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Inhaled nitric oxide (iNO) therapy was found to be effective, especially in
term and near-term infants with severe hypoxic respiratory failure (HRF). The
purpose of this study was to evaluate the effects of iNO in newborns with
HRF. A total of 21 infants who received iNO were evaluated. The patients
were divided into two groups; group I consisted of 12 babies with gestational
age <34 weeks. Infants with gestational age =34 weeks (n:9) formed group
II. Both groups were assessed for respiratory functions, ventilatory settings,
duration of hospitalization and survival rates. The number of babies who
responded to iNO therapy in groups I and II were 4 (33.3%) and 8 (88.9%),
respectively. All babies who responded to iNO therapy in group I survived.
However, three responder babies in group II and all non-responders died. The
causes of death were mainly related to complications of extreme prematurity,
sepsis and respiratory distress syndrome. While mean oxygenation index, the
mean airway pressure, partial pressure of arterial carbon dioxide, and fraction
of inspired oxygen dropped, the mean oxygen saturation, partial pressure of
arterial oxygen, and pH increased in the responder babies. After iNO therapy,
pH was significantly higher in group I and the mean airway pressure and
mean partial pressure of arterial carbon dioxide were significantly lower
in group II (p=0.046, p=0.021 ve p=0.028, respectively). Although more
favorable outcomes were obtained in babies with gestational age =34 weeks,
iNO therapy may improve systemic oxygenation rapidly and consistently in
some of smaller infants with hypoxic respiratory failure.
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OZET: inhale nitrik oksit (iNO) tedavisi ozellikle zamaninda dogan ve
hipoksik solunum yetmezligi olan bebeklerde etkili bir tedavi yontemidir.
Bu calisma hipoksik solunum yetmezligi olan ve iNO tedavisi uyguladigimiz
bebeklerde tedavinin etkinligini degerlendirmek amaciyla yapilmistir. Caligmaya
iNO tedavisi alan toplam 21 bebek alindi. Hastalar gebelik yasi <34 hafta
olanlar (I. Grup, n:12) ve =34 hafta (II. Grup, n:9) olmak iizere iki grupta
incelendi. Her iki grup solunum islevleri, ventilator parametreleri, yatis siireleri
ve sag kalim oranlari yoniinden degerlendirildi. I. grupta dort (% 33.3),
II. grupta sekiz (% 88.9) bebek iNO tedavisine yanit verdi. Tedaviye yanit
veren I. gruptaki bebeklerin tamami taburcu edildi. II. grupta tedaviye yanit
verdigi halde bebeklerin ii¢ii, tedaviye yanit vermeyen bebeklerin ise tamami
kaybedildi. Kaybedilen bebeklerin ana 6liim nedeni immatiirite, sepsis ve
respiratuar distres sendromuna bagli komplikasyonlardi. iNO tedavisine
yanit alinan bebeklerde ortalama oksijenizasyon indeksi, ortalama hava
yolu basinci, solunan havadaki ortalama okijen orani ve ortalama parsiyel
arteriyel karbondioksit basincinda azalma, ortalama oksijen satiirasyonu,
ortalama parsiyel arteryel oksijen basinci, ve pH’larinda yiikselme oldu. iNO
tedavisinden sonra I. grupta pH’daki artis, II. grupta ise OHB ve PaCO,’deki
azalma istatistiksel olarak anlamliydi (sirasiyla p=0.046, p=0.021 ve p=0.028).
Hipoksik solunum yetmezligi olan ve gebelik yas1 =34 hafta olan bebeklerde
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daha iyi sonuglar alinmakla birlikte, iNO tedavisinin daha kii¢iik bebeklerin de
bir kisminda sistemik oksijenizasyonu hizli ve siirekli olarak diizeltebilecegi

kanisina varilmistir.

Anahtar kelimeler: inhale nitrik oksit tedavisi, yenidogan bebek, hipoksik solunum

yetmezligi.

Yenidoganin devamli pulmoner hipertansiyonu
(PPHN) sistemik hipoksi ile giden akut bir
solunum yetmezligi tablosuna neden olur!.
Hipoksik solunum yetmezligi ile PPHN ¢ogu
kez icice gecmis durumlardir. Yenidoganlarda
siklikla solunum yetersizligi olarak tani alan
PPHN, zamanindan 6nce veya zamaninda dogan
bebeklerde goriilebilir? ve hipokseminin daha da
artmasina neden olan bir kisir déngiiye neden
olur3. Hizla ilerleyen solunum yetersizligine
neden olan bu durum, zamaninda miidahale
edilememesi durumunda agir sekellere, siklikla
da 6liime neden olabilir4.

Hipoksik solunum yetmezligi, ventilasyon-
perfizyon uyumsuzlugu ya da akciger ici
santlara neden olan akcigerin parankimal
hastaliklari, akciger dis1 sagdan sola santa neden
olan akciger damar hastaliklar1 veya dogustan
kalp hastaliklariyla iliskili anatomik sagdan
sola santlar nedeniyle olusabilir>. Respiratuar
distres sendromu (RDS), mekonyum aspirasyon
sendromu (MAS), dogustan kalp hastaliklar
(DKH), pnémoni ya da sepsis, dogustan
diyafragma fit1g1 (DDF) yenidoganlarda goriilen
hipoksik solunum yetmezligi ve PPHN’nin en
onde gelen nedenleridir®-°.

PPHN tedavisinde pulmoner damarlar {izerine
secici olarak vazodilator etkisi olan iNO (inhale
nitrik oksit), yaygin olarak kullanilmaya
baslanmistir. iNO akciger damar direncini,
dustirerek sagdan sola santi dnlemektediri®.
Bunun yaninda, kan akimini havalanmanin
kotd oldugu ya da hasta akciger alanlarindan,
havalanmanin daha iyi oldugu alanlara
yonlendirerek (mikrosecici etki) oksijenlenmeyi
diizeltmektedir!l.

Gelismis tilkelerde yaygin kullanimina ragmen
tilkemizde iNO tedavisiyle ilgili herhangi bir
veri bulunmamaktadir. Bu c¢alismada, Ocak
2004 - Mayis 2006 tarihleri arasinda Mersin
Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve
Hastaliklar1 Anabilim Dali Yenidogan Yogun
Bakim Unitesi’nde hipoksik solunum yetmezligi

nedeniyle iNO tedavisi uyguladigimiz 21
hastanin verilerinin sunulmasi ve deneyim-
lerimizin paylasilmasi amaglanmistir.

Materyal ve Metot

Ocak 2004 ve Mayis 2006 tarihleri arasinda
iNO tedavisi alan 21 hasta ¢alismaya alindi.
Bu bebeklerin cinsiyeti, gebelik yaslari, dogum
agirliklar;, dogum sekilleri, tanilari, iNO
aldiklart dénemde eslik eden morbiditeleri,
surfaktan tedavileri, mekanik ventilasyon
siireleri, yatis siireleri, komplikasyonlara ait
verileri, NO baslanma zamani, iNO tedavisine
yanitlari, iNO tedavisinin stiresi, iNO tedavisine
baslanmadan 6nceki ile iNO tedavisinden iki
saat sonraki parsiyel arteriyel oksijen basinci
(Pa0O,), parsiyel arteryel karbondioksit basinci
(PaCO,), nabiz oksimetrisi ile dlgiilen oksijen
satiirasyonu (SPO,), ortalama hava yolu basinci
(OHB), solunan havadaki oksijen orani (FiO,)
ve oksijenizasyon indeksi (OI) kaydedildi.

iNO tedavisi, hipoksik solunum yetersizligi
olan (FiO, 0.9 ve OHB =10 cmH,O olmasina
ragmen SPO,’si % 85’in altindal), kendi
solunumlariyla es zamanli aralikli pozitif
basingli ventilasyon (synchronised intermittent
positive pressure ventilation, SIPPV) ve ardindan
yiiksek frekansli osilasyon ventilasyonu (high-
frequency oscillation ventilation, HFOV)
uygulamalarina yanit vermeyen bebeklere
verildi. Bebekler gebelik yas1 <34 hafta (I. grup)
ve =34 hafta (II. grup) olmak iizere iki gruba
ayrilarak incelendi3®8. Tim bebeklerin preduktal
ile postduktal noktalarindan &lgiilen oksijen
satiirasyonu farki %20’nin iizerindeydil2.
iNO’nun, kalp ici santlarina ek olarak akciger
ici santlar1 da azalttig1 ve ventilasyon perfiizyon
bozuklugunu diizeltebildigi bilindiginden dolayi,
iNO baslanmasi i¢in ekokardiyografik inceleme
sart1 aranmadi8. Ekokardiyografik inceleme
genellikle tedaviyi izleyen dénemde, dogustan
kalp hastaliklarinin tanisinin dislanmasi igin
yapildi.
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Hastalara NO gaz1 (SIP Analytical Ltd.) SLE
3600 INOSYS cihazindan mekanik ventilator
devresinin aferent koluna eklenen bir set
ile verildi. iNO tedavisi sirasinda olusan
NO, gazinin 6l¢iim degerleri ppm olarak
siirekli kaydedildi. Hastalara iNO 20 ppm
dozunda baslandi1 ve nabiz oksimetresi ile
olgiilen postduktal SPO, izlendi. Otuz dakika
icinde oksijen satiirasyonu %90’nin {izerine
yikselmeyen hastalarda, iNO 30 dakika
stireyle 80 ppm’ye kadar arttirildi3-8. Bu
siirenin sonunda oksijen satiirasyonu %90’nin
iizerine yilikselen bebeklerin tedaviye yanit
verdigi kabul edildi. iNO’nun 80 ppm’ye
arttirilmasina ragmen 60 dakika i¢inde oksijen
satlirasyonu yiikselmeyenler tedaviye yanitsiz
olarak degerlendirildi®7-8. Bu bebeklere sirasiyla
magnezyum siilfat inflizyonu (200 mg/kg
yiiklemeyi takiben 20-150 mg/kg/saat inflizyon),
sildenafil (2 mg/kg, oral yol ile) veya ilomedin
inhalasyonu (100 ng/kg) uygulandi. Bebekler
stabil olduktan sonra, dnce inspiratuvar tepe
basinci azaltildi, sonra da iNO azaltilarak
kesildi. iNO tedavisine yanit alindiktan sonra,
iNO dozu 5 ppm’ye azaltildig1 halde oksijen
satlirasyonu tekrar diismeyen, ancak iNO
kesilince FiO, arttirilmasi ile oksijenizasyonu
saglanamayan ve tekrar iNO baslanan bebekler
“iNO bagimli” olarak degerlendirildi8.
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Olciilebildigi zamanlarda methemoglobin
degerinin %10 {izerinde olmasi ya da nitrojen
dioksit (NO,) diizeyinin 5 ppm {izerinde
olmas1 durumunda iNO tedavisi bebegin tolere
edebildigi kadar azaltildi.

Hastalardan kan ornekleri gébek arteri kate-
terizasyonu ile alindi. OI, ortalama hava
yolu basincinin, solunan havadaki oksijen
konsantrasyonu (FiO,) ile ¢arpilip, arteriyel
oksijen basincina bdliiniip, 100 ile ¢arpilmasiyla
hesaplandi!3.

Hastalara ait veriler Windows icin SPSS 11
(Statistical Package for the Social Sciences,
SPSS Inc., Chicago, USA) programina girilerek,
hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri
tanimlayic1 ve siklik istatistikleri kullanilarak
degerlendirildi. Her grubun iNO &ncesi ve iki
saat sonrasindaki OHB, SpO,, PaO,, PaCO,,
pH, FiO,, OI degerleri ise eslestirilmis t
testi (paired-samples t test) yontemi ile
karsilastirildi.

Bulgular

Yirmisekiz aylik siirede Mersin Universitesi
Tip Fakiiltesi Hastanesi Yenidogan Yogun
Bakim Unitesi'ne yatan ve iNO tedavisi alan
21 bebegin demografik ve klinik 6zellikleri
Tablo I'de goriilmektedir.

Tablo I. Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri.

Demografik ve klinik 6zellikler

I. Grup (n: 12) II. Grup (n: 9)

Cinsiyet (K/E), n (%)
Gebelik yas1 (hafta)
Dogum agirligi (gr)
Dogum sekli (normal/sezaryen), n (%)
Apgar skoru (5. dk)
Eslik eden morbidite, n (%)
Perinatal hipoksi
RDS
MAS
Sepsis
DDF
Pnoémoni
NEK
Surfaktan tedavisi (iki doz), n (%)
Sistemik/pulmoner vazodilatér tedavi, n (%)
Ilk 24 saat icinde iNO verilen, n (%)
iNO baslanma zamani (saat), ort =SS
iNO baglanma zamani (giin)
iNO tedavi siiresi (saat)
En fazla iNO dozu (ppm)
iNO tedavisine yanit verme, n (%)
Mekanik ventilasyon siiresi (giin)
Hastanede yatis stiresi (giin)
Sonug:
Taburcu, n (%)
Eksitus, n (%)

3/9 (25/75) 3/6 (33.3/66.7)

28.1+1.7 38.2+1.3
1190+347.3 3347+452
3/9 (25/75) 1/8 (11.1/88.9)
6.6 £1.2 -
4 (33.3) 6 (66.7)
7 (58.3) -
- 2 (22.2)
6 (50) 3 (33.3)
- 3 (33.3)
3 (25) 5 (55.6)
1 (8.3) 2 (22.2)
9 (75) -
8 (63.7) 5 (55.6)
4 (33.3) 3 (33.3)
9.5+6.8 9.3+6.1
3 (1-68)* 2 (1-24)*
11.0 (1-48)* 72.0 (1-240)*
80 80
4 (33.3) 8 (88.9)
12.0 (1-72)* 12.0 (4-117)*
31.0 (1-72)* 17.0 (1-117)*
4 (33.3) 5 (55.6)
8 (66.7) 4 (44.4)

DDF: dogustan diyafragma fitig1, iNO: inhale nitrik oksit, MAS: mekonyum aspirasyonu sendromu, NEK: nekrotizan
enterokolit, RDS: respiratuvar distres sendromu, ortalama = standart sapma.

*Ortanca (en diisiik—en yliksek) degerler.
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Hastalarin iNO tedavisine baslanmadan 6nceki ve
iNO baslandiktan iki saat sonraki OHB, Oi, FiO,,
Pa0O,, SPO,, PCO, ve pH diizeyleri sirasiyla Tablo
II ve Tablo III'te gosterilmistir. Her iki grupta iNO
baslandiktan sonra OHB, OI, FiO, ve PaCO,’deki
diisiis ve SPO,’de artis saptandi. I. grupta iNO
sonrasi pH’da istatistiksel olarak anlamli bir
yiikselme saptandi (p=0.046). II. grupta iNO
sonrast OHB ve PaCO,’de istatistiksel olarak
anlamli distis saptandi (sirasiyla p=0.021 ve
p=0.028) (Tablo III).

Birinci grupta dort (% 33.3), II. grupta ise
sekiz (% 88.9) olmak {izere toplam 12 bebek
iNO tedavisine yanit verdi. Tedaviye yanit
veren I. gruptaki bebeklerin tamami taburcu
edildi; II. grupta ise tedaviye yanit verdikleri
halde bebeklerin {i¢ii kaybedildi. Tedaviye yanit
vermeyen bebeklerin ise tamami kaybedildi.
iNO tedavisine yanit alinan 12 hastanin tanilari
degerlendirildiginde bir hasta MAS, iki sepsis,
i¢ hasta DDF, dort hasta prematiirite ve RDS,
bir hasta Apert sendromu ve aort hipoplazisi,
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bir hasta da pnémoni, PDA ve konjestif kalp
yetmezligi tanilariyla yatirilarak tedavi edilmisti.
iNO tedavisi alan ti¢ DDF hastasindan ikisinde
NO bagimlilig1 gelisti ve hastalar kaybedildi.
Apert sendromu tanisiyla izlenen hastanin,
ailenin istegi {lizerine sevk edildigi merkezde,
izlenirken kaybedildigi 6grenildi.

iNO tedavisine yanit alinamayan dokuz
hastadan sekizinin gebelik yas1 34 haftadan
kiictiktti. Bu hastalardan besi ilk 24 saat i¢inde
kaybedildi. Bir hasta intrakranial kanama (IKK),
hidrosefali ve intestinal perforasyon tanilariyla
yatisinin 65. giinii, konjenital adrenal hiperplazi
tanisiyla izlenen bir hasta sepsis nedeniyle
yatisinin 69. giinii, RDS tanilariyla izlenen
iki hastada yatiglarinin 27. ve 37. giinli sepsis
nedeniyle kaybedildi.

Tartisma

iNO tedavisinin, zamaninda dogup agir
hipoksik solunum yetersizligi ve PPHN’si
olan yenidoganlarda oksijenizasyonunu etkili

Tablo II. Gebelik yasi 34 haftadan kiigiik olan bebeklerde (Grup I) iNO tedavisi dncesi ve sonrasi
OHB, O], FiO,, PaO,, spO,, PaCO,, pH degerlerinin karsilastirilmasi

Degiskenler iNO oncesi iNO sonrasi 2. saat p
OHB, cmH,0 15.4+3.1 14.8+4.0 0.368
(o) 32.4+13.1 23.9+13.6 0.078
FiO, 0.97+0.08 0.87+0.22 0.087
PaO,, mmHg 46.4x12 44.7x37 0.864
SPOO,, (%) 67.0+16.9 76.0£23.0 0.065
PaCO, (mmHg) 52.9+19 43.8+25.6 0.124
pH 7.2+0.14 7.25+0.16 0.046
FiO, : inspire edilen havanin oksijen konsantrasyonu. iNO : inhale nitrik oksit.

OHB : ortalama hava yolu basinci. Ort : ortalama.

OI : oksijenizasyon indeksi. PaCO,: parsiyel arteryel karbondioksit basinci.
SPO, : oksijen satiirasyonu. SS  : ortalmama + standart sapma.

Tablo III. Gebelik yas1 34 hafta ve daha biiyiik olan bebeklerde (Grup II) iNO tedavisi 6ncesi ve
sonrast OHB, OI, FiO,, PaO,, SPO,, PaCO,, pH degerlerinin karsilastiriimasi

iNO 0&ncesi iNO sonras: 2. saat
Degiskenler (Ort.=SS) (Ort.£SS) P
OHB, cmH,O, ort*SS 15.7%5.5 14.6%5.3 0.021
OL ort+SS 34.6x17.4 30.4+22.7 0.210
FiO,, %, ort+SS 0.93+0.13 0.80+0.24 0.111
PaO,, mmHg 38.2x13.0 40.7%27.8 0.770
SPO,, (%) 77.6x7.1 87.8+21.8 0.133
PaCO, (mmHg) 59.5+34.5 46.8+£24.5 0.028
pH 7.21x0.15 7.28+0.21 0.072
FiO, : inspire edilen havanin oksijen konsantrasyonu. iNO : inhale nitrik oksit.
OHB : ortalama hava yolu basinci. Ort : ortalama.
Ol : oksijenizasyon indeksi. PaCO,: parsiyel arteryel karbondioksit basinci.
SPO, : oksijen satiirasyonu. SS  : ortalmama + standart sapma.
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bir sekilde diizelttigi bildirilmistir!,>8.12,14,
Gebelik yas1 34 haftadan biiyiik, O’s1 25’in
tizerinde olan ve geleneksel tedavilere ragmen
hipoksik solunum yetmezligi diizelmeyen
bebeklerde iNO tedavisi, ECMO (extracorporeal
membrane oxygenation; kanin viicut disinda
oksijenlendirilmesi) ihtiyacini ve 6liim oranini
azaltmistir®. Gebelik yas1 37 haftanin ya da
viicut agirligr 2000 gr’in iizerinde dogan,
OHB'’si 10 cmH,0 {izerinde ve FiO,’si 1.0 olan
bebeklerde, iNO oksijenizasyonda hemen ve
siirekli bir diizelme saglamistir!. Calismamiza
alinan ve gebelik yas1 =34 hafta olan dokuz
bebekten sekizi (%88.9) iNO tedavisine yanit
vermis ve bu bebeklerde sag kalim orani %55.6
olarak bulunmustur. Daha kii¢iik bebeklerin
iNO’ya yanit orani (%33.3) ve sag kalim orani
(%33.3) gbzoniline alindiginda bulgularimiz
literatlirde belirtildigi tizere iNO tedavisinin
gebelik yas1 =34 hafta olan bebeklerde daha
etkili oldugu savini desteklemektedir.

iNO tedavisine yanit altta yatan etiyolojik
nedene gore degiskenlik gosterir. MAS ve
RDS’li hastalarin, DDF, sepsis ve konjenital
kalp hastaligi olan hastalara gore daha iyi
yanit verdigi bildirilmektedir’”. MAS nedeniyle
iNO uyguladigimiz bir hasta tedaviye iyi yanit
vererek taburcu edilmistir. Bununla birlikte
sepsisin eslik etmedigi RDS’li alt1 hastanin {i¢ii,
sepsis nedeniyle takip edilen sekiz hastanin
dordii ve DDF nedeniyle takip edilen {ig
hastanin tamami iNO tedavisine yanit vermistir.
PPHN’ye neden olan patolojik duruma gore
bir degerlendirme yaparak iNO tedavisinin
etkisi hakkinda yorum yapabilmek icin hasta
sayimiz yeterli degildir. DDF’li hastalarda
yapilan randomize kontrollii tek c¢alismadal®,
%100 oksijen alan kontrol grubuna gore
iNO tedavisinin ECMO ihtiyacin1 azaltmada
etkili olmadig: bildirilmistir. iNO bazi DDF
ve PPHN’li hastalarda etkili® olmakla birlikte,
genel olarak DDF’li hastalarin iNO tedavisine
yanitlari iyi bulunmamigtir®1>-16. Calismamiza
alinan DDF’li {i¢ hastanin tamaminin iNO
tedavisine yanit vermesi ve bir hastanin yapilan
ameliyat sonrasinda taburcu edilmesi iNO
tedavisinin bazi DDF’li hastalarda yararh
olabilecegi kanisini uyandirmustir.

iNO tedavisinin gebelik yas1 34 haftadan kii¢lik
bebeklerde kullanilip kullanilamayacagi halen
tartisilmaktadir. iNO alan zamanindan once
dogan bebeklerin oksijenlenmelerinin, iNO
almayanlara gore daha iyi oldugu bildirilmis,
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ancak bu diizelmenin sag kalim orani ya da
akciger hasarinin azaltilmasi {izerine olumlu
bir etkisi gosterilememistir!”. Ote yandan,
iNO’nun zamanindan 6nce dogan bebeklerde
daha toksik olabilecegini bildiren caligmalar
bulunmaktadir®. Bununla birlikte, solunum
yetmezligi olan zamanindan &nce dogan
bebeklerin iNO ile diizeldigini bildiren vaka
sunumlar1 ve vaka serileri de bildirilmistir!”. Bu
bulgularin 15181nda, iNO’nun zamanindan 6nce
dogan bebeklerde rutin olarak kullanilmamasi,
hipoksik solunum yetmezligi olan secilmis
vakalarda kurtarici tedavi olarak denenebilecegi
Onerilmektedir!?. Bizim calismamizda da
gebelik yas1 34 haftadan kiiciik olan bebeklerde
iNO tedavisine yanit orani literatiirle uyumlu
olarak diisiik bulunmustur (%33.3). Ancak
yine de hipoksik solunum yetmezligi olan bu
bebeklerin {igte birinin iNO tedavisine yanit
verdigi diisliniiliirse, iNO’nun bu bebekler i¢in
tedavi secenekleri arasinda yer almaya devam
etmesi mantikli gibi gértinmektedir.
iNO’nun baslangi¢ dozu ile ilgili farkl
goriisler bulunmakta ve 5-80 ppm arasindaki
dozlarda oksijenlenmenin diizeldigi, ancak
2 ppm baslangi¢c dozunun etkili olmadigi
bildirilmektedir!®. Bizim uyguladigimiz 20
ppm’lik baslangi¢ dozu literatiirde yaygin olarak
onerilmektedir3.18-19, Aksini bildiren ¢alismalara
ragmen!, iNO’nun etkilerinin doza bagimli
oldugu!®, OI 15-25 arasinda olan hastalardan 5
ppm’ye yanit vermeyenlerin 6nemli bir kisminin
20 ppm’ye yanit verdigi, 20 ppm’ye yanit
vermeyenlerin az bir kismininda 80 ppm NO’ya
yanit verdigi bildirilmektedir3. iNO’nun uzun
donem etkileri heniiz bilinmedigi i¢in, akciger
gelisiminin bu kritik evrelerinde, tedaviye
miimkiin olan en diisiik dozda baslanmasi ve
yanita gore arttirilmasi 6nerilmektedir3. Yaygin
olarak kabul gbren goriis, 34 haftalik ve daha
biiylik dogan bebeklerde tedaviye 20 ppm
dozunda baglanmasidir>.

Zamaninda ya da buna yakin dénemde dogup
solunum yetmezligi olan, OI degeri yiiksek
bebeklerde iNO’nun rutin olarak ve erken
dénemde baslanmasini Oneren c¢aligsmalar
bulunmaktadir37. Ancak iNO’nun standart
tedavi (Ol >25) yerine erken dénemde (OI
15-25) verilmesinin hastanede yatis siiresi,
mekanik ventilasyon siiresi, ECMO ihtiyaci ve
Olim orani tizerine etkisi olmamaktadir3. Yine
de erken dénemde verilen iNO, geg verilenlere
gore oksijenlenmeyi daha cabuk diizeltiyor, Ol'yi
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daha ¢ok diisiiriiyor ve solunum yetersizliginin
ilerlemesini de engelliyor gibi gériinmektedir.
Erken dénemde iNO baslanacak bebeklerin
dogru secimi, iNO tedavisine ragmen %40
dolaylarinda olan ECMO ihtiyact ya da &lim
oraninin3 daha da azalmasini saglayabilir.
Calismamiza alinan ve OI’si 25 altinda olan
bebeklerin %75’i iNO tedavisine yanit verirken,
Ol’si 25 ve iizerinde olan bebeklerin %52’si
tedaviye yanit vermistir. Bu bulgu hipoksik
solunum yetmezliginin erken déneminde, OI’si
hentiz 25’in iizerine ¢ikmadan verilmesinin daha
yararli olabilecegi kanisini giiglendirmektedir.

iNO’nun sistemik dolasim {izerine neredeyse hic
etkisi yoktur?. Yiiksek yogunlukta (80 ppm)
verilen iNO methemoglobinemiye neden olabilir!.
Simdiye kadar diisiik dozlarda (<20 ppm)
methemoglobinemi gelistigi bildirilen vaka
bulunmamaktadir®. Ancak methemoglobin
rediiktaz eksikligi 6nceden tahmin edilemeyecegi
icin, iNO tedavisinin dordiincii saatinde ve
sonra 24 saatte bir methemoglobin diizeyi
bakilmasi 6nerilmektedir>. Methemoglobin
diizeyi bakabildigimiz hastalarimiz arasinda, iNO
tedavisini kesmemizi gerektirecek bir yiikseklik
(%10’dan fazla) olmadi.

Sonug olarak, hipoksik solunum yetmezligi
olan, ozellikle gebelik yas1 =34 hafta olan
bebeklerde iNO uygulamasi ile basarili sonuglar
elde edilmistir. iNO tedavisinin, daha kiigiik
bebeklerin bir kisminda etkili olabilecegi
goriilmiis, bu nedenle hipoksik solunum
yetmezligi olan bebeklere iNO tedavisinin
denenmesinin yararli olabilecegi kanisina
varilmistir. iNO tedavisinin basarili olacagi hasta
grubunu 6ngorecek kriterlerin belirlenecegi ve
ozellikle zamanindan 6nce dogan bebeklerdeki
uzun siireli etkilerinin ortaya konacagi kapsamli
calismalara ihtiya¢ bulunmaktadir.
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