 giinde opere edilen bebeklerde yatis siiresi
daha kisa olmasina ragmen istatiksel olarak anlamli fark bulunmadi, yine ope-
rasyon zamani ile sepsis gelisimi arasinda anlami bir iligki saptanmadi.

Galismamizda hastalarin %40’ inde sepsis, %5’inde SSS enfeksiyonu saptandi.
Sepsis tespit edilen hastalarmizda yatis siresinin anlamli olarak daha uzun
oldugu goraldi. Rodrigues ve ark (23) hastalarin operasyon sonrasi izlemin-
de sepsis oranini %29, SSS enfeksiyonu oranini %16 olarak bulmustur. Diger
yandan, yapilan ¢aligmalarda kanda 25-OHD diizeyi diisik olan bebeklerde
sepsis riskinin arttigi gosterilmistir (24, 25). Hastalarnmizin %20’sinde 25-0HD
diizeyinde yetersizlik, %70’inde ise eksiklik saptanmistir. Bizim hastalanmizda
sepsis oraninin daha yiiksek gozlenmesi yasamin 72. saatinden sonra uygula-
nan diizeltme operasyonu oraninin literature gére daha fazla olmasi ve 25-OHD
diizeyi dustkligtine bagh olabilir.

Gebelikte uygun miktarda D vitamini alimi fetal iskelet bilyiimesi, maternal ve
fetal olumlu sonuglar igin gereklidir. Gebelik ve infant donemindeki dusik D
vitamini diizeyi, neonatal hipokalsemi, disik dogum agirhig, kemik mineral
dansitesinde azalma, kemik kirlganhiginda artis, postnatal bilyiimede azalma
gibi olumsuz sonuglara yol acabilir (26). Nasri ve ark (27) yaptiklan galisma-
da fetusta NTD saptanan gebelerde kontrol grubuna gére 25-OHD diizeyinin
anlaml olarak diisik oldugunu gdstermistir. Okurowska-Zawada ve ark (28)
meningomyeloseli olan 4-17 yas arasindaki 33 gocugun 32’sinde 25-0HD
diizeyinde diisiiklik saptamisti. Ancak literatiirde yenidogan dénemindeki D
vitamini diizeyi ile meningomyelosel iligkisini gdsteren bir ¢alisma bulunamadi.
Neonatal 25-OHD diizeyleri maternal 25-0OHD diizeyleri ile pozitif yonde kore-
lasyon gosterir (26). Galismamizda hastalarin %90’inda 25-0HD duzeyi diistik
bulundu. D vitamini distklugi ile NTD gelisimi arasinda bir baglanti olup ol-
madiginin gosterilebilmesi ve gebelikte optimal D vitamini destegi stratejilerini
belirleyebilmek icin daha fazla ¢alismaya ihtiyag oldugu distndimistar.

Ulkemizde NTD'li cocuk dogurma orani hala yiiksek seviyededir, bu nedenle
ulusal folik asit destedi programinin saglanmasi ve gebelik yas grubundaki
kadinlarin folik asit destegi konusunda egitimlerinin arttinimasi gerekmektedir.
Yenidogan doneminde meningomyelosel tanisi alan bebeklerin yagamin ilk 3
giind icerisinde opere edilmesi ve operasyon sonrasi sepsis gelisiminin dnlen-
mesi hastanede yatis stiresini kisaltir. Gaismamizda azalmis serum D vitamini
diizeyleri ile meningomyelosel arasinda bir iliski oldugu gosterilmistir, bu bag-
lanti tam olarak agiklanamamig olsa da gebelerin optimal D vitamini destegi
almasi igin caligmalar arttinimaldir.
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