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OZGUN ARASTIRMA

Prematiire bebeklerde konjenital hipotiroidi ve nekrotizan
enterokolit iliskisi

Congenital hypothyroidism and necrotizing enterocolitis in infants born prematurely

® Burak CERAN, ® Ufuk CAKIR, ® Ali Ulas TUGCU, ® Ciineyt TAYMAN

Saglik Bilimleri Universitesi, Ankara Bilkent Sehir Hastanesi, Neonatoloji Klinigi, Ankara

OZET e Giris ve Amac: Hipotiroidinin gastrointestinal sistem (izerine olumsuz etkisi vardir. Konjenital hipotiroidinin nekrotizan enterokolit
ile iliskisi bilinmemektedir. Calismamizda ¢ok disiik dogum agirlkh (< 1500 g) prematirelerde konjenital hipotiroidi ve nekrotizan enterokolit
ile iliskisinin degerlendirilmesi amaglanmistir. Gerec ve Yontem: Calismamiza < 1500 g dogan prematiire bebekler retrospektif olarak dahil
edildi. Konjenital hipotiroidi olan ve olmayan gruplar nekrotizan enterokolit gelisimi, demografik ve klinik 6zellikler agisindan karsilastirildi. Ayrica
nekrotizan enterokolit olan ve olmayan gruplar tiroid fonksiyon testleri agisindan karsilastirildi. Bulgular: Calismaya 26 konjenital hipotiroidi olan
ve 600 konjenital hipotiroidi olmayan toplam 626 prematire bebek (gestasyon haftasi 28.1 + 1.2 hafta, dogum agirhg 1056 + 228 g) dahil edildi.
Alti yliz yirmi alti bebekte nekrotizan enterokolit (evre 2 2) sikligi %2.5 (n = 16) olarak tespit edildi. Konjenital hipotiroidi olan grupta gebelik haftasi
ve dogum agirhdi (27.2 + 0.9 hafta ve 1007 + 208 g) konjenital hipotiroidi olmayan gruba (28.1 = 1.2 hafta ve 1075 + 221 g) gére anlamh diisik
bulundu (sirasiyla, p < 0.001, p = 0.035). Nekrotizan enterokolit gelisim sikhigi konjenital hipotiroidi olan ve olmayan gruplar arasinda benzerdi
(sirasiyla, %3.8, %2.5, p = 0.415). Diger demografik ve klinik 6zellikler agisindan gruplar arasinda sonuglar benzer saptandi (p > 0.05). Nekrotizan
enterokolit olan ve olmayan gruplarda serbest tiroksin diizeyleri (sirasiyla: 1.08 + 0.35 ng/dl ve 1.15 + 0.26 ng/dl) ve tiroid stimiilan hormon diizey-
leri (sirasiyla: 3.9 + 2.8 ulU/L ve 5.6 + 4.5 ulU/L) acisindan istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmedi (sirasiyla, p = 0.326, p = 0.061). Sonuc:
Calismamizda ¢ok diisiik dogum agirlikh prematiirelerde konjenital hipotiroidi ile nekrotizan enterokolit gelisimi arasinda iliski tespit edilmemistir.

Anahtar Kelimeler: Prematire bebekler, konjenital hipotiroidi, cok disiik dogum agirlidi, nekrotizan enterokolit

ABSTRACT e Background and Aims: Hypothyroidism negatively impacts the gastrointestinal system. Moreover, the effect of congenital
hypothyroidism on necrotizing enterocolitis is unknown. This study aimed to determine the effect of congenital hypothyroidism on necrotizing
enterocolitis in infants who were born prematurely and had very low birthweight (< 1500 g). Materials and Methods: This retrospective study
included infants who were born prematurely and weighed < 1500 g. In addition to the demographic and clinical characteristics of the patients, the
prevalence values of necrotizing enterocolitis between the congenital hypothyroidism and non-congenital hypothyroidism groups were compared.
Results of the thyroid function tests were also compared between these groups. Results: A total of 626 premature infants (gestational age, 28.1
+ 1.2 weeks; birthweight, 1056 + 228 g), including 26 with congenital hypothyroidism and 600 without congenital hypothyroidism, were enrolled in
the study. The frequency of necrotizing enterocolitis (stage = 2) was 2.5% (n = 16) among 626 infants. The gestational age and birthweight (27.2 +
0.9 weeks and 1007 + 208 g, respectively) of the congenital hypothyroidism group were significantly lower than those in the non-congenital hypo-
thyroidism group (28.1 £+ 1.2 weeks and 1075 + 221 g, respectively) (p < 0.001, p = 0.035, respectively). The incidence of necrotizing enterocolitis
was comparable between the congenital hypothyroidism and non-congenital hypothyroidism groups (3.8% and 2.5%, respectively, p = 0.415).
Other demographic and clinical characteristics were also comparable (p > 0.05). In groups with and without necrotizing enterocolitis, no significant
difference was detected on the levels of fT4 (1.08 + 0.35 ng/dL and 1.15 + 0.26 ng/dL, respectively) and thyroid-stimulating hormone (3.9 + 2.8
pIU/L and 5.6 £ 4.5 plU/L; p = 0.326 and p = 0.061, respectively). Conclusions: Our study did not find a relationship between congenital hypo-
thyroidism and necrotizing enterocolitis development in infants who were born prematurely and had a very low birthweight.

Key Words: Premature infants, congenital hypothyroidism, very low birthweight, necrotizing enterocolitis

GIRIS
Nekrotizan enterokolit (NEK) ozellikle cok diisiik  en 6nemli gastrointestinal (GI) problemidir. Yak-

dogum agirlikli (CDDA, < 1500 g) prematiire be- lasik siklig1 %3-15 arasinda olup tedaviye ragmen
bekler basta olmak iizere yenidogan bebeklerin = %15-30 oraninda mortaliteye neden olabilmekte-
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dir. NEK patogenezi birgok faktorle iligkili olup
tam olarak anlasilamamigtir. Ana risk faktori
olan prematiiriteye bagh intestinal immatiiriteye
ek olarak, formula ile beslenme, konjenital kalp
hastalig1, hipoksi, gebelik haftasina gore diisiik
dogum agirligi, intrauterin biiytime geriligi, kro-
mozomal anomali, hipotansiyon, inotrop destegi,
anemi, transfiizyon, gastrosizis, dogum asfiksisi,
patent duktus arteriozus, sepsis, solunum sikinti-
s1, polisitemi, hipoksik iskemik ensefalopati, kor-
yoamniyonit, kan degisimi ve idiyopatik nedenler
patogenezde suclanmaktadir. Prematiirelerde ti-
roid hormonlarinin GI sisteme etkisi ve NEK ilis-

kisi konusunda bilgi yetersizdir (1).

Konjenital hipotiroidi (KH) tiroid hormon (TH)
dizeylerinde eksiklik olarak tanimlanan, yeni-
doganlarda ve ozellikle de prematiire bebeklerde
en sik goriilen endokrin problemdir. Yenidogan
donemindeki klinik belirtiler; aktivite azligi, uy-
kuya meyil, beslenme zorlugu, kabizlik ve uzamig
sarilik seklinde olabilir. Fizik muayenede kaba,
miksédematoz yiiz goriiniimii, kalin sesle aglama,
genis 6n fontanel, dil buyukligi, karinda bombe-
lik, gobek fitig1 ve hipotoni tespit edilebilir. Tanis1
geciken agir KH'li bebekler ilerleyen donemlerde
zeka geriligi, psikiyatrik bozukluklar, spastisite,
yurime ve koordinasyon bozukluklar1 acisindan
risklidirler (2,3). Hipotiroidizmin GI sistem mo-
tilite ve sindirim fonksiyonlarinda bozukluklara
neden oldugu erigkin ¢aligmalarinda bildirilmistir
(4). Hipotiroidizme baglh olarak bagirsak villuslar:
kisalir ve bagirsak duvar (kas tabakasi) kalinlag-
ma egilimindedir, sonrasinda bagirsak tonusu ar-
tar ve bagirsak motilitesi yavaglar (5). Ayrica, TH
eksikligine bagl barsak periferik noropatisi geli-
sir ve barsak motilitesinde azalmaya neden olur.
Barsak motilitesinde meydana gelen azalma sonu-
cunda barsakta bakteriyel asir1 ¢ogalma ve karin
distansiyonu gelisebilir (6). Gastrointestinal matii-
rasyonunu tamamlamig erigkin hastalarda TH’de

azalma ile ciddi GI cerrahi sorunlar ve hayat ka-

litesinde azalma ortaya gikmaktadir. Dolayisiyla,
GI sistemin motilite sorunlarinda TH bozukluk-
lar1 siklikla klinisyenler tarafindan degerlendir-
me geregi duyulmaktadir (4,5). Barsak gelisimini
tamamlamadan dogan prematiire bebeklerde ise

TH’nin GI iizerine olan etkisi konusu belirsizdir.

Hipotiroidizmin GI sisteme olan etkisi goz oniine
alindiginda muhtemel bir KH ve NEK iligkisi s6z
konusu olabilecegi distintilmiistiir. Prematiireler-
de KH ve NEK arasindaki iligki konusunda yeter-
li bilgi yoktur. Calismamizda CDDA prematiire
bebeklerde KH ve NEK iligkisinin arastirilmasi

amaclanmigtir.

GEREC ve YONTEM

Calisma Tasarimi ve Hasta Segimi

Calismamiza yenidogan yogun bakim iinitemizde
(YYBU) Mayis 2018 - Kasim 2020 tarihleri arasin-
da yatarak izlenen CDDA’lh prematiire bebekler
dahil edildi. Calisma 6ncesinde T. C. Saglik Ba-
kanlign Zekai Tahir Burak Kadin Sagligi Egitim
ve Aragtirma Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu’'ndan etik kurul onay1 (Karar No: 160/2017)
alindi. Calismaya dahil edilen hastalarin tibbi ve-
rileri dosya taramas ile retrospektif olarak kayit
altina alindi.

Calisma Protokolii

Maternal risk faktorleri ve annenin demografik
ozellikleri (gebelik haftasi, anne yasi, gebelik sayi-
s1, ek hastalik ve dogum sekli) kaydedildi, dogum-
dan 24 saat 6nce betametazon alan annelerin be-
bekleri ‘antenatal steroid uygulandi’ olarak kabul
edildi, gebelik haftas1 (GH) son adet tarihine gore
tanimlandi, dogum agirhig: (DA), 1. ve 5. dakika
Apgar skorlari, dogum sirasinda agresif restisi-
tasyon ihtiyaci olup olmadigi, klinik veya kiiltir
pozitif sepsis durumu, gebelik yasina gore kiiciik
bebekler olarak tanimlandi ve dosya verileri tize-
rinden kayit altina alindi. Klinik veya kiltiir pozi-
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tif sepsis tanimlamasi uluslararas: tanimlamalara
uygun sekilde tanimlandi (7). Gebelik yasina gore
kiiciik bebekler ise, gebelik yasina gore dogum
agirhigr < 10 persentil dogan bebekler olarak kabul

goren uluslararasi kilavuzlara gore tanimlandi (8).

Calismaya dahil edilen CDDA’lh prematiire be-
beklerin YYBU izlemi siirecinde, tiroid stimiilan
hormon (TSH) ve serbest tiroksin (sT4) diizeyleri
unite protokolii geregi postnatal 5-7. giinler icin-
de bakildi. Bu siireden 6nce kaybedilen hastalar
ve GI sistem anomalisi olan hastalar calisma dis
birakildi. Serum TSH diizeyi > 20 ulU/L ile serum
sT4 diizeyi < 0.7 ng/dl olmas1 durumunda uluslara-
ras1 kilavuzlara gore hasta KH olarak tanimland:
(2,9). Konjenital hipotiroidi tespit edilen hastalara
L-tiroksin tedavisi 6 ile 15 mikrogram/kg/giin doz
araliginda olacak sekilde baglandi. Tedavi sonrasi
serum sT4 ve TSH diizeyleri haftalik olarak deger-
lendirildi. Serum TSH diizeyi 1.7 - 5 ulU/L arasi ve
serum sT4 diizeyi 1 - 1.6 ng/dl arasinda normal se-
rum diizeyleri olacak gekilde tedaviler diizenlendi.

Tablo 1 Bell Siniflandirmasi

Hastalar KH olup medikal tedavi baslanan ve KH
olmayan grup olarak iki gruba ayrildi.

Serum sT4 ve TSH Diizeylerinin Olgiimii

Serum orneklerinden sT4 ve TSH diizeylerinin
tespiti Roche €601 (Roche Diagnostic GmbH,
Mannheim, Germany) analizori ile elektrokemi-
liminesans immiinoassay yontemi kullanilarak
gerceklestirildi. Testlerin fonksiyonel duyarliligi
0.014 pIU/mL ve tespit etme limiti 0.005 uIU/ml
idi. sT4 icin varyasyon katsayis1 (VK), sirasiyla
15.4 pmol/L ve 55.3 pmol/L. konsantrasyonlarinda
%1.97 ve %2.98di. TSH i¢in VK’lar sirasiyla 3.4
pIU/mL ve 136 nIU/mL konsantrasyonlarda %2.64
ve %2.42'di.

Nekrotizan Enterokolit Evrelemesi

NEK evrelemesi i¢in Bell siniflandirmasi kullanil-
di1 (Tablo 1) (10). Bu siniflamaya gore evre = 2 NEK

olan hastalar NEK olarak tanimlanda.

Evre | — Stipheli NEK

Evre 1A Hafif nonspesifik apne, bradikardi, letarji, hipotermi gibi sistemik bulgular
Hafif gastrik retansiyon, abdominal distansiyon gibi intestinal bulgular
Radyolojik bulgu yok

Evre IB Evre IA bulgulari ve kanli gayta

Evre Il - Kanitlanmis NEK

Evre IIA Evre IA bulgulari ve barsak seslerinde azalma ve abdominal hassasiyet
Radyolojik olarak ileus, pnémotozis intestinalis
Evre Il B Evre IlA bulgulari, hafif metabolik asidoz, hafif trombositopeni

Abdominal hassasiyet, eritem gibi ciltte renk degisikligi veya sag alt kadranda kitle

Radyolojik olarak portal venéz gaz veya asit

Evre Ill - ileri NEK

Evre IIIA Evre 1IB bulgulari, agir apne, hipotansiyon, bradikardi, solunum yetmezligi, agir metabolik asidoz,
koagulopati, nétropeni, anuri
Karin muayenesinde belirgin distansiyon ve peritonit bulgulari
Radyolojik olarak ciddi asit bulgular

Evre IlIB Klinik olarak agir hasta, radyolojik olarak abdominal serbest hava

NEK: Nekrotizan enterokolit.
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KH olan ve olmayan gruplar; demografik 6zellik-
ler, tiroid fonksiyon testi (TFT) sonuglar1 ve NEK
acisindan kargilagtirildi. Ayrica NEK olan ve ol-
mayan gruplarda sT4 ve TSH diizeyleri kargilas-
tirilda.

Istatistiksel Analiz

Dosya verileri bilgisayar ortaminda sayisallagti-
rildi. Istatistiksel analiz SPSS (Statistical Packa-
ge for the Social Sciences) 16.0 Istatistiksel Paket
programi kullanilarak yapildi. Tespit edilen de-
gerlerin normal dagilima uygunluklar1 grafiksel
olarak ve Shapiro-Wilk testi ile belirlendi. Stirekli
degiskenler icin t testi veya Mann-Whitney U testi
kullanildi. Nominal degiskenler i¢in 2 testi veya
Fisher exact testi uygulandi. Sonuclar ortanca (mi-
nimum-maksimum), ortalama + standart sapma
ve siklik olarak verildi. P < 0.05 degeri istatistiksel
acidan anlamh kabul edildi.

BULGULAR

Belirlenen calisma tarihleri arasinda verilerine

ulasilan CDDA 681 prematiire hastadan TFT c¢ali-
silmayan, 5 - 7. giinlerden 6nce kaybedilen 51 has-
ta ve konjenital anomalisi olan 4 hasta calismadan
diglandi. 5 - 7 giinden fazla yasayan ve konjenital
anomalisi olmayan 626 CDDA bebek (GH: 28.1 +
1.2 hafta, DA: 1056 + 228 g) calismaya dahil edildi.
Calismaya dahil edilen 626 hastanin 26’s1 (%4.1)
KH olup KH grubuna; 600 hasta (%95.9) ise KH
olmayan gruba dahil edildi. Calisma hastalarinin
icerisinde evre = 2 NEK 16 (%2.5) hastada tespit
edildi.

KH grubunda GH ve DA, KH olmayan gruba gore
anlamli olarak diigiik bulundu (sirasiyla, p < 0.001
ve p = 0.035). Cinsiyet, 1. ve 5. dakika Apgar sko-
ru, antenatal steroid tedavisi, gebelik haftasina
gore diisiik dogum agirhig, sepsis ve NEK sikligi
gruplar arasinda benzer idi (p > 0.05) (Tablo 2).
NEK olan ve olmayan gruplar arasinda sT4 (si-
rasiyla: 1.08 = 0.35 ng/dl ve 1.15 = 0.26ng/dl) ve
TSH diizeyleri (sirasiyla: 3.9 + 2.8 ulU/L ve 5.6 +
4.5 ulU/L) acisindan istatistiksel olarak anlamli
fark tespit edilmedi (sirasiyla, p = 0.326, p = 0.061)
(Tablo 3).

Tablo 2 Konjenital hipotiroidi olan ve olmayan hastalarda 6zellikler

Demografik Ozellikler ve

Tiroid Fonksiyon Test Sonuglari (n =26)
Gebelik haftasi, hafta? 27.2+0.9
Dogum agirhgl, g 1007 + 208
Erkek cinsiyet,® 11(42.3)

1. dakika Apgar skoru,* 5(2-6)

5. dakika Apgar skoru,© 7(3-8)
Antenatal steroid tedavisi,” 16 (61.5)
ottt o 206
Sepsis,” 8 (30.7)
NEK (> evre 2),° 1(3.8)

Konjenital Hipotiroidi Olan

Konjenital Hipotiroidi Olmayan p

(n = 600)

281 +1.2 < 0.001*
1075 + 221 0.035*
307 (51.1) 0.058
501-7) 0.128
8(2-9) 0.195
411 (68.5) 0.806
58 (9.6) 0.158
141 (23.5) 0.118
15 (2.5) 0.415

?ortalama + standart sapma, °n (%), “ortanca (minimum-maksimum).
*P < 0.05 degerleri anlamli kabul edildi.
NEK: Nekrotizan enterokolit.
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Tablo 3 Nekrotizan enterokolit olan ve olmayan hastalarda tiroid fonksiyon testleri

NEK Olan (n = 16)
1.08 £ 0.35
39+28

sT4, ng/dl?
TSH, ulU/L?

?ortalama + standart sapma
*P < 0.05 degerleri anlamli kabul edildi.

NEK Olmayan (n = 610) p
1.15 £ 0.26 0.326
5645 0.061

NEK: Nekrotizan enterokolit, sT4: Serbest tiroksin, TSH: Tiroid stimtlan hormon.

TARTISMA

Hipotiroidinin GI sisteme olan olumsuz etkisi bi-
linmektedir. Ancak GI sistemi immatiir olan pre-
matiirelerde TH’larinin GI sistem iizerine olan et-
kisi hakkinda yeterli bilgi yoktur. Calismamizda,
KH olan ve olmayan gruplar arasinda NEK siklig1
acisindan fark bulunmamigtir. Ayrica NEK olan
ve olmayan hastalarda sT4 ve TSH diizeyleri ben-

zer bulundu.

TH’lar1, merkezi sinir sisteminin normal biiyu-
mesi ve olgunlagmasi i¢cin gereklidir. Konjenital
hipotiroidizm, anormal noérogelisim ile giiclii bir
sekilde iligkilidir. Norogelisimsel sorunun en ciddi
sekli kretinizm olup, ciddi zeka geriligi, sagirlik,
spastik dipleji ve sasiliga neden olabilir. Prema-
tire bebeklerde hem KH sikliginda artis hem de
prematiiritenin getirdigi norogelisimsel sorunlar
ciddi norolojik sekellere neden olabilir. THlarinin
sadece norolojik gelisim tizerinde degil, somatik
biiytime, solunum ve kardiyovaskiiler sistemler
uzerinde de etkileri vardir. Ancak proflaktik TH
verilmesinin respiratuvar distres sendromuna et-
kisi olmayip, norogelisim tizerine etkisi bilinme-
mektedir (11,12).

TH’larimin GI sistem iizerine de etkileri vardir.
Hipotiroidizmde en sik gorillen GI semptomlar
kabizlik ve anoreksidir. Hipertiroidizmde ishal ve
istah artig1 siklikla gorilir. TH’larinin mide bo-
salma siiresi ve GI gecis siiresi tizerindeki etkileri
tartismalidir (13). Ayrica hipotiroidizm, bagirsak
villuslarinda kisalma, bagirsak duvarinda (kas

tabakasi1) kalinlasma, bagirsak tonusunda artig
ve bagirsak motilitesinde azalmaya neden olabilir
(14). Prematiirelerde ciddi morbidite ve mortalite-
ye neden olan NEK’in patogenezinde suclanan bazi
faktorler vardir. Bunlar immatir barsak motili-
tesi, bagirsak gecis siiresinde uzama, transmural
bagirsak inflamasyonu ve bunlara bagl intestinal
bakteriyel penetrasyon ve invazyondur (1,15,16).
TH’larinin GI sistem iizerine etkisi diistiniildii-
ginde KH, NEK tizerine potansiyel bir olumsuz
etkiye sahip olabilir.

Bu amacla planladigimiz calismamizda KH olan
ve olmayan gruplar arasinda NEK siklig1 agisin-
dan fark tespit edilmemistir. Ayrica NEK olan ve
olmayan gruplarda sT4 ve TSH diizeyleri benzer
bulunmustur. KH’nin NEK tizerine etkisi konu-
sunda halen yeterli veri yoktur. Bir hayvan calis-
masinda TH’larinin st GI sistemde motiliteyi hiz-
landirdig ve gecis siiresini kisalttig1 gosterilmistir
(13). Amer ve ark. term dogup indirekt hiperbilirii-
binemi nedeniyle tedavi edilen bir hastada T4 di-
zeyinin disiik ve TSH diizeyinin yiksek oldugunu
bulmustur. KH tanis1 alan bu hastada, ek olarak
NEK semptomlar: da tespit edilmigtir. L-tiroksin
tedavisi baslanip normal serum T4 ve TSH diizey-
leri elde edilince NEK semptomlarinin geriledigi
belirtilmistir (17). Hipotiroidiye bagh NEK semp-
tomlar1 olustugunda hipotiroidi tedavisi ile NEK
semptomlar1 azalabilir ancak TH vermek NEK olu-
sumunu engellemeyebilir (17). Dolayisiyla KH’de,
NEK klinik bir sonug olabilir (11,17). Bununla bir-
likte, Karp ve ark. deneysel hayvan calismasinda
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tiroksin enjeksiyonunun NEK iizerine etkisi olma-
digin1 gostermistir (18). Yine Noel ve ark. 43 ileri
evre NEK’li hastalar: inceledikleri retrospektif bir
calismada 3 vakada KH saptamiglar ve tiroid ile
ilgili fonksiyonel problemlerin NEK olasiligini art-
tirdigini belirtmiglerdir (19).

Dogum haftas1 > 36 olan ve 14 NEK hastas: ye-
nidogan vaka serisinde ise 2 hastada hipotiroidi
tespit edildigi rapor edilmis ve bu iki vakada ti-
roid agenezisi tespit edildigi belirtilmigtir. Terme
yakin olan bu hasta grubunda KH’nin NEK aci-
sindan potansiyel risk olusturdugu sonucu ¢ikaril-
migtir (6). Dogum haftas1 24 - 40 hafta arasi olan
43 bebegi inceleyen calismada ise KH olan grupta
NEK sikliginda artig tespit edilmistir (19). Bizim
KH hastalarimizda ise tiroid dokular:1 gériintilleme
yontemi ile dogrulanmistir. Hastalarimizdaki KH
nedeni prematiirelerde siklikla goriilen prematii-
renin gecici hipotiroksinemisine bagl olabilir (2).
Literatiirde term ve terme yakin bebeklerdeki KH
ve NEK iligkisini aragtiran caligmalarda bir iligki
saptansa da, 6zellikle GI sistemi daha immatir
olan hasta popiilasyonumuzda KH ve NEK iligkisi-
nin degerlendirilmesi oldukca zorlasmaktadir.

Prematiireler NEK tanisini en sik 14 - 21 giin ara-
liginda almaktadir (1). KH genellikle ilk 7 - 10
giinde icerisinde tan1 almakta ve tedavi edilmek-
tedir. Dolayisiyla hipotiroidi klinigi olusmadan ve
belki de NEK’e neden olmadan KH tedavi edilmek-
tedir (2). Sonucta prematiirelerde NEK, KH’den
bagimsiz birincil olarak prematiirite ve diisik do-
gum agirhigina bagh gelismektedir. KH olan has-
talarimiz erken tani alip, L-tiroksin tedavisi NEK
gelismeden once baslandig i¢cin KH’nin, NEK agi-
sindan risk tegkil etmedigi sonucuna varmis ola-
biliriz. Bu yiizden, tan1 konulmamig KH vakalar:
NEK acisindan riskli olabilir (17). Klinik uygula-
mada KH vakalarini tedavisiz birakmak s6z konu-
su olamayacagindan KH ve NEK iligkisini hayvan
calismalariyla ya da gec tan1 alan KH vakalarinda

NEK geligimini inceleyerek aragtirmak miimkiin
olabilir.

Calisma hastalarimizdan KH grubunda 1 has-
ta NEK tanisi almistir. Hastamiz KH tanisimi 7.
giinde aldiktan sonra tedavi baslanmistir. Izlemde
serum TH diizeyleri normal diizeylerde iken has-
ta 16. giinde evre 2 NEK tanisi almigtir. Postnatal
23. giinde NEK klinigi diizelmistir. NEK klinigi s1-
rasinda TH diizeylerinin kontroliinde normal ara-
likta olduklar: tespit edilmistir. Bu vakamiz ileri
evre NEK olan evre 3’e ilerlememis ve komplikas-
yon gozlemlenmemigtir. Bu seyir evre 2 NEK’in
dogal seyrine uymaktadir ve KH olmasi klinigini
kotiilestirmedigini géstermistir. Yalniz sadece bir
KH olup NEK olan vaka iizerinden NEK ve KH
iligkisini degerlendirmek uygun degildir. Litera-
tiurde KH olup NEK olan vakalar incelendiginde
bu hastalarin NEK Kkliniklerinin olagandis1 se-
yirlerinin olmadig1 ve ciddi GI komplikasyonlarla
seyretmedigi gorilmektedir (6,19). Bu sonuglara
gore, TH duzeyleri NEK siirecinde normal aralik-
ta oldugu icin NEK komplikasyonlarinda bir iler-
leme s6z konusu olmayabilir. Konjenital hipotirio-
idi olup NEK olan hastalarin sayica fazla oldugu
vakalarin degerlendirildigi calismalar NEK ve KH
iligskisi konusunda daha anlaml: bilgiler verebilir.

Ayrica sonuglarimizda NEK olan ve olmayan
gruplarda sT4 ve TSH diizeyleri arasinda fark bu-
lunmamigtir. Kuint ve ark. < 34 GH olan 34 pre-
matire bebekte sonuclarimiza benzer gekilde T4
diizeyini NEK grubunda daha dusiik tespit etse
de bu dustklik kontrol grubuna gore istatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir (20). Disiik T4 dii-
zeyleri prematiirelerde bronkopulmoner displazi,
intraventrikiiler kanama, prematiire retinopatisi
ve NEK gibi birlesik morbiditeleri arttirabilmekte-
dir (21). Williams ve ark.nin 23 - 34 hafta arasin-
da dogan 780 bebegi iceren calismasinda diisiitk T4
diizeylerinin NEK ile negatif iligkisi oldugu goste-
rilmistir (22). Calismamizda bu iligskinin gosteri-
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lememesinin nedeni hasta sayimizin daha disik

olmasindan kaynaklaniyor olabilir.

Calismamizin retrospektif olmasi, tek merkezli
olmasi, konjenital hipotiroidi ve NEK hasta sayi-
smin az olmasi calismamizin kisithiliklaridir. Do-

layisiyla sonuglarimiz genellestirilemez.

Ayrica TFTyi etkileyebilecek cilt tizerine iyot kul-

lanim1 konusunda verilere sahip degildik.

Prematiirelerin immatiir bagirsak sistemi, TH'la-
rinin GI sistem iizerine etkisi ve diger term yeni-
doganlara oranla prematiirelerde KH sikliginda

artis oldugu distinilirse KH ve NEK iligkisi muh-
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