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1.  VE AMAÇ 

 

 

 

Perinatal hipoksi/asfiksi, perinatal dönemde doku zedelenmesine yol açacak düzeyde 

doku oksijenasyonunun bozulmas  (hipoksi-iskemi) ile sonuçlanan hipoksemi ve 

hiperkapninin birlikte olmas  durumudur (1). Perinatal asfiksinin neden oldu u beyin 

hasar  hem erken do mu  hem de zaman nda do mu  bebeklerde nörolojik sekellerin en 

önemli nedenidir. Beyin hasar  yapan nedenler aras nda kanama, enfeksiyon ve metabolik 

bozukluklar bulunmas na kar n en önemli neden hipoksik iskemik ensefalopatidir (H E) 

(2). Hipoksik iskemik ensefalopati, fetus ve yenido an bebekte, plesental ve pulmoner gaz 

de iminin bozulmas  ile olu an sistemik hipoksi ve serebral kan ak n azalmas  

sonucu ortaya ç kan beyin zedelenmesi olarak tan mlanabilir (1). 

Hipoksik iskemik ensefalopati; çocuklarda konvülsiyon, mental retardasyon, serebral 

palsi ve di er birçok nörolojik defisite neden olabilen bir durumdur. Günümüzde hala 

nörolojik morbidite ve mortalitenin en önemli nedeni olmaya devam etmektedir (3). 

Son 20 y lda, riskli fetüsü belirlemek üzere geli tirilen antepartum/intrapartum 

monitorizasyon teknikleri ve uygulanan canland rma yöntemlerine ra men, geli mi  

ülkelerde bile do an bebeklerin yakla k 2-5:1000’inde perinatal hipoksi/asfiksi sonucu 

beyin zedelenmesi geli mekte ve bu bebeklerin %20-40’ nda belirgin nörolojik sekeller ve 

geli me gerili i ortaya ç kmaktad r (4). Türkiye’de Türk Neonatoloji Derne i taraf ndan 

1999 y nda yap lan perinatal mortalite çal mas nda perinatal ölümlerin %11’inin 

perinatal hipoksi/asfiksiye ba  oldu u tespit edilmi tir (5). 

Perinatal hipoksi/asfiksi, büyük ölçüde önlenebilir bir durumdur. S k do umlar n 

önlendi i, nitelikli antenatal bak n sa land , riskli gebeliklerin yak n izleme al nd , 

do umlar n uygun ko ullarda yapt ld  ve gerekti inde yenido an bebe in etkin olarak 

canland ld  toplumlarda perinatal hipoksi/asfiksi s kl  önemli derecede azalm r (6). 
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Tüm bunlar göz önüne al nd nda, perinatal hipoksi/asfiksi tan n do ru ve erken 

dönemde konulmas  ve prognozunun do ru tahmin edilmesinin önemi daha iyi 

anla lmaktad r. Böylece erken dönemde uygulanacak tedavi ve rehabilitasyon çal malar  

ile, ortaya ç kacak kötü sonuçlar n en aza indirilmesi mümkündür.  

Maalesef, tüm teknolojik geli melere ra men perinatal hipoksi/asfiksi ve H E’nin 

tan  ve derecelendirilmesinde kullan labilecek etkin bir belirteç bulunmamaktad r. Bu 

nedenle de ik biyokimyasal ve görüntüleme yöntem ve parametreleri üzerinde çal malar 

halen devam etmektedir.  

Bu çal mada, iskemi modifiye albüminin ( MA) H E tan nda alternatif bir belirteç 

olarak kullan p kullan lmayaca  ara lm r. Bu amaçla, H E’li yenido anlar n kord 

kan  ve do um sonras  kan örneklerinden MA düzeyleri ölçülmü  ve di er parametrelerle 

kar la lm r. 

 



 

 

 

2. GENEL B LG LER 

 

 

2.1. Perinatal Hipoksi/Asfiksi ve Hipoksik skemik Ensefalopati Tan  

Arteriyel oksijen konsantrasyonunun normalden dü ük olmas , yani oksijenin k smi 

yoklu u hipoksemi, oksijenin tam olarak yoklu u anoksi/asfiksi, hücrelere veya organlara 

giden kan ak n normal doku fonksiyonlar  sa lamak için yetersiz kalmas  ise iskemi 

olarak tan mlan r (2).  

Perinatal hipoksi/asfiksi; fetal veya neonatal gaz al veri ini bozan ko ullar n yol 

açt , hipoksi, hiperkapni ve asidozun e lik etti i patolojik bir durumdur. Asfiksi 

sonucunda dokulara oksijen iletimi bozulmakta, perfüzyonun da bozulmas  ile hipoksik-

iskemik hasar olu maktad r (1). 

Asfiksiye ba  hasar n en önemlisi beyinde görülmekte ve sonuçta H E 

geli mektedir. E; beynin oksijensiz kalmas na ba  olarak kas tonusu ve reflekslerde 

bask lanma, bilinç düzeyinde bozulma ve ço unlukla konvülsiyon ile karakterize bir 

sendromdur.  

2.1.1. Tarihçe 

lk kez 1862 y nda J.W. Little (7) taraf ndan yap lan çal malarda anormal perinatal 

olaylarla, bunu izleyen nörolojik bozukluklar ve serebral hasar aras nda ili ki oldu una 

dikkat çekilmi tir. Takip eden y llarda de ik bilim adamlar  taraf ndan prenatal (Freud 

1898, Collier 1923) ve perinatal olaylar (Crotrs ve Paine 1959) üzerine çe itli klinik 

çal malar yap lm r. 

Sarnat&Sarnat’ n 1976 y nda yapt  çal malar, perinatal hipoksi/asfiksi 

tan mlamas  ve H E evrelendirmesinde çok önemli bir dönüm noktas  olmu tur. 1980’li 

llarda Hill ve Volpe’nin fizyopatoloji ve nöropatoloji üzerinde yapt  çal malarla 

günümüzdeki yeni tedavi denemelerine kadar gelinmi tir (7).  
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2.1.2. nsidans 

Perinatal hipoksi/asfiksi insidans  gebelik ya  ve do um a rl  ile ters orant  

olarak de mekle birlikte, Kanada’da 1000 canl  do umda 15  (12), talya’da 1-2 

saptanm , çok dü ük do um a rl kl  bebeklerde ise bu oran %60 olarak bulunmu tur (8). 

Hipoksik iskemik ensefalopati s kl  3.7/1000 canl  do um, H E’ye ba  ölüm ve 

ciddi nörolojik bozukluk s kl  ise 0.2-1.3/1000 olarak rapor edilmi tir (9). 

2.1.3. Etiyoloji 

Perinatal hipoksi/asfiksi nedenleri antepartum, intrapartum ve postpartum nedenler 

olarak ayr labilir. Bunlar n s kl  say sal olarak ifade etmek zordur. Bu konuda çe itli 

kaynaklarda farkl  oranlar verilmekle birlikte, genel olarak bak ld nda asfiksiye ba  

hasarlar n %50’sinin antepartum, %40’ n intrapartum, %10’unun ise postpartum 

nedenlere ba  olarak geli ti i söylenebilir (10). 

2.1.3.1. Perinatal hipoksi/asfiksi ile ili kili risk faktörleri 

A-Antepartum faktörler 

- Maternal diabet 

- Kronik hipertansiyon 

- Gebelik toksemisi 

- Kardiovasküler hastal k 

- Kollojen vasküler hastal k 

- Konvülsif hastal k 

- Multiple gestasyon 

- Ya  primiparite 

- Servikal yetmezlik 

- Rh sensitizasyonu, anemi 

- kinci veya üçüncü trimesterde kanama 

- Fetal veye bebek ölüm öyküsü 

- Maternal enfeksiyon (idrar yolu enfeksiyonu, TORCH grubu enfeksiyonlar) 

- laç tedavisi (Lityum, magnezyum, adrenerjik blokerler) 
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- Alkol ve narkotik al kanl  (uterin damarlarda vazokonstriksiyon) 

B- ntrapartum faktörler 

- Prematür do um 

- zl  do um 

- Uzam  do um (özellikle ikinci evrenin uzamas ) 

- Müdehaleli do um (forceps, vakum uygulamas ) 

- Anormal prezentasyon 

- Bozuk fetal kalp paterni 

- Fetal distrese ba  sezaryen seksio (C/S) 

- Erken membran rüptürü 

- Kötü kokulu amniyotik s  

- Mekonyum ile boyal  amniyotik s  

- Ablasyo plasenta 

- Plasenta previa 

- Kord prolapsusu 

- Anneye narkotik verilmesi 

- Uterusun yetersiz relaksasyonu, a  oksitosin sal  ve sonucunda uterin 

kontraksiyon nedeni ile plesental beslenmenin bozulmas  

- Maternal kan n yetersiz oksijenizasyonuna yol açan nedenler (anestezi s ras nda 

yetersiz hipoventilasyon gibi) 

C-Postpartum faktörler 

- r anemi (hemolitik hastal k veya iddetli kanamaya ba ) 

- Do umsal kalp hastal  (Fallot tetralojisi, patent ductus arteriosus, pulmoner 

stenoz, triküspit atrezisi, damar transpozisyonu) 

- Solunum yetmezli i (hiyalen membran hastal , yenido an n geçici takipnesi, 

pnömoni, aspirasyon sendromu, anesteziye ba  serebral hasar) 

- Kardiovasküler kollaps (masif kan kayb , sepsis ve adrenal kanamaya ba ) 

- Tekrarlayan apne nöbetleri 

- Konjenital anomaliler 
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2.1.4. Patofizyoloji 

Perinatal hipoksi/asfiksi patofizyolojisinde primer olay, plasentada yetersiz gaz 

de imi veya postnatal olaylar nedeni ile pulmoner düzeyde ventilasyon-perfüzyon 

dengesinin bozulmas r. Sonuçta oksijen (O2) ve karbondioksit (CO2) de imi 

bozulmakta, hipoksemi, hiperkapni ve asidoz geli mektedir (11). 

Oksijen kayna  azalan beyin kendini korumak amac  ile metabolik h  dü ürerek, 

 azaltmaya çal r ve gamma amino butirik asit (GABA) ve glisin gibi lokal 

nörotransmitterler salmaya ba lar. Yenido an n maruz kald  hipoksik durumun 

düzeltilmesi ile beyinde yeniden normal dola m ba lad nda beynin ald  oksijen miktar  

normal düzeylere gelir. Ancak, hipoksi nedeni ile zedelenen hücrelerde bu kez oksijen 

radikallerinin yol açt  zedelenme ba lar. Buna "reperfüzyon zedelenmesi" veya 

"nöronal zedelenmenin gecikmi  faz " ad  verilir. 

Reperfüzyon zedelenmesi 6-24 saatte ba lar ve 24-48 saat kadar devam eder. Beyin 

ödemi ve nöron ölümü, yani apopitoz ile karakterizedir. Beyinde olu an toplam hasar n 

büyüklü ü ve yayg nl , ilk zedelenme ve reperfüzyon zedelenmesinin iddetine ba r. 

Hipoksi-iskemi akson uçlar nda uyar  aminoasit glutamat sal  art r. 

Glutamat sal  s ra ile glutamat hücre yüzey al lar  aktive eder. Sonuçta hücreye 

sodyum-kalsiyum ak  olur. Hücre içinde artm  membran fosfolipitlerinin devrinden 

dolay  serbest ya  asitleri birikir ve daha sonra mitokondri içindeki indirgeyici süreçler ile 

serbest oksijen radikalleri olu ur. Böylece prostaglandin, ksantin ve ürik asit sentezlenmi  

olur. Nitrik oksit, serbest radikaller, gazlar ve kalsiyum nöron hücrelerinde hasara yol açar. 

Hücresel enerji yetersizli i, asidoz, glutamat ve nitrik oksit nörotoksisitesi, serbest radikal 

olu umlar , kalsiyum ak  ve lipid peroksidasyonunun birlikte etkisi ile yap sal hücre 

bile enlerinde bozulma ve sonuçta hücre ölümü meydana gelir (12). 

Fetal hipoksinin geli ti i ilk dakikalarda kalp at m h nda yava lama, kalp at m 

gücünde azalma, tansiyon dü üklü ü, ciddi metabolik ve solunumsal asidoz geli ir. Bu 

olaya fetüsün yan ; duktus venozus, duktus arteriozus ve foramen ovaledeki ak m 

miktar  art rarak akci er, böbrek, karaci er ve gastrointestinal sistemden beyin, kalp ve 

adrenal bezlere giden kan ak  sabit tutmak eklindedir (2,13). 
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Hipoksi-iskemiye maruz kalan organlarda çok ciddi geli im bask lanmas  vard r. 

Erken dönemde artm  kapiller geçirgenli e ba  s  s nt , endotelyal hücre mesi, 

koagülasyon nekrozu ve hücre ölümü olu ur. Bu durum perikardiyum, plevra, timus, kalp, 

adrenal ve menikslerde pete iyel kanamalara yol açar. Uzam  intrauterin hipoksi, 

periventriküler lökomalazi (PVL) ve akci er damar direncinde azalmaya zemin haz rlar 

(2,14). 

Beyin metabolizmas n bozulmas  ile beyin biyoenerjisinde azalma, koma ve stupor 

gibi klinik durumlar n geli mesi ve elektroensefalogram (EEG)’da voltaj bask lanmas ndan 

izoelektrik hatta kaymalara kadar varan de iklikler olu ur (15). 

Anaerobik glikoliz vücudun hipoksiye verdi i bir metabolik yan tt r. Hipoksi 

ras nda olu an oksijen azalmas  beyin kan ak n düzenlenmesini etkiler ve metabolik 

asidoz geli ir. Bu olaylar H E’nin temelini olu turur. Böylece hiponatremi, hipoglisemi, 

hipokalsemi, hiperemonemi ve asidoz gibi de ik metabolik sonuçlar ortaya ç kar (16). 

Çocuk ve eri kinlerde hipoksi k sa sürede önemli beyin hasar na yol açmas na kar n 

yenido anlarda durum daha farkl  seyreder. Yenido an beyni hipoksiye daha dirençli 

oldu undan hasar geli me süreci uzamaktad r (17). Yap lan deneysel çal malar, parsiyel 

oksijen bas nc n 15 mmHg alt na dü tü ü durumlarda bile kardiyovasküler sistem 

fonksiyonlar n en az bir saat devam etti ini göstermi tir (18). Sistemik hipoksi ve 

serebral iskeminin fetüste beyin hasar na yol açt  konusunda fikir ayr  yoktur. 

Maymun fetüslerinde yap lan deneysel çal malarda, uterin damarlar n ak  abdominal 

aorta üzerinden engellenerek birinci ve üçüncü saatlerde asfiksi olu turulmu  ve ba ca 

hasar n serebral hemisferlerde oldu u gösterilmi tir. Ba lang ç lezyonlar ; kortikal gri 

cevherde atrofi, beyaz cevherde nekroz ve bazal ganglionlarda hasard r. Bu lezyonlar 

perinatal dönem boyunca ya ayan hipoksik iskemik ensefalopatili infantlarda da 

gösterilmi tir (19). 
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Tablo 1. Hipoksik Iskemik Ensefalopati’de Beynin Patolojik Görünümü 

 POKSEM  SKEM  
Beyine glukoz ak  Artar Azal r 
Glikojenoliz  Artar Artar 
Glikoliz  Artar Artar 
Beyin glukoz kullan  Azal r Azal r 
Lakatat ve hidrojen Artar Dokularda asidoz 
Fosfokreatinin Azal r Azal r 
Oksidatif fosforilasyon  Azal r ATP Azal r 

2.1.5. Nöropatoloji ve Klinik Yans malar  

Perinatal hipoksik-iskemik uyar  neticesinde olu an hasar n niteli ini primer olarak 

iki faktör etkilemektedir (16): 

1. Gestasyon ya -hasar an ndaki beyin matürasyon düzeyi 

2. Hipoksik-iskemik uyar n süresi ve a rl k derecesi 

Hipoksik-iskemik uyar , farkl  gestasyon ya lar nda, farkl  yerle imlerde farkl  

lezyonlara yol açmaktad r. Uyar ya maruz kalma an ndaki miyelinizasyon durumu ve 

metabolik aktivitenin bu farkl a yol açt  öne sürülmektedir. Pozitron Emisyon 

Tomografi (PET) tekni i kullan larak yap lan çal malar, term yenido anlarda en yüksek 

metabolik aktivitenin talamus, bazal ganglionlar ve serebral korteksin primer sensorimotor 

alanlar nda, preterm yenido anlarda ise periventriküler alan ve subkortikal beyaz cevherde 

yo unla  ortaya koymaktad r (17). 

Matür yenido anlarda s k görülen lezyonlar: 

- Selektif nöronal nekroz 

- Parasagittal serebral hasar 

- Status marmoratus 

- Fokal veya multifokal iskemik serebral nekroz 

Prematür yenido anlarda daha s k görülen lezyonlar: 

- Periventriküler lökomalazi 

- Periventriküler hemorajik lezyonlar 

- Selektif nöronal nekroz 

- Fokal veya multifokal iskemik serebral nekroz 



9 
 

 
       

Tablo 2. Nöropatolojik Lezyonlarin Lokalizasyonu ve K sa-Uzun Dönemdeki 
Etkileri 

 

NÖROPATOLOJ K 
LEZYON LOKAL ZASYON 

KISA DÖNEM 
ETK LER  

KISA 
DÖNEM 

ETK LER  

Selektif nöronal 
nekroz 

Serebral korteks, 
talamus, retiküler 
formasyon 

Bilinç kayb , 
konvülsiyon, 
hipotoni 

Entelektüel kay p, 
spastik kuadriparazi, 
ataksi 

Status Marmoratus  Bazal ganglion, 
serebral korteks Bilinmiyor 

Koreatetoz spastik 
kuadriparezi, 
entelektüel kay p 

Parasagittal Hasar 
(Termde) 

Parasagittal serebral 
korteks, subkortikal 
ak madde (ulegria) 

Omuz kav , 
üst ekstremitede 
hipotoni 

Spastik kuadri 
parazi, entelektüel 
kay p 

Periventriküler 
lökomalasi (preterm) 

Periventriküleer ak 
madde 

 
Alt 
ekstremitede 
hipotoni 

Spastik dipleji, 
görme kayb , 
entelektüel kay p 

Fokal, Multifokal 
serebral hasar 

Serebral korteks, 
subkortikal ak madde 

Hemiparezi, 
fokal 
konvülsiyon 

Spastik hemiparezi, 
fokal konvülsiyon, 
entelektüel kay p 

 

2.1.6. Klinik Bulgular 

Kronik fetal hipoksi klinik olarak her zaman tan namayabilir. Fetal hipoksinin erken 

dönem bulgusu vasküler direnç art , uzun dönem bulgusu ise intrauterin geli me gerili i 

olabilir. Kalp h nda yava lama, de ken ve geç tip deselarasyon paterni görülebilir (2). 

ntrapartum serebral hipoksinin i aretleri unlard r (20): 

1) Umblikal kord kan nda iddetli metabolik asidemi: pH 7.00  

2) 5. dakika Apgar skorunun dü üklü ü (<5) 

3) Fetal distres belirtileri (anormal fetal kalp at , mekonyum aspirasyonu) 

4) Do umdan sonraki ilk 24 saat içerisinde konvülsiyon geçirilmesi.  

Her yenido an bebekte do ar do maz klinik de erlendirme yap lmas  gerekmektedir. 

Bu de erlendirmenin amac ; acil giri im veya özel bak m gerektiren bir durum olup 

olmad n belirlenmesi, majör veya minör bir anatomik anomali varl n saptanmas , 

daha sonraki muayeneye esas olu turacak bulgular n kaydedilmesidir. 
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Perinatal hipoksi-asfiksi sonras nda geli en klinik bulgular; asfiksinin iddeti, süresi, 

nörolojik tutulumun iddeti ve yeri, di er sistemlerin etkilenme dereceleri, infant n 

gestasyon ya  ile ili kilidir. 

Term infantlarda asfiksiyi takiben görülen santral sinir sisteminin primer bulgular  

konvülsiyon, apne ve solunum arrestini içeren anormal solunum paterni, huzursuzluk, 

postür ve hareket bozukluklar , anormal okülomotor ve pupiller cevap, yayg n hipotoni ve 

ön fontanel kabar kl r. Hastalarda ya am n ilk günlerinde kuvöz ihtiyac , beslenme 

problemleri, emme güçlü ü ve solunum zorlu u olabilir (21). Volpe (1) do um sonras  

E sürecinin 12’ er saatlik dilimler eklinde incelenmesini önermektedir. Bu saat 

dilimleri öyle özetlenebilir:   

2.1.6.1. Do umdan Sonraki lk 12 Saatlik Dönem 

Etkilenmi  yenido an stupor veya koma halindedir, periyodik solunum veya 

düzensiz solunum hareketleri vard r. Daha a r etkilenmi  bebeklerde hipoventilasyon veya 

solunum yetmezli i vard r. I a pupil yan  normaldir ve spontan göz hareketleri vard r. 

Bebekler bu dönemde hipotoniktir, a r asfiksiye u ram  bebeklerin %50-60’ nda ilk 6-12 

saat içinde konvülsiyon görülür (1,22,23,24). 

2.1.6.2. Do umdan Sonraki 12-24 Saatlik Dönem  

Bilinç durumunun artmas  beklenir. Canlanma ile beraber konvulsiyonlar, apne 

nöbetleri (%50), huzursuzluk ve titreme benzeri klinik belirtiler artar. nfantta genel bir 

hiperirritabilite mevcuttur. Perinatal hipoksi-asfiksiden etkilenen infantlar n %15-20’sinde 

konvülsiyonlar bu dönemde ba lar ve status epileptikus geli ebilir. Term bebeklerde daha 

çok omuz kalça ku nda, prematürlerde alt ekstremitelerde güçsüzlük vard r (1,22,25 ).  

2.1.6.3. Do umdan Sonraki 24-72 Saatlik Dönem  

Beyin ve beyin sap  fonksiyonlar  24. saatten sonra giderek bozulur. A r derecede 

etkilenmi  bebekler stupor ve koma halindedir (26). S kl kla düzensiz solunum 

döneminden sonra solunum durmas  gerçekle ir, pupil refleksi ve okülosefalik refleks 

al namaz. Bu dönemde ölümler s kt r, ölen prematür bebeklerin ço unda intraventriküler 
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kanama vard r, term bebeklerin ise bir k sm nda belirgin kanama varken, bir k sm nda kafa 

içi bas nç art  bulgular  vard r (1,22,25 ). 

2.1.6.4. Do umdan 72 Saatten Sonraki Dönem  

er infant 72 saat boyunca hayatta kald ysa izleyen gün ve haftalar içinde klinik 

tablo giderek düzelir. uur düzeyinde iyile me olmas na ra men tam aç lmaz ve hafif bir 

stupor hali devam eder. A z ve dil hareketleri belirebilir. Emme ve yutmada anormallik 

olmas  nedeni ile beslenme sorunlar  vard r, ekstremiteler genelde hipotoniktir. Kranial 

sinirlerin (5,8,9,10 ve 12. sinirler)  uyard klar  kaslarda koordinasyon ve kuvvet kayb  

vard r. Bazal ganglion tutulumu olan hastalarda tonus art  belirgin olmas na kar n ço u 

hastada ekstremitelerde yayg n tonus azalmas  vard r (1,22 ). 

Hipoksik iskemik ensefalopatide klinik bulgular günlerce veya haftalarca devam 

edebilir. Hipoksik iskemik ensefalopatide klinik s flamaya göre klini in a rl na karar 

verilebilmektedir. Asfiktik yenido anlarda ya am n ilk 72 saatinde baz  nörolojik bulgular 

geli ir. lk defa 1976 y nda Sarnat karde ler taraf ndan tan mlanan bu klinik nörolojik 

durum, di er ara rmac lar taraf ndan gözden geçirildikten sonra asfiktik yenido anlar n 

ba lang çta de erlendirilmesinde ve prognozun tahmin edilmesinde yard mc  olabilece i 

konusunda fikir birli ine var lm r (21,22,24). Bu nedenle günümüzde H E’nin 

evrelendirilmesinde modifiye Sarnat ve Sarnat evrelemesi kullan lmaktad r. Buna göre H E 

hafif, orta ve a r ensefalopati olarak üç evrede de erlendirilmektedir. 

Tablo 3. E’nin Klinik Evrelemesi (Modifiye Sarnat & Sarnat Evrelemesi) 
 

Bulgular  Evre I Evre II Evre III 

Bilinç düzeyi Hiperalert  Letarjik  Stupor  
Kas tonusu Normal Hipotonik  Flask  
Postür Normal  Fleksiyon  Deserebre 
Tendon refleksleri Hiperaktif  Hiperaktif  Yok  
Myoklonus  Var  Var  Yok  
Moro refleksi Kuvvetli  Zay f  Yok  
Pupiller Midriazis Myozis  Yetersiz k refleksi 
Nöbet Yok  k  k  
EEG  Normal Dü ük voltajl  Burst supresyonu 
Kalp h  Ta ikardi Bradikardi  De ken  
Semptom süresi  24 saatin alt nda 24 saat-14 gün Günler veya haftalar 
    

Perinatal hipoksi/asfikside nörolojik geli im bozukluklar na ek olarak sistemik 
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komplikasyonlar da s kl kla geli ir (27): 

Merkezi Sinir Sistemi: H E, beyin kanamas , beyin ödemi ve konvülsiyonlar 

görülebilir. Konvülsiyonlar genelde 6-12 saat sonra ortaya ç kar ve her zaman hayat n ilk 

günü içinde görülür. Orta ve a r perinatal asfikside konvülsiyon s kl kla geli ir. 

Yenido an konvülsiyonlar  yenido an döneminde olu an nörolojik hastal klar n en s k 

görülen ve en özellikli bulgular ndand r (27). 

Solunum Sistemi: Pulmoner vasküler dirençte artmaya ba  persistan fetal dola m, 

pulmoner ödem ve pulmoner kanama geli ebilir. Mekonyum aspirasyon sendromu ve 

sürfaktan yap n inhibisyonuna ba  respiratuar distres sendromu geli ebilir  (28).  

Kardiovasküler Sistem: Myokard iskemisine ba  konjestif kalp yetmezli i, 

hipotansiyon ve ritim bozuklu u ve kardiyojenik ok görülebilir. Kardiak tutulum 

hastalar n yakla k %29’unda görülür. Geçici myokardial iskemi ile ili kili olarak mitral 

yetmezlik ve triküspit yetmezli i de perinatal asfiksili olgularda bildirilmi tir (29). 

Genitoüriner sistem: Asfiksiye ba  vazokonstrüksiyonu takiben renal kanlanma 

azal r ve sekonder akut tübüler nekroz ve/veya kortikal veya medüller lezyonlar ve sonuçta 

böbrek yetmezli i görülebilir. Üre ve kreatinin de erleri genelde yükselmi tir, hematüri ve 

renal ven trombozu görülebilir (30). 

Gastrointestinal sistem: Karaci erde asfiksiye ba  hepatosit kayb  olur ve ilk 3-4 

günde aspartat aminotransferaz (AST) ve alanin aminotransferaz (ALT), laktat 

dehidrogenaz (LDH) de erleri yükselir. Hipoglisemi, hiperamonemi ve koagülasyon 

testlerinde uzama görülebilir. Safra kesesindeki distansiyona ba  kolestatik sar k ve 

barsak iskemisine ba  nekrotizan enterokolit geli ebilir (28). 

Hematolojik Sistem: K vitaminine cevap vermeyen dissemine intravasküler 

koagülasyon (D C) geli ebilir, trombositlerin dola mdaki ömrünün k salmas  ve kemik 

ili inde yap n azalmas na ba  olarak trombositopeni geli ebilir (28,30). 

Metabolik Sistem: Hipoglisemi, hipokalsemi, hiponatremi [uygunsuz antidiüretik 

hormon (ADH) sekresyonu ve/veya serebral tuz kayb na ba  olarak] ve hiperamonemi s k 

görülen metabolik de ikliklerdir. Ayr ca serumda ürik asit ve ksantin türevleri artar. 

Endokrin Sistem: Asfiksiye cevap olarak katekolamin, glukokortikoid, renin, 

vazopressin ve eritropoetin sentezinde art  olur. A r asfikside adrenal bezlerde kanama 

da olabilir. 
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2.1.7. Tan  

Ensefalopatili term bebeklerin yakla k olarak %15-20’sinde serebral palsi, geli me 

gerili i, mental retardasyon ve görme bozuklu u gibi kal  nörolojik sekeller geli ir 

(1,31). Bu nedenle perinatal hipoksi-iskeminin erken tan ; akut iskeminin giderilmesi, 

etkilerinin azalt lmas  ve buna ba  olarak kal  beyin hasar n en aza indirgenmesi, 

bazen de tamamen önlenmesi aç ndan büyük önem ta maktad r. Zira son y llarda asfiktik 

yenido anlar n erken tan  ve tedavisine yönelik birçok çal ma yap lm  ve halen de baz  

çal malar yürütülmektedir. Hipoksik iskemik ensefalopatinin tan  temel olarak ayr nt  

hikâye ve nörolojik muayeneye dayan r. Do um öncesi, gebelik ve do um sürecinin 

öyküsü ayr nt  bir ekilde sorgulan r. Fetal kalp monitarizasyon sonuçlar , varsa kord kan 

gaz  bulgular , bebe in 1. 5. 10. ve 20. dakikadaki Apgar skoru, do umu takiben kan pH 

de eri, amnion s nda mekonyum varl  ve plasenta histolojisi tan ya yard mc  olur. 

Tan da alt n standart erken postnatal dönemde yap lan yenido an n nörolojik sistem 

muayenesidir. 

 Asfiktik bir yenido anda mutlaka yap lmas  gereken tetkikler: Tam kan say , 

idrar tetkiki, kan ekeri, serum kreatin kinaz (CK) ve LDH, arteriyel ve kapiller kan gaz , 

kan kültürü, lomber ponksiyon ve beyin omurilik s  (BOS) kültürü, akci er grafisi, 

transfontanel ultrasonografi (TFUSG), bilgisayarl  beyin tomografisi (BBT) veya manyetik 

rezonans görüntüleme (MRG) ve EEG olmal r (2, 14). 

2.1.7.1 Apgar Skorlamas  

lk kez 1952 y nda Dr.Virginia Apgar taraf ndan tan mlanm  olup do umdan sonra 

1., 5. ve gerekirse 10. ve 20. dakikalarda de erlendirilir (32). Apgar skoru do um odas nda 

yenido an bebe in klinik durumunun de erlendirilmesini sa layan pratik bir yöntemdir 

(33). 

Dü ük Apgar skoru asfiksi tan  için özgün de ildir (33). Prematürite, annenin ald  

ilaçlar (magnezyum sülfat, analjezik), do umda kullan lan anestezikler, spinal kord 

travmas , enfeksiyonlar, hipovolemi, nöromüsküler sistemi etkileyen konjenital anomaliler, 

fetal hipoksi veya fetal asidoz yok iken dü ük Apgar skoruna neden olabilir (33,34). Bu 

nedenle Apgar skorunun bebe in sadece o anki durumunu yans tt , intrapartum asfiksinin 



14 
 

 
       

bebek üzerindeki uzun süreli ve kal  nörolojik disfonksiyon hakk nda yeterli bilgi 

vermedi i, tek ba na prognozla ili kisinin zay f oldu u bildirilmektedir (33). 

Birinci dakika Apgar skoru; genellikle umblikal kan pH’s  ile ili kili olup 

intrapartum asfiksinin ve yard mc  solunum gereksiniminin göstergesidir. Apgar skoru 

birinci dakikaya kadar belirlenemedi inden, yeniden canland rmaya karar vermede 

kullan lmaz. Canland rma i lemi için bebe in solunum aktivitesi, kalp h  ve deri rengi 

yol göstericidir (35). 

Be inci dakika Apgar skoru; 1. dakikaya göre daha anlaml  olup kötü nörolojik 

sonuçlarla ili kilidir (35, 36). Yap lan bir çal mada 5. Dakika Apgar skoru 0-3 olanlarda,     

7-10 olanlara göre serebral palsinin 8 kat ve neonatal ölüm riskinin 386 kat artt  

bildirilmi tir (36). Di er bir çal mada ise, Apgar skoru 10. dakikada 3 ve alt nda olanlarda 

serebral palsi riski %17 iken, 20. dakikada 3 ve alt nda olanlarda %57 olarak rapor 

edilmi tir (34). Bunun aksine serebral palsili çocuklar n %75’inin 5. dakika Apgar 

skorunun normal oldu una dair yay nlar da vard r (33). 

2.1.7.2. Biyokimyasal ve Metabolik Testler  

Asfiksinin beyin d  di er organlar  etkilemesine ba  olarak de ik metabolik 

bozukluklar geli ir. Metabolik bozukluklar n ba nda asidoz gelir. Asidozun yan ra 

hipoglisemi, hipokalsemi, hipomagnezemi, hiponatremi ve hiperamonemi geli ebilir (37). 

Beyin omurilik s nda laktat yo unlu u ve laktat/privat oran  hem zaman nda hem erken 

do mu  asfiksili yenido anlarda do umdan sonraki 6-24 saat içinde artmaktad r. Laktat 

kan beyin bariyerini difüzyon ve transport yolu ile geçti inden, BOS laktik asit seviyeleri 

serum laktik asit seviyeleri ile ili ki gösterir (38). Bu nedenle, yükselmi  serum laktik asit 

seviyeleri beyinde anaerobik glikoliz olu tu unun göstergesidir. 

Kan ve BOS’ta kreatin kinaz beyin izoenzimi (CK-BB) tayin edilmelidir. Bu enzim 

beyin hasar n erken belirtisi olarak kabul edilir ve nörolojik hasarlarda çok yükselebilir. 

Yükselmi  total CK aktivitesi sistemik doku hasar  veya beyin hasar  oldu unu gösterir 

(37). 

rm  kan hücreleri ya am n ilk dakikalar nda yüksek olan asfiksili yenido anlar n 

da  uzun  süre  takibi  gerekmektedir  (39).  Ayr ca  serum  troponin  I  ve  troponin  T  
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seviyelerinin de asfiksili çocuklarda yükseldi i gözlenmi tir (40). Ayr ca deneysel serumda 

L-6, 8, 10, NF-  düzeyi, laktat düzeyi, BOS’ta askorbik asit, nöron spesifik enolaz, LDH, 

hidroksibütirat dehidrogenaz, idrarda protein S-100B düzeyi çal labilir (21,41-44).  

2.1.7.3. EEG 

Hipoksik iskemik ensefalopatili tüm hastalara rutin olarak yap lmal r. Hem 

diagnostik hem de prognostik önemi vard r. Asfiktik beyinde EEG; nöbet tan , ciddiyeti 

ve uzun dönem sonuçlar  de erlendirmek için kullan r. Özellikle ilk hafta içinde çekilen 

EEG’nin prognozu belirlemede özgüllü ü yüksektir (45). Hafif asfikside EEG genellikle 

normaldir. Orta derecede asfikside delta ve dü ük teta dalgalar nda ml  voltaj 

supresyonlar  ve frekansta dü me gözlenir.  

Normal EEG, iyi prognoz kriteri olarak de erlendirilirken, EEG zemin 

aktivitesindeki bozukluk hem term bebekler hem de preterm bebekler için nörolojik sekel 

aç ndan iyi bir belirteçtir. Bu zemin anormallikleri; burst supresyon paterni, dü ük voltaj 

veya elektroserebral sessizlik olarak tan mlanabilir (46). 

Daha önce yap lan birçok çal mada da nörolojik sonuçlar üzerine en güvenilir ve 

en erken belirleyicilerin altta yatan etiyoloji, nöbet varl  ve EEG zemin anormallikleri 

oldu u belirtilmektedir (47). 

2.1.7.4.  Transfontanel Ultrasonografi 

nvaziv olmamas , uygulama kolayl , maliyetinin dü üklü ü ve kolay ula labilir 

bir araç olmas  nedeni ile perinatal asfiksinin de erlendirilmesinde yararl  bir yöntemdir. 

lk kullan lan yöntemlerden biri olan TFUSG’de iskemik alanlar n hiperekojen 

olarak izlendi i rapor edilmi tir. Bazal ganglionlar ve talamus lezyonlar , hemoraji, PVL, 

beyin ödemi, fokal ve multifokal iskemik beyin hasar  TFUSG ile belirlenebilir. nfarktlar, 

porensefali, hidrosefali ve multikistik ensefalomalazi de TFUSG ile ay rt edilebilir. Ancak 

TFUSG’nin tan  de erinin yapan ki iye ba ml  olmas , beyin sap  ve parankimal yap lar n 

gösterilmesinde daha az duyarl a sahip olmas  gibi dezavantajlar  vard r. PVL ve 

serebral ödem gibi parankimal anormallikler TFUSG ile gösterilebilmesine ra men 

nonspesifik bilgiler vermektedir (48). Akut dönemde, etkilenen alanda vasküler pulsasyon 
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kayb  doppler USG ile gösterilebilir ve BBT ço u kez bu a amada normal olarak saptan r 

(49). Akut ve subakut PVL’nin ayr nda TFUSG,  BBT’den üstündür (50). 

2.1.7.5. Bilgisayarl  Beyin Tomografisi 

 A r nöronal nekrozdaki diffüz kortikal hasar, status yaratan bazal ganglion ve 

talamus hasar  (BGTH), PVL, fokal ve multifokal iskemik beyin nekrozu hakk nda önemli 

tan sal bilgiler verir. Derin fokal iskemik infarktlar 48 saatten sonra BBT ile gösterilebilir 

(21,51). 

Prematürlerde beyin su içeri i yüksek, myelin içeri i dü ük oldu u için BBT ile gri 

beyaz cevher ayr  yapmak güçtür. Bu hastalarda kranial MRG daha yararl r. 

Neonatal dönemde BBT’nin zamanlamas  tan  için önemlidir. Akut dönemde lezyonlar  

BBT ile ay rt etmek güçtür, ancak günler ya da haftalar sonra vasküler da mdaki azalma 

belirginle ece inden BBT’nin de eri giderek artacakt r. Beyin ödemi BBT ile en iyi 2 ile 

5. günler aras nda gösterilir. 

2.1.7.6. Kranial MRG 

Neonatal hipoksik iskemik beyin hasar n tan nda en iyi görüntüleme yöntemidir 

(22). Bilgisayarl  beyin tomografisi ve TFUSG ile PVL, germinal matriks kanamas  ve 

hidrosefali gösterilebilirken, kranial MRG daha özgün olarak beyin hasar  gösterir. 

Asfikside s kl kla etkilenen beyin sap ndaki hasar ve kranial sinir lezyonlar  MRG ile 

gösterilebilir (52). Kranial MRG ile parasagital serebral hasar di er görüntüleme 

yöntemlerinden daha iyi görüntülenebilir. MRG’de saptanan PVL ve ensefalomalazi kötü 

prognozla ili kilidir (53). Term yenido anlarda prognozun tayininde en uygun MRG çekim 

zaman  postnatal 1-4 haftad r (54). 

 Difüzyon a rl kl  kranial MRG; beynin iskemik de ikliklerini en erken gösteren 

radyolojik yöntemdir (53-56). Özellikle ilk 5 gün içinde yap lan difüzyon a rl kl  kranial 

MRG görüntülemesi beyaz cevher hasar  göstermede yararl r (24,54).  

Özet olarak MRG, hipoksik iskemik lezyonlar n tespitinde en iyi görüntüleme 

yöntemi olmakla birlikte, pahal  olu u ve her yerde bulunmay  nedeni ile kullan  

rl r.  
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2.1.7.7. Teknesyum Scan ve SPECT 

 Perinatal asfiksili yenido anlarda beyin hasar  Teknesyum scan ile gösterilebilir. 

99.T. Pertechnate hasarl  bölgeden kan beyin bariyerini geçer ve d ar dan gamma 

dedektörüyle kaydedilerek hasar n topografisinin kaba bir hayali elde edilir. SPECT 

(single-photon emission tomography); 99Tc heksametilpropilenaminoksin ve I123 

iodoanfetamin serebral perfüzyon bölgesel paternini ölçmek için kullan r. Ancak, asfiktik 

infantlar n de erlendirilmesinde SPECT kullan  s rl r  (23).  

2.1.7.8. Uyar lm  Potansiyeller 

Uyar lm  i itsel beyin potansiyelleri (BAER), görsel uyar lm  potansiyeller (VEP) 

ve somatosensör uyar lm  sensörler perinatal asfiksi tan , izlem ve prognoz tayininde 

kullan labilir  (1). 

2.1.8. Ay  Tan  

Hipoksik iskemik ensefalopatinin ay  tan nda; sepsis, bakteriyel menenjit, viral 

ensefalitler, intruterin enfeksiyonlar, konjenital anomaliler, anneye uygulanm  sedesyon 

ve analjezi, metabolik ensefalopati, nöromüsküler hastal klar ve do um travmas  ak lda 

tutulmal r (57).  

2.1.9. Prognoz 

Hipoksik iskemik ensefalopati; klinik olarak tamamen düzelme ile ölüm aras nda 

de en geni  bir klinik spektrumda kar za ç kabilir. Prognoz hipoksinin iddeti, süresi, 

yenido an n gebelik ya , beyin hasar n yeri, metabolik ve kardiyopulmoner 

komplikasyonlara ba r (2). 

Hipoksik iskemik ensefalopati tan  konulan term bebeklerin %10’u exitus olur, 

%30’unda nörolojik sekel ve %60’ nda normal geli im beklenir. Ancak, ilk günde a r H E 

bulgular  bulunan ve uzun süre düzelmeyen term bebeklerde mortalite %75’e kadar 

kabilir, hayatta kalanlarda ise sekel oran  %100’dür (22). Preterm bebeklerin ise %30’u 

exitus olurken, %20’sinde nörolojik sekel ve %50’sinde normal geli im görülür.  
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Hipoksik iskemik ensefalopatili hastalar n uzun süreli takiplerinde ve nörolojik 

morbiditeyi belirlemede Apgar skorunun önemli oldu u gösterilmi tir. Uzun süre dü ük 

kalan Apgar skoru ile yüksek mortalite ve morbidite aras ndaki ili ki bilinmektedir. Apgar 

skoru 10, 15 ve 20. dakikalarda 0-3 olan hastalarda, mortalite oranlar  s ras yla %18, %48, 

%59 bulunmu tur (27). Be inci dakika Apgar skoru 6 ve alt nda olan term infantlarda 1 

ya na geldiklerinde nörolojik hasar riski, 6 ve üzerinde olanlara göre 3 kat fazlad r (25). 

Perinatal asfiksiye maruz kalan ço u infantta anormal nörolojik belirtiler ya da beyin 

hasar  meydana gelmez. Ancak neonatal dönemde nörolojik bozuklu un mevcut oldu u 

durumlarda, perinatal asfiksinin ortaya ç  kesin gibidir. Prognozu belirlemede en yararl  

faktörler perinatal asfiksi’nin iddeti ve süresi ile ilgili olanlard r. Sarnat&Sarnat 

flamas  en s k kullan lan prognostik s flamalardan biridir. 

Nöropatolojinin ciddiyetine göre beyin hasar  tan mlayan EEG, MR, BBT ve USG 

gibi selektif nörodiagnostik incelemelerin kan tlanm  prognostik de erleri vard r (1). 

Perinatal asfiksi hikâyesi ve orta-a r asfiksi bulgular  bulunan bebeklerden 

EEG’sinde tek bir odak görülenlerin düzelmesi, multifokal paroksismal anomali odaklar  

görülenlere göre olas r. Asfiktik infantta 7. günde çekilen EEG’deki normale dönü  iyi 

prognozu gösterirken; burst bask lanmas  ve izoelektrik paternde bir de iklik kötü gidi in 

habercisidir (1). 

Ultrasonografi, major nörolojik hasar n habercisi olan bazal ganglion hasar  veya 

fokal ve multifokal iskemik parankim lezyonlar  gösterebilir (1).  

Prematürlik de önemli bir prognostik faktördür. Prematürite hem do umda asfiksi 

riskini artt rmakta hem de prematür bebek asfiksiye maruz kald nda mortalite ve 

morbiditesi daha yüksek olmaktad r.  

Perinatal asfiksi büyük ölçüde önlenebilir bir durumdur. S k do umlar n önlendi i, 

nitelikli antenatal bak n sa land , riskli gebeliklerin erken saptan p ça da  olanaklar 

kullan larak yak n izleme al nd , do umlar n uygun ko ullarda yapt ld  ve 

gerekti inde yenido an n uygun ekilde canland labildi i toplumlarda perinatal asfiksi 

kl  çok azalm r. 
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Hipoksik iskemik ensefalopatili bebeklerde nörolojik hasar n erken dönemde 

saptanmas , uygun koruyucu tedavi yakla mlar n ba lat lmas nda en önemli a amad r. 

2.2. skemi Modifiye Albümin  

nsan serum albümini, kanda en fazla bulunan proteindir ve karaci erde sentezlenir. 

Ço unlu u helikal olan,  üç homolog zincirin olu turdu u,  585 aminoasitlik bir polipeptid 

yap dan olu an albümin; 17 disülfid köprüsü ve bir serbest sistein aminoasitinden 

olu maktad r (58-61). 

Yenido anlarda serum albümin seviyesi yakla k 3,9 gr/dl olup, düzeyi 9. ayda 2,8 

gr/dl’ye kadar dü mekte ve daha sonra eri kin döneme kadar giderek art  göstererek 3.5-

5.5 gr/dl’ye ula maktad r (62). Albüminin vücutta çok önemli görevleri vard r. Plazma 

onkotik bas nc n ve kan pH’s n ayarlanmas nda tampon görevi yapmakta, aminoasit 

deposu gibi görev yaparak karaci erin protein sentezi aktivitesini desteklemekte, tiroksin, 

bilirübin, kortizol, östrojen, serbest ya  asitleri, warfarin ve penisilin gibi birçok ilac n, 

kalsiyum, magnezyum, hemin gibi metabolizma için önemli olan organik veya inorganik 

birçok maddenin ta nmas nda görev yapmaktad r (63).  

nsan serum albüminin N terminal bölgesinin ilk üç aminoasidi aspartik asit, alanin 

ve histidindir ve bu bölge kobalt (Co), bak r (Cu) ve nikel (Ni) gibi geçi  metalleri için 

güçlü ba lanma yeridir. Özellikle üçüncü pozisyondaki histidinin Cu ba lanmas  için esas 

bölge oldu u gösterilmi tir (64). ekil 1’de albüminin biyokimyasal yap  gösterilmi tir. 

 

ekil 1. Normal nsan Serum Albüminin Biyokimyasal Yap  
   
 

skemi, hipoksi, asidoz, serbest oksijen radikalleri (SOR) ve sodyum-kalsiyum 

pompas n bozulmas  gibi hücresel de imler N-terminal bölgeyi etkileyen 

modifikasyonlara neden olur. Albüminin N-terminal bölgesindeki bir veya daha fazla 
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aminoasidin N-asetilasyon veya delesyon yoluyla geli en modifikasyonu, azalm  Co 

ba lanmas ndan sorumludur. Sonuçta olu an bu yeni moleküle MA ve MA’n n indirekt 

kolorimetre yöntemi ile ölçümüne ise albümin kobalt ba lama testi (ACB) denilmektedir  

(62,64,65). Ancak, böyle bir albümin molekülü invivo artlarda henüz izole edilmemi tir.      

 Albümin kobalt ba lama testi, iskemi neticesinde serumda düzeyi artan serbest Co 

iyonlar n dithiothreitol (DTT) ile reaksiyona girerek 470 nm’de spektrofotometri 

yöntemiyle kahverengi renk olu turmas  esas na dayanmaktad r. Rengin yo unlu u 

serumdaki MA’n n seviyesi ile orant r (66).  

skemi modifiye albümininin olu um mekanizmas  henüz tam olarak 

anla lamam r. nvitro çal malarda MA’n n olu um mekanizmas  hakk nda bir hipotez 

geli tirilmi tir. Ancak, öne sürülen bu hipotez teorik olarak kabul edilmesine ra men 

invivo artlarda geçerlili i henüz ispatlanamam r (67,68).   

Bu hipoteze göre; vücudun herhangi bir bölgesinde iskeminin ba lamas ndan k sa bir 

süre sonra, intrasellüler ortamda veya ta ma proteinlerine ba  olarak bulunan Cu+  ve  

demir intrasellüler ortamdan veya ba  bulunduklar  proteinlerden dola ma sal rlar ve 

serbest konsantrasyonlar  artar (69). Artan Cu+2, dola mda bulunan askorbik asit gibi 

indirgeyici maddelerin varl nda bir elektron alarak Cu+ haline indirgenir. Olu an 

indirgenmi  Cu+, ortamdaki oksijenin O2
-’lere dönü mesine neden olur. SOD enzimi 

dokularda oldukça fazla bulunan ve O2
-’leri H2O2 ve oksijene çeviren bir enzimdir. Normal 

artlarda olu an H2O2 ikinci  bir  enzim  olan  katalaz  enzimi  ile  su  ve  oksijene  

dönü türülerek zarars z hale getirilir. Ancak olu an H2O2, demir ve Cu gibi redoks reaktif 

okside metallerin varl nda; O2
-/metal/H2O2 aras nda fenton reaksiyonlar na yol açar ve 

bunun sonucunda ortamda oldukça yüksek reaktif ve potansiyel olarak zararl  serbest 

hidroksil (OH-) radikalleri ve okside metal iyonlar  artar. Olu an bu serbest OH- radikalleri 

protein, nükleik asitler ve lipidlerin hasara u ramas nda önemli rol oynamaktad r. ekil 

2’de serbest radikal olu umu gösterilmi tir (70). 
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ekil 2. Serbest Radikal Olu umu 
  

Normalde aç a ç kan ve ortamdaki indirgeyici ajanlarla okside olan Cu2+ iyonlar  N-

terminal bölgeye s ca ba lanarak albümin taraf ndan temizlenir. Albümin gibi biyolojik 

moleküllerin metal ba layan k mlar n spesifik Fanton reaksiyonlar  sonucunda bölgesel 

zarara u ramas  ile bir taraftan MA olu maya devam ederken, di er taraftan bu zincir 

reaksiyonun olu mas  tetiklenir. ekil 3’de MA’n n olu um mekanizmas ematize 

edilmi tir (70). 

 

Perfüzyon 
Oksijen 

Askorbik 
Asit 
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ekil 3. MA’n n Olu um Mekanizmas  
  

Normal ko ullarda MA konsantrasyonu total albümin konsantrasyonunun yakla k 

%1-2’si kadard r. skemi geli en hastalarda ise bu oran n %6-8’e kadar artt  

gösterilmi tir (71). MA, nekroz geli meden önce miyokardial iskeminin akut safhas nda 

yükselen bir belirteçtir (71). skeminin ba lamas ndan sonraki ilk 6-10 dakikada düzeyinin 

yükselmeye ba lad  ve yakla k 6 saat içinde de bazal seviyeye dü tü ü bildirilmi tir 

(68,72). Ancak, yak n zamanda yap lan ba ka bir çal mada ise, MA’n n yar lanma 

süresinin daha k sa oldu u (2.5 saat) rapor edilmi tir (73). 

skemi modifiye albümin USA Food and Drug Administarition (FDA) kurulu u 

taraf ndan miyokardiyal iskeminin tan nda kullan labilecek testler listesine konulmu tur. 

Akut koroner sendromun erken tan  için %97 negatif belirleyicilik de erine sahip oldu u, 

EKG ve troponinle birlikte de erlendirildi inde %94.4’lük bir duyarl a sahip oldu u 

gösterilmi tir (74). Yap lan ço u çal mada akut koroner sendrom tan  için e ik de eri 85 

U/ml olarak belirlenmi tir (70,75). 

Anearobik Metabolizma 

Perfüzyon 
Oksijen 
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Yüksek negatif belirleyicilik de eri olmas na ra men MA’n n özgüllü ü yeterli 

de ildir. Birçok fizyolojik de ken (egzersiz, hidrasyon, albümin ve laktat düzeyi gibi) ve 

hastal k MA seviyelerini de tirebilir (71,76,77). Kanserler, bakteriyel ve viral 

enfeksiyonlar, son dönem böbrek hastal , karaci er sirozu, beyin iskemisi, periferal 

vasküler hastal klar, travma, gebelik, pulmoner emboli, mezenter iskemi, sistemik skleroz 

ve prostat hastal klar nda MA düzeylerinin yükselebildi i gösterilmi tir (77-81). 

Literatürde pediatrik ya  grubunda MA ile ilgili rapor edilmi  birkaç adet çal ma 

bulunmas na ra men, perinatal asfiksi-hipoksi ve H E’li yenido anlarda rapor edilmi  

yaln zca bir çal maya rastland . Do umlar  komplike ve non-komplike olan 

yenido anlar n kord kan MA düzeyleri ile sa kl  eri kinlerin MA düzeylerinin 

kar la ld  bu çal mada; do umu komplike olan bebeklerin MA düzeylerinin non-

komplike olanlara göre %50 oran nda daha yüksek oldu u, ciddi fetal hipoksisi (Apgar 5) 

bulunan vakalarda ise MA düzeylerinin %300’den daha fazla yükseldi i saptanm  ve 

MA’n n hipoksik fetal distrese cevap olarak artm  olabilece i iddia edilmi tir (81). Ayn  

çal mada do umu non-komplike olan yenido anlar n kord kan MA düzeylerinin eri kin 

kontrol grubuna göre daha yüksek oldu u ve bu durumun kord kan  albümin 

konsantrasyonunun eri kin gruba göre daha dü ük olmas  ile izah edilebilece i 

belirtilmi tir (81). 

Di er bir çal mada ise; gebelik ya na uygun a rl ktaki bebekler (ortalama gebelik 

ya  39.1 hafta) ile intrauterin geli me gerilikli (ortalama gebelik haftas  38.3 hafta) 

bebeklerin kord kan MA düzeyleri kar la lm  ve sonuçta her iki grubun MA 

düzeyleri aras nda fark bulunmad  ve kord kan MA düzeylerinin gebelik haftas  ile 

de iklik göstermedi i rapor edilmi tir. 

skeminin düzelmesine sekonder olarak serbest radikallerin azalmas  veya 

albümindeki yap sal de ikli e ba  olarak klirensin h zlanmas  ile MA normal düzeyine 

iner (71).   

skemi modifiye albümin ve albümin aras nda ters yönde bir korelasyon bulundu u 

bildirilmi tir. ACB testi albümin modifikasyonuna dayand  için albümin 

konsantrasyonlar  bak ndan geni  farkl klar bulunan toplumlarda MA/albümin 

oran n (düzeltilmi  albümin düzeyi) hesaplanmas  önerilir. Çal malarda MA 
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sonuçlar  de erlendirirken düzeltilmi  albümin düzeyi (d MA) de bir parametre olarak 

kullan lmaktad r. Literatürde d MA düzeyini hesaplamak için farkl  formüller 

bulunmaktad r (82-85). Lippi ve arkada lar  taraf ndan önerilen formül öyledir (84): 

 

Yap lan çal malarda MA için al nan kan örnekleri en fazla iki saat içinde santrifüj 

edilmesi gerekti i vurgulanm r. Elde edilen serumlar +2-8°C’de maksimum 2 hafta, -20 

veya daha dü ük derecelerde ise daha uzun süre saklanabilir. Serum örnekleri uygun 

ko ullarda sakland  sürece bekletilmelerinin ölçülen düzeyleri etkilemeyece i 

gösterilmi tir (85).  

 

 



 

 

 

3. GEREÇ VE YÖNTEM 

 

 

 

Çal ma, KTÜ T p Fakültesi Farabi Hastanesi Yenido an Yo unbak m Ünitesi ile 

Trabzon Do um ve Çocuk Hastanesi Yenido an Yo unbak m Ünitesi’nde H E tan  ile 

yat larak izlenen 22 hastada gerçekle tirildi. Do um sonras  hiçbir yak nmas  ve sa k 

problemi olmayan ve çal ma grubu ile benzer demografik özelliklere sahip 22 yenido an 

da kontrol grubu olarak al nd . Çal maya al nan tüm bebeklerin ailelerinden yaz  izin 

al nd . Çal ma, KTÜ T p Fakültesi Etik Kurul’unun (Etik Kurul Karar No:2011/04-271) 

onay  ile gerçekle tirildi. 

Majör konjenital malformasyonu, kromozom anomalisi, intrauterin infeksiyonu, 

do tan metabolik hastal , a r kardiyak malformasyonu ve kranial do um travmas  

bulunan ve ilk 72 saatte sepsis/septik ok geli en hastalar çal maya al nmad . 

Be inci dakika Apgar skoru 5 ve alt nda olan, do um odas nda ileri canland rma 

uygulanan (endotrakeal tüp ile ventilasyon, kardiyak kompresyon ve ilaç uygulanan), kord 

kan ndan veya do umdan sonraki bir saat içinde al nan periferik arter kan ndan ölçülen 

arteryel kan gaz nda; pH <7.10 ve/veya BE >-16 mEq/L olan, ilk nörolojik muayenesinde 

bir veya daha fazla nörolojik bulgusu (irritabilite, tremor, tonus art /azalmas  gibi) 

bulunan hastalar E olarak tan mland  (7,86). 

Bütün bebekler modifiye Sarnat&Sarnat evrelemesine göre (1) pediatrik nörolog 

taraf ndan postnatal 6, 24, 48 ve 72. saatlerinde ve 7. günlerinde H E aç ndan 

evrelendirildi ve evre 1 (hafif), evre 2 ( orta), evre 3 (a r) olarak grupland ld .  

Hastalar n gestasyon ya lar , do um a rl klar  ve cinsiyetleri kaydedildi. Perinatal 

hipoksi-asfiksi etiyolojisini saptamaya yönelik olarak prenatal, natal ve postnatal 

dönemlere ait öyküler detayl  olarak al nd  ve risk faktörleri saptanmaya çal ld :  
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Prenatal risk faktörlerinden; vajinal kanama, servikal yetmezlik, maternal 

infeksiyon, ilaç ve teratojenik madde maruziyeti, hipo/hipertansiyon, gebelik toksemisi ve 

diabet varl  özellikle sorguland .  

Natal risk faktörlerinden; do um ekli, prezentasyon, plesenta previa, ablasyo 

plesenta, kanama, erken membran rüptürü, koryoamniyonit, kordon dolanmas , 

mekonyumlu amniyon s , fetal distres, prematürite, dü ük do um a rl  ve ço ul 

gebelik sorguland .  

Postnatal risk faktörlerinden; hipoglisemi, konvülsiyon, infeksiyon, apne ataklar  ve 

RDS ara ld .  

Bütün hastalar n arteriyel kan gazlar , ek organ tutulumu, antikonvülzan kullan , 

izlemde görülen ek klinik durumlar, solunum deste i uygulanan gün say , hastanede kal  

süresi ve ç taki klinik durum gibi klinik ve laboratuvar verileri kaydedildi. 

Gestayon ya  37 hafta ve alt nda olan bebekler prematür, 38-42 hafta aras nda 

olanlar matür, 42 haftan n üzerinde olanlar postmatür olarak de erlendirildi. Do um 

rl n 2500 gram n alt nda olmas  dü ük do um a rl  olarak kabul edildi. 

Çal maya dahil edilen bütün olgulara yenido an döneminde EEG, TFUSG ve 

kranial MR görüntülemeleri yap larak de erlendirildi. 

Çal ma ve kontrol grubundaki hastalardan do um an nda kord kan ndan veya ilk 

bir saatte arteriyel kandan kan gazlar , kord kan ndan albumin, glukoz, amonyak, laktat, 

karaci er ve böbrek fonksiyon testleri, serum elektrolitleri ve kreatin kinaz (CK) düzeyi 

çal ld . 

Çal ma ve kontrol grubundaki vakalar n kord kan ndan ve 6, 24, 48, 72. saatlerde 

rutin tetkikler için al nan kan örneklerinin artan miktarlar ndan MA düzeyi çal ld .  

Albümine kobalt n azalan ba lanma kapasitesi, David Bar ve arkada lar  (85) 

taraf ndan geli tirilen, h zl  ve kolorimetrik tayin metodu olan ACB testi kullan larak 

de erlendirildi. Kan örneklerinden elde edilen serumlardan (en az 1 cc) 200 L cam 

tüplere konularak üzerlerine %0.1’lik 50 L CoCl2.6H2O (Sigma) eklendi ve hafifçe 

kar ld . Albümine yeterli düzeyde kobalt ba lanmas  sa lamak için on dakika 
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beklendi. Renklendirici ajan olarak 50 L Dithiothreitol (DTT, 1.5 mg/mL) kar ma 

eklendi ve iki dakika daha beklendi. Sonras nda kobalt ve albümin aras nda meydana gelen 

ba lanmay  durdurmak amac yla %0.9’luk NaCl’den 1 ml eklendi. Her bir numune için 

renk olu umunu k yaslamak amac yla ayr  bir tüpte DTT’siz serum kobalt kürü haz rland . 

Bunun için ikinci tüpe DTT eklenen a amada DTT yerine 50 L distile su konuldu. 

Numune absorbanslar  spektrofotometrede (Shimadzu, UV1601) 470 nm dalga boyunda 

ölçüldü. DTT’li örneklerdeki renk olu umu haz rlanan kör tüplerdeki renk olu umuyla 

kar la larak sonuçlar absorbans ünitesi (ABSU) cinsinden rapor edildi. Daha sonra 

Lippi ve arkada lar  (84) taraf ndan önerilen formüle göre d MA hesapland .  

Hipoksik iskemik ensefalopati tan  alan hastalar ile kontrol grubunun MA 

de erleri kar la ld . Sarnat& Sarnat evresi, biyokimyasal parametrelerden kan gaz  pH 

de eri, AST, ALT, CK, laktat ve albumin düzeyleri ile MA de eri aras ndaki ili ki 

ara ld . Do um eklinin ve cinsiyetin MA düzeyine etkisine bak ld . H E evrelerine 

göre TFUSG, Kranial MRG ve EEG bulgular ndaki farkl k kaydedildi ve bu bulgular ile 

MA düzeyi aras ndaki ili ki ara ld . 

3.1. statistiksel ncelemeler 

statistiksel analizler SPSS 13.0 istatistik paket program  kullan larak yap ld . 

Verilerin ortalama, standart sapma, maksimum ve minimum de erleri hesapland . 

Parametrelerin normal da ma uygunluklar  Kolmogorow Smirnow testi ile 

de erlendirildikten sonra analizler yap ld . Normal da ma uyan verilerde üçlü grup 

kar la rmalar nda ANOVA, ikili grup kar la rmalar nda Student t testi, ayn  grubun 

farkl  zamanlardaki verilerinin kar la rmalar nda ise paired-t testi kullan ld . Normal 

da ma uymayan verilerde ikili grup kar la rmalar nda Mann Withney-U testi, ayn  

grubun farkl  zamanlardaki verilerinin kar la rmalar nda ise Wilcoxon testi kullan ld . 

Niteliksel verilerin kar la lmas nda Ki-kare testi kullan ld . p<0.05 de eri anlaml  

olarak kabul edildi. Korelasyon analizlerinde normal da ma uyanlarda Pearson 

korelasyon analizi, normal da ma uymayanlarda ise Spearman korelasyon analizi 

yap ld . Parametreler aras ndaki ili ki korelasyon katsay  (r) ve istatistiksel anlaml k (p) 

olarak ifade edildi. 



 

 

 

4. BULGULAR 

 

 

 

Bu çal ma, 10’u k z (%45.5) ve 12’si (%54.5) erkek olan 22 H E tan  hasta 

(çal ma grubu) ile 11’i k z (%50) ve 11’i erkek (%50) olan 22 sa kl  (kontrol grubu) 

yenido an bebekte gerçekle tirildi. Çal ma ve kontrol grubu aras nda cinsiyet aç sndan 

istatistiksel olarak anlaml  farkl k yoktu (p>0.05).  

Çal ma ve kontrol gruplar n ortalama gebelik ya  s ras  ile 37.7±3.2 (32-44) hafta 

ve 38.5±2.4 (35-42) hafta, ortalama do um a rl klar  2708±851 (990-3760) gr ve 

3107±566 (2100-4100) gr olup gruplar aras nda istatistiksel olarak anlaml  fark yoktu 

(p>0.05).  

Çal ma grubunda 15 (%68.2) hasta sezeryan (C/S) ve 7 (%31.8) hasta spontan 

vajinal yol (SVY) ile, kontrol grubunda yer alan vakalar n ise 14’ü (%63.6) C/S ve 8’i 

(%36.4) SVY ile do mu tu do um ekli aç ndan istatistiksel olarak anlaml  farkl k 

yoktu (p>0.05) . 

Ortalama anne ya , çal ma grubunda 26.3±6.9 y l ve kontrol grubunda 30.5±5.2 y l 

olup, aralar nda istatistiksel olarak anlaml  fark vard  (p=0.04). 

Perinatal asfiksisi olan 22 hastan n Sarnat&Sarnat’a göre H E klinik evrelemesi 

yap ld  ve 2 (%9) hasta evre-I H E, 14 (%63.7) hasta evre-II H E, 6 (%27.3) hasta evre III-

E olarak de erlendirildi.  Hastalar n H E evrelerine göre demografik özellikleri tablo 

5’te verildi. 
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Tablo 4. Çal ma ve Kontrol Gruplar n Demografik Özellikleri [Ortalama±SD 
(min-mak)] 

 

 Çal ma Grubu 
(n=22) 

Kontrol 
(n=22) p 

Gebelik ya  (hafta) 37.7±3.2 
(32-44) 

38.5±2.4 
(35-42) >0.05 

    <37 6/7hafta [n(%)] 8 (36.4) 7 (31.8) >0.05 
    38-416/7hafta [n(%)] 12 (54.5) 14 (63.6) >0.05 
    >42 hafta [n(%)] 2 (9.1) 1 (4.6) >0.05 
Do um a rl  (g) 2708±851 

(990-3760) 
3107±566 

(2100-4100) >0,05 

    2500-4000 g [n(%)] 14 (63.6) 16 (72.7)  
    >4000 g [n(%)] 1 (4.6) 2 (9.1)  
    <2500 g [n(%)] 7 (31.8) 4 (18.2)  
Cinsiyet 
    z [n (%)] 
    Erkek [n (%)] 

 
10 (45.5) 
12 (54.5) 

 
11 (50) 
11 (50) 

 
>0,05 
>0,05 

Do um ekli    
    SVY [n(%)] 7 (31.8) 8 (36.4) >0,05 
    C/S [n(%)] 15(68.2) 14 (63.6) >0,05 
Anne ya  (y l) 26.3±6.9 30.5±5.2 <0.05 

SVY: Spontan vajinal yol, C/S: Sezaryen 

 

Çal ma grubunda ortalama 1. dakika Apgar skoru 2.05±1.1 (0-4), 5. dakika Apgar 

skoru 3.45±1.3 (0-6) ve kord kan gaz  pH de eri 6.86±0.16 (6.68-7.19) iken, kontrol 

grubunda ortalama 1. dakika Apgar skoru 7.55±0.67(6-9), 5. dakika Apgar skoru 

9.36±0.49 (9-10) ve kord kan gaz  ph de eri 7.36±0.31 (7.30-7.45) olarak saptand . 

Çal ma grubunda 1. ve 5. dakika Apgar skoru ve kord kan gaz  pH de eri kontrol grubuna 

göre istatistiksel olarak anlaml  derecede dü ük idi (p<0.05). 
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Tablo 5. H E Evrelerine Göre Olgular n Demografik Özellikleri [Ortalama±SD 
(min-mak)] 

 

 Evre-I 
(n=2) 

Evre-II 
(n=14) 

Evre-III 
(n=6) 

Gebelik ya  (hafta) 39±1.4 
(38-40) 

38.3±3.3 
(32-44) 

36±2.9 
(33-39) 

Do um a rl  (gr) 3065±332 
(2830-3300) 

2862±771 
(1460-3760) 

2230±1040 
(990-3750) 

Cinsiyet 
    z [n (%)] 
    Erkek [n (%)] 

 
1 (4.5) 
1 (4.5) 

 
6 (27.4) 
8 (36.4) 

 
3 (13.6) 
3 (13.6) 

Do um ekli    
     SVY [n(%)] - 7 (31.8) - 

     C/S [n(%)] 2(9.1) 7 (31.8) 6 (27.3) 

Anne ya  (y l) 28.5±12 26±7.2 26.2±6 
 

E: Hipoksik iskemik ensefalopati, SVY: Spontan vajinal yol, C/S: Sezaryen 

 

Ortalama ALT ve AST de erleri çal ma grubunda s ras  ile 22.3±13.3 U/L ve 

131±93.9 U/L iken kontrol grubunda 16±6.3 U/L ve 59.7±19.7 U/L olarak belirlendi. Her 

iki grupta ortalama serum ALT düzeyleri normal referans de erleri aras nda iken, çal ma 

grubunun ortalama AST düzeyleri, kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlaml  

derecede yüksek idi (p=0.003). 

Çal ma  ve  kontrol  gruplar nda  ölçülen  ortalama  kord  kan  CK  de eri  s ras  ile  

1424±968 U/L ve 489±331 U/L, ortalama kord kan  laktat düzeyi 78.36±37.1 mmol/l ve 

23±11.3 mmol/l idi. Çal ma grubunun ortalama kord kan  CK ve laktat düzeyleri, kontrol 

grubuna göre anlaml  derecede yüksek olmas na ra men (p=0.001), yedinci gün yap lan 

kontrollerinde ALT, AST, CK ve laktat düzeylerinde anormallik saptanmam r 

Çal ma grubunun ortalama albümin düzeyi 3.64±0.58 gr/dl iken, kontrol grubunun 

ortalama albümin de eri 3.73±0.36 gr/dl idi. Çal ma ve kontrol grubun albümin düzeyleri 

aras nda istatistiksel olarak anlaml  bir fark saptanmad  (p>0.05). 
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Tablo 6. Çal ma ve Kontrol Grubu Vakalarinda Belirlenen Apgar Skoru ve 
Kord Kan ndan Ölçülen Laboratuvar De erleri [Ortalama±SD (min-
mak)] 

 

Parametre Çal ma Grubu 
(n=22) 

Kontrol Grubu 
(n=22) P 

APGAR skoru 
     1. dakika  

2.05 ±1.1 
(0-4) 

7.55 ±0.67 
(6-9) <0.05 

     5. dakika 3.45±1.3 
(0-6) 

9.36±0.49 
(9-10) <0.05 

Kord kan gaz  Ph 6.86±0.16 
(6.68-7.09) 

7.36±0.31 
(7.30-7.45) <0.05 

Kord kan ndan ölçülen 
   ALT (U/L) 

 
22.3±30.4 

 
16±6.3 

 
>0.05 

   AST (U/L) 131±93.9 59.7±19.7 <0.05 
   CK (U/L) 1424±968 489±331 <0.05 
   Albümin (gr/dl) 3,84±0.58 3.73±0.36 >0.05 
   Laktat (mmol/l) 78.36±37.1 23±11,3 <0.05 

 

ALT: Alanin aminotransferaz, AST: Aspartat aminotransferaz, CK: Kreatin kinaz 

 

Hipoksik iskemik ensefalopati evrelerine göre veriler incelendi inde evre-I H E 

vakalar nda ortalama 1. ve 5. dakika Apgar skorlar  s ras  ile 3.5±0.71 (3-4) ve 5.5±0.71 

(5-6), evre-II H E vakalar nda 2.29±0.91 (1-4) ve 3.71±0.73 (2-5), evre-III H E 

vakalar nda 1±0.89 (0-2) ve 2.17±1.5 (0-4) olarak saptand . Yap lan korelasyon analizinde 

E evreleri ile Apgar skoru de erleri aras nda istatistiksel olarak anlaml  derecede negatif 

korelasyon saptand  (r=-0.685, p=0.001) 

Hipoksik iskemik ensefalopati evrelerine göre kord kan ndan ölçülen pH de eri 

ortalamas  evre-I H E vakalar nda 7.04±0.07 (6.99-7.08), evre-II H E vakalar nda 

6.94±0.05 (6.86-7.02) ve evre-III H E vakalar nda 6.77±0.88 (6.68-6.92) idi. H E iddeti 

artt kça arteryel kan gaz  pH de erinin istatistiksel olarak anlaml  derecede azald  

(p<0.05) ve aralar nda istatistiksel olarak anlaml  negatif korelasyon oldu u saptand  (r: -

0.891 p=0.001).  

Kord kan  ortalama AST düzeyleri, H E vakalar ndan evre-I olanlarda 95±52.3 (58-

132), evre-II’lerde 122±55.4 (45-241), evre-III’lerde ise 153±142 (30-456) olarak ölçüldü. 

E evresi artt kça AST de erinde art  mevcuttu ancak aralar ndaki fark istatistiksel 

olarak anlaml  de ildi (p>0.05).  
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Kord kan  CK düzeyi H E’li vakalardan evre-I olanlarda 877±149 U/L, evre-II 

olanlarda 1527±644 U/L, evre-III olanlarda 1868±412 U/L olarak ölçüldü. H E evresi 

artt kça kord kan  CK düzeyinin artt  görüldü. H E evresi ile kord kan  CK düzeyleri 

aras nda istatistiksel olarak zay f-orta korelasyon saptand  (r:0.490, p=0.001).  

Kord kan  ortalama laktat düzeyleri evre-I H E vakalar nda 65±31.1 mmol/l, evre-

II’lerde 75.9±47.4 mmol/l ve evre-III’lerde 82.2±32.4 mmol/l ölçülmü , gruplar aras nda 

istatistisekl olarak anlaml  fark saptanmam r (p>0.05). 

 

Tablo 7. H E Evrelerine Göre Çal ma ve Kontrol Gruplar nda Belirlenen 
Apgar Skorlar  ve Kord Kan ndan Ölçülen Laboratuvar De erleri 
[Ortalama±SD (min-mak)] 

 

 

 Evre- I  
(n=2) 

Evre- II  
 (n=14) 

Evre- III 
(n=6) 

Kontrol 
(n=22) 

p r 

APGAR skoru 
     1. dakika  

3,5 ±0.71 
(3-4) 

2.29 ±0.91 
(1-4) 

1±0.89 
(0-2) 

7.55 ±0.67 
(6-9) <0.05 -0.685 

     5. dakika 5.5±0.71 
(5-6) 

3.71±0.73 
(2-5) 

2.17±1.5 
(0-4) 

9.36±0.49 
(9-10) <0.05 -0.66 

Kan gaz  Ph 7.04±0.07 
(6.99-7.09) 

6.94±0.05 
(6.86-7.02) 

6.77±0.88 
(6.68-6.92) 

7.36±0.31 
(7.30-7.45) <0.05 -0.89 

Kord kan  
   AST (U/L) 95±52.3 122±55.4 153±142 59.7±19.7 >0.05  

   CK (U/L) 877±149 1527±644 1868±412 489±331 <0.05 -0.490 
   Laktat (mmol/l) 65±31.1 75.9±47.4 82.2±32.4 23±11,3 >0.05  

 

E: Hipoksik iskemik ensefalopati, ALT: Alanin aminotarnsferaz, AST: Aspartat aminotarnsferaz, CK: 
Kreatin kinaz 

 

Böbrek fonksiyonlar ndan kan üre azotu (BUN) ve kreatinin de erlerine bak ld . Her 

iki grupta yer alan vakalar n BUN ve kreatinin de erleri normal s rlar içinde idi.  

Olgular n %13.2’sinin amnion s  mekonyumlu idi. Gestasyon ya na göre 

bak ld nda posmatürlerin %50’sinin, matürlerin ise %33.3’ünün amnion s n 

mekonyumlu oldu u saptand .  

Çal ma grubunda ölçülen kord kan MA düzeyleri kontrol grubuna göre yüksek 

olmas na kar n, aralar ndaki fark istatistiksel olarak anlaml  de ildi (p>0.05) (Tablo 8 ).  
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Çal maya al nan vakalar n 21’inde belirlenen zamanlar n hepsinde MA ölçümü 

yap labildi. Bir hasta, 51 saatlik iken eksitus oldu u için 72. saatte MA ölçümü 

yap lamad . 

Kontrol grubu ile çal ma grubu MA de erleri aras nda tüm zamanlarda istatistiksel 

olarak anlaml  bir fark tespit edilmedi (p>0.05). 

 

Tablo 8. Çal ma ve Kontrol Grubu Vakalar nda Farkl  Zamanlarda Ölçülen 
MA Düzeyleri (Ortalama±SD) 

 

Ölçüm Zaman  MA (ABSU) P Çal ma Grubu Kontrol Grubu 
Kord kan   0.65±0.12 0.63±0.11 >0.05 
6. saat  0.63±0.14 0.64±0.27 >0.05 
24. saat   0.65±0.11 0.64±0.31 >0.05 
48. saat   0.62±0.09 0.63±0.81 >0.05 
72. saat  0.61±0.11 0.61±0.18 >0.05 

 

MA: skemi modifiye albümin 

 

ekil 4’te çal ma ve kontrol grubunda ölçülen MA de erlerinin zamana göre 

de imi grafiksel olarak gösterilmi tir. 

 

ekil 4. Çal ma ve Kontrol Grubunda Ölçülen MA De erlerinin Zamana Göre 
De imi 
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Çal ma grubunda ilk 5 günde ölçülen MA düzeyleri dalgalanma gösterirken, 

tedavinin 72. saatinde ölçülen ortalama MA düzeyi kord kan MA düzeyine göre daha 

dü üktü, ancak aralar nda istatistiksel olarak anlaml  fark yoktu (p>0.05) (Tablo 8).  

Tüm vakalar n cinsiyete göre kord kan MA düzeyleri kar la ld nda k z ve 

erkek bebekler aras nda istatistiksel olarak anlaml  fark saptanmad  (p>0.05) (Tablo 9). 

 

Tablo 9. Çal ma ve Kontrol Gruplar nda Cinsiyete Göre Kord Kan MA 
Düzeyleri (Ortalama±SD) 

 

Cinsiyet  MA (ABSU) P Çal ma Grubu Kontrol Grubu 

z 0.65±0.14 
(0.40-0.88) 

0.62±0.10 
(0.58-0.85) >0.05 

Erkek 0.65±0.10 
(0.43-0.77) 

0.64±0.10 
(0.5-0.81) >0.05 

 

MA: skemi modifiye albümin 

 

Çal ma ve kontrol grubunda gebelik ya  ile ba lang ç MA düzeyleri aras nda 

istatistiksel olarak anlaml  korelasyon saptanmad  (p>0.05) (Tablo 10). 

 

Tablo 10. Çal ma ve Kontrol Grubunda Gebelik Ya na Göre Kord Kan MA 
Düzeyleri [Ortalama±SD (min-mak)] 

 

Vaka Gruplar  Gebelik Ya  (hafta) P 37 6/7 38-416/7 42 
Çal ma grubunda 
ölçülen MA (ABSU) 

0.68±0.12 
(0.56-0.88) 

0.66±0.09 
(0.43-0.77) 

0.62±0.16 
(0.40-0.63) >0.05 

Kontrol grubunda 
ölçülen MA (ABSU) 

0.63±0.09 
(0.50-0.73) 

0.68±0.11 
(0.51-0.85) 

0.676* 
 >0.05 

 

IMA: skemi modifiye albümin, * Bir vaka mevcut 

 
Çal ma ve kontrol gruplar nda do um ekline göre kord kan MA düzeyleri de im 

göstermedi (p>0.05). Ayr ca, do um ekli ile kord kan MA düzeyleri aras nda istatistiksel 

olarak anlaml  korelasyon saptanmad  (p>0.05) (Tablo 11). 
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Tablo 11. Çal ma ve Kontrol Grubunda Do um ekline Göre Kord Kan MA 
Düzeyleri (Ortalama±SD) 

 

Do um ekli MA (ABSU) P Çal ma Grubu Kontrol Grubu 
SVY 0.66±0.12 0.62±0.12 >0.05 
S/C 0.64±0.11 0.64±0.1 >0.05 

 

MA: skemi modifiye albümin, SVY: spontan vajinal yol, C/S: sezeryan 
 

Çal ma ve kontrol gruplar nda do um a rl na göre kord kan MA düzeyleri 

de im göstermedi (p>0.05). Ayr ca, do um a rl  ile kord kan MA düzeyleri aras nda 

istatistiksel olarak anlaml  korelasyon saptanmad  (p>0.05) (Tablo 12). 

 

Tablo 12. Çal ma ve Kontrol Grubunda Do um A na Göre Kord Kan  
MA Düzeyleri [Ortalama±SD (min-mak)] 

 

Vaka Gruplar  Do um A rl  (gram) P 2500 2500-4000 4000 
Çal ma grubunda 
ölçülen MA (ABSU) 

0.66±0.12 
(0.51-0.88) 

0.63±0.11 
(0.4-0.77) 0.66* >0.05 

Kontrol grubunda 
ölçülen MA (ABSU) 

0.62±0.1 
(0.50-0.72) 

0.68±0.11 
(0.51-0.85) 

0.67±0.01 
(0.67-0.68) >0.05 

 

IMA: skemi modifiye albümin, * Bir vaka mevcut 

 

Çal ma grubunda 1. ve 5. dakika Apgar skoru ile kord kan MA düzeyleri aras nda 

istatistiksel aç dan anlaml  korelasyon yoktu (p>0.05). 

 Çal ma grubunda kord kan ndan ve di er tüm zamanlarda periferik kandan ölçülen 

MA düzeyleri ile arteriyel kan gaz  pH de erleri aras nda istatistiksel aç dan anlaml  

korelasyon saptanmad  (p>0.05). 

Çal ma grubunda kord kan MA düzeyleri ile ALT, AST, CK ve laktat düzeyleri 

aras nda istatistiksel olarak anlaml  korelasyon saptanmad  (p>0.05). 

Hipoksik iskemik ensefalopati evrelerine göre kord kan MA düzeyleri 

de erlendirildi inde; evre-I H E vakalar nda 0.66±0.01, evre-II’lerde 0.64±0.1 ve evre-

III’lerde 0.65±0.23 olarak ölçüldü. Gerek kord kan  ve gerekse di er tüm zamanlarda 

ölçülen MA düzeyleri H E evrelerine göre kar la ld nda, aralar nda istatistisel olarak 
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anlaml  farkl k saptanmad  (p>0.05) Ayr ca, H E evresi ile kord kan ndan ve di er tüm 

zamanlarda periferik kandan ölçülen MA düzeyleri aras nda istatistiksel olarak anlaml  

korelasyon yoktu (p>0.05).  

 

Tablo 13. MA Düzeylerinin H E Evrelerine Göre Da  (Ortalama±SD) 
 

Ölçüm Zaman  Evre-I Evre-II Evre-III P 
Kord kan  0.66±0.01 0.64±0.1 0.65±0.23 >0.05 
6. saat  0.63±0.13 0.62±0.12 0.64±0.21 >0.05 
24. saat   0.62±0.01 0.65±0.10 0.65±0.17 >0.05 
48. saat   0.59±0.15 0.63±0.07 0.62±0.11 >0.05 
72. saat  0.60±0.07 0.62±0.14 0.62±0.02 >0.05 

 

MA: skemi modifiye albümin, H E: Hipoksik iskemik ensefalopati 

 

 

ekil  5.  Hipoksik  skemik  Ensefalopati  Evrelerine  Göre  Ölçülen  MA  
De erlerinin Zamana Göre De imi 
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Çal ma grubunun ortalama albümin düzeyi 3.64±0.58 gr/dl iken, kontrol grubunun 

ortalama albümin de eri 3.73±0.36 gr/dl idi (p>0.05). Tüm hastalar n albümin düzeyleri 

normal s rlardayd . Çal ma grubunun MA düzeyleri ile albümin düzeyleri aras nda 

istatistiksel olarak anlaml  bir korelasyon yoktu (p>0.05) ( ekil 5).  

 

ekil 6. Çal ma Grubunun MA Düzeyleri ile albümin Düzeyleri Aras ndaki 
li ki 

 

Total bilirubin düzeyi çal ma grubunun ortalama 3.13±2.23 gr/dl ve kontrol 

grubunda 3.75±2.56 gr/dl idi ve aralar nda istatistiksel olarak anlaml  fak yoktu (p>0.05). 

Çal ma grubunda kord kan  bilirubin düzeyi ile MA düzeyleri aras nda istatistiksel olarak 

anlaml  bir korelasyon saptanmad  (p>0.05) (Tablo 25).  

Hastalar n tümüne ilk bir hafta içinde TFUSG ve EEG incelemesi ön görülmü tü. 

Ancak, tüm hastalara TFUSG çekildi i halde, tetkik yap lana kadar exitus olan dört 

hastaya EEG incelemesi yap lamad . H E tan  alan tüm hastalar n TFUSG incelemesi 

normal olarak de erlendirildi. 

Çal ma grubunda 18 hastaya EEG çekilebildi. Mekanik ventilatör deste ine bir 

haftadan uzun süre ihtiyaç duyan dört hasta d ndaki hastalar n çekimleri 48 saat-7 gün 

aras nda yap lm  olup, ortalama EEG çekim süresi 5.06±2.29 (2-11) gün idi. 
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Hipoksik iskemik ensefalopati evre I tan  alan vakalar n tümünde EEG normal 

olarak yorumland  ve klinik olarak konvülziyon görülmedi. H E evre-II tan  alan 14 

vakan n 6’s nda EEG normal olarak yorumlan rken, bir vakada a r derecede serebral 

disfonksiyon, üç vakada paroksismal anomali, dört vakada ise parsiyel epileptiform 

anomali saptand . Serebral disfonksiyonu olan bir vakada ve parsiyel epileptiform 

anomalisi olan 3 vakada klinik konvülziyon görüldü.  

Hipoksik iskemik ensefalopati evre-III tan  alan alt  hastadan ikisine EEG 

çekilebildi. Bu vakalar n her ikisine de yenido an döneminde nöbetlerinin olmas  

nedeniyle uygun antiepileptik tedavi ba land . Bu hastalardan birinin EEG’sinde 

hemisferlerin temporal bölgesinden kaynaklanan yayg n epileptiform anomali izlenirken, 

di erinin EEG’sinde hemisferlerin sentral bölgesinden kaynaklanan paroksismal anomali 

saptand .  

Hipoksik iskemik ensefalopati vakalar ndan EEG bulgusu normal olanlarda klinik 

olarak konvülziyon görülmedi. Çal mam zda evre-II H E’li olgular n %16.6’s , evre-III 

E’li olgular n ise %75’inde klinik konvulsiyon gözlendi. Konvulziyon geçiren olgular n    

%62.5’i eksitus oldu. 

 

Tablo 14. H E’li Hastalarda EEG Bulgular na Göre MA De eri 
(Ortalama±SD) 

 

EEG Bulgusu MA (ABSU) 
[n (%)] 

p 

Paroksismal anomali 0.66±0.07 >0.05 
Parsiyel Epileptiform Anomali 0.67±0.13 >0.05 
Normal  0.66±0.12 >0.05 

 

EEG: Elektroensefalografi, H E: Hipoksik iskemik ensefalopati 

 

Hipoksik iskemik ensefalopati tan  alan vakalardan exitus olan 4’ünün haricindeki 

18’ine beyin MRG yap ld . H E evre-I tan  alan hastalar n beyin MRG’leri normal 

saptand . H E evre-II tan  alan 14 hastan n 6’s nda kranial MRG normal olarak 

yorumlan rken, iki hastada bilateral internal kapsül posterior bacaklar nda myelinizasyon 

yoklu u (H E?), prematür olan dört hastadan birinde serebral beyaz cevherde 



39 
 

 
       

myelinizasyonda gerilik, di er üçünde ise periventriküler fokal iskemik lezyonlar ve iki 

matür hastada diffüz beyaz cevher hasar  saptand . Evre-III H E tan  alan 6 hastan n 4’ü 

exitus oldu u için sadece 2’sine kranial MRG yap labildi. MRG yap labilen vakalardan 

birinde (prematür bebek); germinel matriks hemorajisi ve PVL, di er hastada ise; bilateral 

talamus ve bazal ganglionlarda, her iki serebral beyaz cevherde difüz T2 sinyal art , 

internal kapsül posterior baca nda myelinizasyon yoklu u saptanm  ve a r hipoksik 

injüri olarak yorumlanm r.  

Beyin MRG’de H E bulgusu olan ve olmayan hastalar n MA düzeyleri 

kar la ld nda aralar nda istatistiksel olarak anlaml  fark belirlenmedi  (p>0.05).  

 

Tablo 15. Çal ma Grubu Vakalar nda Kranial MRG ve EEG’ si Normal Olan 
ve Olmayan Vakalar n Ölçülen MA Düzeyleri  (Ortalama±SD) 

 

nceleme  MA (ABSU)  
P Normal Bulgulu Anormal Bulgulu 

EEG 0.64±0.22 0.65±0.07 >0.05 
Kranial MRG 0.66±0.11 0.63±0.11 >0.05 

 

MA: skemi modifiye albümin, H E: Hipoksik iskemik ensefalopati, EEG: Elektroensefalografi, MRG: 
manyetik rezonansgörüntüleme 

 

E evresine göre mortalite oranlar na bak ld nda, evre-I H E vakalar ndan exitus 

olan yok iken, evre-II H E vakalar ndan %7.1 ve evre–III H E vakalar ndan %66.7’si 

exitus olmu tu.  

 

Tablo 16. H E Evrelerine Göre Mortalite Oranlar  
 

E Toplam 
(n) 

Eksitus olan 
[n (%)] 

Ya ayanlar 
(n) 

Evre-I 2 - 2 
Evre-II 14 1 (7.1) 13 
Evre-III 6 4 (66.7) 2 
Toplam  22 5 (22.7) 17 

 

E: Hipoksik iskemik ensefalopati 
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Exitus olan vakalar ile ya ayan vakalar n ba lang ç MA düzeyleri aras nda 

istatistiksel olarak anlaml  fark saptanmad  (p>0.05).  

 

Tablo 17. Çal ma Grubunda Exitus Olan ve Ya ayan Vakalar n Ba lang ç MA 
Düzeyleri (Ortalama±SD) 

 

Parametre  Exitus olanlar 
(n: 5) 

Ya ayanlar 
(n:17) p 

MA (ABSU) 0.66±0.15 0.64±0.28 >0.05 
 

MA: skemi modifiye albümin 

 



 

 

 

5. TARTI MA 

 

 

Hipoksik iskemik ensefalopati, tan  ve tedavideki geli melere ra men ülkemizde ve 

dünyada yenido an ölümleri ve beyin hasarlanmas n önemli bir nedeni olmaya devam 

etmektedir. Hipoksik iskemik ensefalopatili term bebeklerin %15-20’si neonatal dönemde 

ölür, sa  kalanlar n   %25-30’unda ise serebral palsi, mental retardasyon ve epilepsi gibi 

nörolojik sekeller geli ir (87). Perinatal asfiksi ya ad  dü ünülen vakalar n erken 

dönemde tan n kesinle tirilmesi ve özellikle de prognozun do ru tahmin edilebilmesi 

büyük önem ta maktad r. Böylece erken dönemde uygun tedavi ve iyile tirme 

çal malar yla, ortaya ç kacak kötü sonuçlar n en aza indirilmesi mümkün olacakt r. Bu 

çal mada, MA’n n hipoksik iskemik ensefalopatinin erken tan  ve prognozun erken 

dönemde tahmin edilmesinde rolü olup olmad  ara ld .  

Çal mam zda olgular n gestasyon ya lar  incelendi inde hastalar n 12’si (%54.5) 

matür, 8’i (%17.6) prematür ve 2’si (% 9.1) postmatür idi. Satar ve arkada lar n (26) 

yapt  çal mada perinatal asfiksi-hipoksi vakalar n %25.4’ü prematür ve %74.6’s  

matür iken, Acuna  ve arkada lar n (88) çal mas nda vakalar n %29.8’inin prematür ve 

%70.2’sinin matür oldu u rapor edilmi tir. Venkateswaran ve arkada ar n (89) 

Amerika’da yapt  bir çal mada ise perinatal asfiksi-hipoksi vakalar n %39’unun 

prematür ve %61’inin matür oldu u bildirilmi tir. Bu verilere göre perinatal asfiksi-

hipoksinin matür olgularda daha fazla görüldü ü söylenebilir. Çal mam zda postmatür 

bebekler de (%9.1) bulunmakta olup literatür ile uyumlu olarak matür olgular daha fazlad r 

(%54.5). 

Do um ekilleri incelendi inde vakalar n 15’i (%68.2) C/S ile 7’si ise (%31.8) 

SVY ile do mu tu. Saptanan bu oranlar Allemand ve arkada lar n (90) talya’dan rapor 

ettikleri %62 C/S ve %38 NSVY oranlar  ile benzer idi. Sezaryen ile do umlar n daha s k 

olmas , fetal distres bulgusu gösteren bebeklerin ço unlukla C/S ile do urtulmas  ile ilgili 
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olabilir. Mbweza ve arkada lar  (91) ise Malawi’de perinatal asfiksi olgular nda sezeryan 

ile do um oran  %18, vakum/forceps kullan m oran  %16 olarak rapor etmi lerdir.  

Tüm canl  do umlar n yakla k %10-15’inde mekonyumlu amniyon s  

görülmektedir. Mekonyumlu do an bebeklerde (özellikle koyu mekonyumlu do an 

deprese bebeklerde) asfiksi riskinin artt  bildirilmi tir (92). Bu çal mada da olgular n 

%27.3’ünde mekonyumlu amnion mayi saptand . Gestasyon ya na göre bak ld nda 

postmatür vakalar n %50’sinde, matürlerin %33.3’ünde amnion mayi mekonyumlu idi. 

Asfiksi nedenleri içerisinde yer alan ileri anne ya  aç ndan Türkmen ve 

arkada lar n (93) Ayd n li’nde yapt  çal mada ortalama anne ya n 28.7±5.9 y l, 

Türk Neonatoloji Derne i H E çal ma grubunun (94) Türkiye genelinde yapt  çal mada 

ise 28.4±6.5 y l oldu u bildirilmi tir. Bu çal mada, ortalama anne ya  26.3±6.9 (16-40) 

l olarak saptanm r. 

 Moster ve arkada lar n (36) 1983-87 y llar  aras nda 235,165 bebek üzerinde 

yapt klar  bir çal mada Apgar skoru 1. ve 5. dakikalarda 0-3 aras  olan yenido anlarda, 7-

10 olanlara göre ensefalopati ve ölüm riskinin s ras  ile 642 ve 145 kat artt  

göstermi lerdir. 

Nagdyman ve arkada lar  (95), 30 asfiktik yenido an bebe in 1. ve 5. dakika Apgar 

skorlar n, kontrol grubunda yer alan bebeklere göre istatistiksel olarak anlaml  derecede 

dü ük oldu unu rapor etmi lerdir. Çal mam zda da, özellikle exitus olanlarda daha 

belirgin olmak üzere H E vakalar n Apgar skoru kontrol grubuna göre anlaml  derecede 

dü ük idi. Ayr ca Apgar skoru azald kça H E evresinin a rla  gözlendi.  

Anders ve arkada lar n (96) yapt klar  bir çal mada, umblikal arter kan  pH 

de erini a r H E’li yenido anlarda 6.69-6.93 aras , kardiyopulmoner yeniden canland rma 

gerçekle tirilen yenido anlarda 6.83-6.69 aras , nöbet geçirenlerde ise 6.75-6.93 aras  

bulmu lard r. Özellikle arter kan gaz  pH’s  7.00 alt nda olanlarda H E ve a r metabolik, 

solunumsal ve kardiyovasküler sorunlar n geli ti ini belirtmi lerdir. 

Bizim vakalar zda da arteryel kan gaz  pH de erinin H E evresi a rla kça 

azald  gözlendi. Çal ma grubunda yer alan tüm hastalar zda arter kan gaz  pH de eri 

7.10 alt nda bulunurken, kontrol grubu vakalar n tümünde pH 7.10 üzerinde idi. Bu da 
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özellikle hipokside, 7.10’lik kan gaz  pH de erinin bir e ik de er olabilece i görü ünü 

desteklemektedir.   

Nagdyman ve arkada lar  (95), asfiksili hastalarda CK-BB izoenzim seviyelerini 

de erlendirmi lerdir. Kord kan ndan 2, 6, 12 ve 24. saatlerde serum CK-BB düzeylerin 

ölçmü ler ve H E vakalar nda kontrol grubuna göre anlaml  derecede yüksek oldu unu 

rapor etmi lerdir. Ayr ca, evre-I, II ve III H E vakalar  aras nda kord kan  ve 24. saatte 

ölçülen CK-BB düzeylerinde anlaml  fark gözlenmezken, 2, 6 ve 12. saatlerde anlaml  fark 

gözlendi ini bildirmi lerdir.  

Worley ve arkada lar  (97), immunohistokimyasal olarak yapt klar  çal mada 

CK’n n astrositlerden sal nd  göstermi ler ve BOS CK ölçümünün beyin hasar  

de erlendirmede iyi bir biyokimyasal gösterge oldu unu belirtmi lerdir. 

Sweet ve arkada lar  (98), asfiksili bebekler üzerinde yapt klar  çal mada CK-BB 

düzeyleri ile nörolojik sekel aras ndaki ili kiyi irdelemi ler ve CK-BB düzeyi yüksek olan 

vakalar n %72’sinde uzun dönemde nörolojik ve geli imsel problem ortaya ç kt  

bildirmi lerdir. Özellikle ciddi H E’li hastalarda CK-BB seviyelerinin anlaml  olarak 

yüksek oldu u, ancak bunun nörolojik ve geli imsel sonuçlarla ili kisinin zay f oldu u 

belirtilmi tir. 

Bu çal mada, H E vakalar nda ölçülen CK düzeylerinin kontrol grubuna göre 

istatistiksel olarak anlaml  derecede yüksek oldu u görüldü. H E evresi ile CK düzeyleri 

aras nda istatistiksel olarak zay f-orta korelasyon saptand . 

Son y llarda yap lan çal malarda MA’n n akut dönemdeki doku iskemisi ve 

oksidatif stres durumunu gösteren yeni bir belirteç olarak kullan labilece i rapor edilmi tir. 

Oksidatif stres sonucu olu an reaktif oksijen ürünlerinin sal nmas na ba  olarak 

albüminin N-terminal bölgesinin hasara u rad  dü ünülmektedir. 

Bu çal mada, akut koroner hastal klar ba ta olmak üzere doku iskemisine neden 

olan çe itli hastal klarda yüksedi i gösterilmi  olan ve h zl  tan  olana  sa lad  bildirilen 

MA’n n perinatal hipoksi-asfiksi ve H E’nin erken tan nda kullan p kullanamayaca  

ara ld . 
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Literatürde pediatrik ya  grubunda MA ile ilgili rapor edilmi  birkaç adet çal ma 

bulunmas na ra men, perinatal asfiksi-hipoksi ve H E’li yenido anlarda rapor edilmi  

yaln zca bir çal maya rastland . Do umlar  komplike ve non-komplike olan 

yenido anlar n kord kan MA düzeyleri ile sa kl  eri kinlerin MA düzeylerinin 

kar la ld  bu çal mada; do umu komplike olan bebeklerin MA düzeylerinin non-

komplike olanlara göre %50 oran nda daha yüksek oldu u, ciddi fetal hipoksisi (Apgar 5) 

bulunan vakalarda ise MA düzeylerinin %300’den daha fazla yükseldi i saptanm  ve 

MA’n n hipoksik fetal distrese cevap olarak artm  olabilece i iddia edilmi tir (81). Ayn  

çal mada do umu non-komplike olan yenido anlar n kord kan MA düzeylerinin eri kin 

kontrol grubuna göre daha yüksek oldu u ve bu durumun kord kan  albümin 

konsantrasyonunun eri kin gruba göre daha dü ük olmas  ile izah edilebilece i 

belirtilmi tir (81).  

Literatürde, albümin konsantrasyonlar nda normalden sapma durumunda düzeltilmi  

MA düzeyinin hesaplanmas  gerekti i bildirilmektedir (58,84). Apple ve arkada lar  (58) 

albümin düzeylerinin <2 g/L veya >5 g/L olmas  halinde MA sonuçlar n dikkatli 

yorumlanmas  gerekti ini bildirmektedirler. Bu  çal mada,  H E  ve  kontrol  grubu  

vakalar nda albümin düzeyleri ba lang çta normal de erlerde ölçülmü  ve izlemde de 

de im göstermemi tir, buna paralel olarak d MA düzeylerinde de bir de im 

görülmemi tir. 

Rapor edilmi  çal malarda albümin ile MA düzeyleri aras nda negatif korelasyon 

bulundu u bildirilmi tir (82,99).  Zap co-Munitz ve arkada lar  (100) taraf ndan yap lan bir 

çal mada, albümin düzeyindeki her %1’lik de ikli in MA de erinde ters yönde %2’lik 

bir de ime neden oldu u gösterilmi tir. Bunun aksine Roy ve arkada lar  (101) MA ve 

albümin düzeyleri aras nda korelasyon bulunmad  rapor etmi lerdir. Bizim 

çal mam zda da, MA ve albümin düzeyi aras nda korelasyon saptanmam r.  

Eri kinlerde yap lan birkaç çal mada MA’n n cinsiyet ve ya  ile de medi i 

bildirilmi tir (71,77). Bizim çal mam zda da, literatürle uyumlu olarak cinsiyete göre MA 

düzeyinin de medi i saptanm r. 

Gebelik haftas  ile MA düzeyleri aras ndaki ili kiyi de erlendiren az say da çal ma 

rapor edilmi tir. Bunlardan ilki Gafsou ve arkada lar n (83)  yapt  çal ma olup, 
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sa kl  ve preeklamptik gebelerden olu an iki farkl  çal ma grubunda gerçekle tirilmi tir. 

Sözkonusu çal mada, farkl  gebelik haftalar ndaki (<30 hafta, 30-35 hafta, >35 hafta) 

maternal MA düzeylerine bak lm  ve her bir grupta MA sonuçlar  kendi aras nda 

kar la lm r. Sonuçta, maternal MA düzeylerinin gebelik haftas  ile de iklik 

göstermedi i, ancak preeklamptik grupta sonuçlar n daha yüksek oldu u gösterilmi tir.  

Di er bir çal mada ise; gebelik ya na uygun a rl ktaki bebekler (ortalama gebelik 

ya  39.1 hafta) ile intrauterin geli me gerilikli (ortalama gebelik haftas  38.3 hafta) 

bebeklerin kord kan MA düzeyleri kar la lm  ve sonuçta her iki grubun MA 

düzeyleri aras nda fark bulunmad  ve kord kan MA düzeylerinin gebelik haftas  ile 

de iklik göstermedi i rapor edilmi tir (102). Bizim çal mam zda da, gebelik haftas  ile 

MA düzeyleri aras nda korelasyon saptanmam r. 

Literatürde MA ve laktat düzeyleri aras ndaki ili ki konusunda da çeli kili sonuçlar 

bildirilmi tir. Zapico-Muniz ve arkada lar  (100);  laktat ve MA düzeyleri aras nda negatif 

yönde bir korelasyon bulundu unu ve her 4-5 mmol/l laktat art n MA düzeyinde %8-9 

oran nda azalmaya yol açt  bildirmi lerdir. Falkensammer ve arkada lar  (103) ise MA 

ve laktat düzeyleri aras nda korelasyon bulunmad  rapor etmi lerdir. Bizim 

çal mam zda, çal ma grubundaki vakalar n laktat düzeyleri kontrol grubuna göre 

istatistiksel olarak anlaml  derecede yüksek bulunmas na ra men, MA ile laktat düzeyleri 

aras nda korelasyon saptanmam r. 

David Bar ve arkada lar  (68) taraf ndan yap lan bir çal mada; anjiografi ile geçici 

iskemi meydana getirilen hastalara anjioplasti yap ld ktan hemen sonra ölçülen MA 

düzeylerinin bazal de ere göre belirgin derecede yüksek oldu u ve yakla k 6 saat sonra 

bazal seviyeye dü tü ü gösterilmi tir. Bundan hareketle çal mam zda H E’li vakalar n 

kord kan  ve do um sonras  6 saat ile ilerleyen saatlerde belirli peryodlarla periferik venöz 

kan örne i al narak MA’n n H E vakalar ndaki seyrinin belirlenmesine çal lm r. 

Alt nc  saatte ve sonras nda al nan kan örneklerinde dalgal  seyir izlenmi tir. 

skemi modifiye albümin’in do al seyri halen tam olarak bilinmemektedir (80). Son 

zamanlarda rapor edilen çal malarda, MA’n n sadece iskeminin etkisiyle de il, 

reperfüzyon hasar na ba  olarak da olu abilece i bildirilmektedir (74). Reperfüzyon 

hasar , iskemi periyodunu izleyen yeniden kanlanma döneminde doku ya da organlarda 
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meydana gelen hasar olarak tan mlanmaktad r. Organ iskemisi süresince Cu sal nda 

art  oldu u ve bunun reperfüzyonun erken faz nda olu an doku hasar nda etkili oldu u 

iddia edilmektedir (104).  

Deneysel çal malarda, reperfüzyonun ba lang nda koroner kan ak ndaki Cu 

seviyesinin yükselmeye ba lad , iskemi süresi uzad kça bu art n devam etti i ve Cu 

seviyesi ile kardiak hasar n derecesi aras nda korelasyon bulundu u gösterilmi tir 

(69,105). H E’de yenido an n maruz kald  hipoksik durumun düzeltilmesi ile beyinde 

normal dola m ba lad nda zedelenen hücrelerde oksijen radikallerinin etkisi ile 

reperfüzyon hasar  olu mas  nedeni ile H E’li bebeklerde vakalar nda MA’n n artmas  

beklenir. Çal mam zda çal ma grubu ile kontrol grubu kord kan MA düzeyleri aras nda 

anlaml  bir fark saptanmam r.  

Hem perinatal asfiksiye ba  vasküler kollaps, azalm  kan ak  ve yetersiz 

oksijenizasyona ba  doku iskemisine, hem de beyinde H E olarak kendini gösteren ve 

bütün dokular  etkileyebilen reperfüzyon hasar na ba  olabilir. Ancak tüm bunlara 

ra men H E evreleri ile MA aras nda anlaml  bir korelasyon saptanmam r. 

Yo un egzersiz sonras nda geli en intravasküler volüm azalmas na ba  

hemokonsantrasyon veya intravenöz s  infüzyonuna ba  olarak meydana gelen 

hemodilüsyon sonucunda serum albümin konsantrasyonunda meydana gelebilecek 

herhangi bir de ikli in, Co ba lanmas  etkileyebilece i ve sonuçta da MA düzeyinin 

yanl  ölçülmesine neden olabilece i bildirilmi tir (78,99). Ba lanmam  Co’ n miktar  

MA’n n konsantrasyonu ile direkt olarak ili kilidir (99). Çal mam zda, ard k olarak 

ölçülen MA düzeylerinde dalgalanmalar görülmü tür. Vakalar n albümin düzeyleri 

de im göstermedi i için albümin de imine ba  olmas  olas  de ildir. Bu nedenle 

uygulanan s  ve inotropik ajanlar n MA düzeylerini etkilemi  olabilece i 

dü ünülmü tür. Zira, çal ma grubunda yer alan vakalar za kontrol grubundan farkl  

olarak intravenöz s  ve baz  vakalara inotropik ajan verilmi tir.  

skemi modifiye albümin ile ilgili standardizasyon problemleri bulunmaktad r. 

Literatürde MA hakk nda çok say da rapor edilmi  çal ma bulunmas na ra men bu 

çal malar n ço unda farkl  referans aral klar  kullan lm r (65,106-108). Ayr ca MA 

konsantrasyonlar n co rafik bölge, diyet, çevresel, etnik ve bireysel faktörlere ba  
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olarak de ebilece i bildirilmi tir (71,77). Afrika kökenli sa kl  34 siyah çocuk ve 

talyan kökenli 34 beyaz çocukta yap lan bir çal mada, Afrikal  siyah çocuklarda MA’n n 

daha yüksek oldu u gösterilmi tir (109). Bu nedenle farkl  co rafik bölgeler için referans 

aral klar n belirlenmesi gerekmektedir (77). 

Hipoksik iskemik ensefalopatili term bebeklerin nörolojik fonksiyonlar ndaki 

anormalliklerin derecesini de erlendirmek için birçok skala geli tirilmi tir. Sarnat ve 

Sarnat taraf ndan önerilen evrelendirme H E’nin derecesini h zl  ve do ru bir ekilde 

gösterdi i için yayg n olarak kullan lmaktad r (110). Bu klinik s flamaya göre klini in 

rl na karar verilebilmekte ve bebeklerdeki mortalite oranlar  ve prognoz konusunda 

yorum yap labilmektedir. Mortalite oran n Evre-III H E’si olan bebeklerde en fazla 

oldu u daha önce yap lan çal malarda bildirilmi tir (111).  

Clotherty JP ve arkada lar  (112) taraf ndan yap lan bir çal mada Sarnat&Sarnat 

klinik evrelemesinin en iyi prognostik faktörlerden biri oldu u iddia edilmi tir. Bu 

flamaya göre evre-I H E olgular n %100’ünde, evre-II H E olgular n %80’inde 

nörolojik bulgular n normal olmas  beklenirken, 7 günden uzun süre evre-II H E belirtileri 

gösteren veya evre-III H E bulgular  bar nd ran olgular n %50’si exitus olurken, 

ya ayanlar n %50’sinde nörolojik sekel geli imi beklendi i belirtilmi tir (112,113). Bizim 

çal mam zda, evre-I H E olgular nda mortalite oran  s r iken, evre-II H E olan vakalar n 

%7.1’i ve evre–III H E olan vakalar n %66.7’si eksitus olmu tur. 

Gerek literatürde rapor edilmi  ve gerekse çal mam zda elde edilen veriler, do um 

sonras  yap lan Sarnat ve Sarnat de erlendirmesinde H E evresinin yüksekli i ile morbidite 

ve mortalite oranlar  aras nda anlaml  pozitif bir ili ki oldu unu göstermektedir. 

Yenido an konvulsiyonlar n en önemli nedeni hipoksik iskemik ensefalopatidir. 

Tüm yenido an konvülsiyonlar n %50-65’inin nedeni perinatal hipoksi/asfiksidir (20). 

Andres ve ark. 93 vakal k çal malar nda bu s kl  %5 olarak tespit etmi lerdir. Bizim 

çal mam zda ise, asfiktik hastalar n %36.4’ünde klinik olarak konvülziyon tespit edilmi  

olup bu yüksek oran n H E evrelerinin daha yüksek olmas  ile ilgili olabilece i 

dü ünülmü tür.  

Paul Ekert ve arkada lar  (20) konvülziyon varl n ve geçirilme zaman n kötü 

prognoz kriterlerinden biri oldu unu belirtikleri çal malar nda 178 asfiktik term olgudan 
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143’nün (%80) konvülziyon geçirdi ini ve bunlar aras nda ilk 4 saatte konvülziyon 

geçirenlerin 45’nin (%76) izlemlerinde nörolojik defisit gözlendi ini bildirmi lerdir. 

Konvülziyon geçiren H E’li olgularda eksitus ve nörolojik defisit oran n konvülziyon 

geçirmeyenlere göre daha yüksek oldu u bildirilmi tir (20). Çal mam zda, konvülziyon 

geçiren olgular n %62.5’i eksitus olmu tur. Vakalar zda konvülziyon geçiren ve 

geçirmeyen vakalar aras nda MA düzeyleri aç ndan anlaml  farkl k gözlenmedi.   

lk kullan lan yöntemlerden biri olan kranial USG’de iskemik alanlar n hiperekojen 

olarak izlendi i bulunmu tur. Bazal ganglion, talamus lezyonlar , hemoraji, periventriküler 

lökomalazi, beyin ödemi, fokal ve multifokal iskemik beyin hasar  USG ile belirlenebilir. 

nfarktlar, porensefali, hidrosefali ve multikistik ensefalomalazi de kranial USG ile ay rt 

edilebilir. Ancak USG’nin yapan ki iye ba ml  olmas  gibi bir dezavantaj ile birlikte 

beyin sap , parankimal yap lar n gösterilmesinde daha az sensitiviteye sahiptir (48). 

Parankimal anormallikler, (PVL, serebral ödem gibi) USG ile saptanabilmesine ra men 

nonspesifik bilgiler vermektedir (49).  

Satar ve arkada lar n (26) asfiktik olgularda yapt  çal mada TFUSG 

incelemesinde %47.6 oran nda beyin ödemi saptand  rapor edilmi tir. Türkmen ve 

arkada lar n (93) yapt  çal mada ise %11 vakada anormal sonuçlar bildirilmi tir. Türk 

Neonatoloji Derne i’nin (94) yapt  çal mada %32.4 oran nda anormal bulgular 

saptanm , bunlardan %25.6’s nda periventriküler dansite art  bulunurken, %4.1 olguda 

beyin ödemi saptanm r. 

Cabarans ve arkada lar  (114), asfiktik yenido anlarda yapt klar  bir çal mada, 

TFUSG de erlendirmesinde PVL (%66.6) ve ventriküler ekojenite art  saptanan 

bebeklerde daha sonraki dönemlerde nörolojik sorunlara daha s k rastland  rapor 

etmi lerdir.   

Çal mam zda da tüm hastalara ya am n ilk üç günü içerisinde TFUSG incelemesi 

yap ld  ve hastalar n tümünde normal olarak de erlendirildi. Deneyim düzeyleri farkl  

ki iler taraf ndan TFSUG yap lm  olmas  lezyon saptanma oran  etkilemi  olabilir.  

Manyetik rezonans görüntüleme, özellikle TFUSG ve EEG ile birlikte 

kullan ld nda, beyin hasar n ciddiyetini göstermesi aç ndan faydal  olabilmektedir. 
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Barkovich ve arkada lar  (115), ya am n ilk 10 gününde H E’li hastalar n MRG 

bulgular  retrospektif olarak de erlendirilmi  ve ilk 10 gün içinde çekilen MRG’nin 

beyin hasar n ciddiyetini belirlemede etkili oldu unu ileri sürmü lerdir. 

Baenziger ve arkada lar  (116), perinatal asfiksili 88 yenido an n MRG bulgular  

de erlendirdikleri çal malar nda, beyin hasar  göstegesi olan toplam alt  farkl  bulgu 

tan mlam  ve en s k görülen bulgular n bilateral ventriküler hiperintensite, bulan k s r 

hatlar  ve PVL oldu unu rapor etmi lerdir.  

Keeny ve arkada lar  (117), H E tan  alan hastalarda en s k görülen MRG 

bulgular n  PVL ve fokal parankimal hemoraji alanlar  oldu unu ve bu bulgular n EEG 

ve transfontanel USG sonuçlar  ile paralellik gösterdi ini bildirmi lerdir. Ayr ca bazal 

ganglionlarda kanama ve multikistik ensefalomalazinin perinatal asfiksi, nöbet ve anormal 

nörolojik sonuç ile çok kuvvetli ili kisi oldu unu belirtmi lerdir. 

Matür olgularda yayg n serebral atrofi, bazal ganglionlar ve talamus hasar  s kl kla 

izlenen MRG paternleridir. Bu paternlerle ba lant  olarak matür bebeklerde spastik 

kuadriparezi ve koreotatetoik CP s kl kla geli ir (1).  Prematür olgularda ise en s k izlenen 

patern PVL’dir. Bundan dolay  prematürlerde ana motor bozukluk genellikle spastik 

diparezidir (1).  

Vakalar n 18’ine beyin MRG yap labildi ve 10 hastada beyin MRG’de anormal 

bulgular saptand .  MRG’de en s k görülen bulgular PVL ve diffüz beyaz cevher hasar  idi. 

Prematür olan vakalar n tümünde beyin MRG bulgusu literatür ile uyumlu olarak PVL idi. 

Matür vakalar n birinde talamus ve bazal ganglion hasar  mevcut iken, tüm vakalarda 

beyaz cevher hasar  mevcuttu. 

Asfiksili beyinde EEG, özellikle nöbet tan , hipoksi/iskemiye ba  serebral hasar n 

ciddiyeti ve uzun dönem etkilerini de erlendirmek için kullan r. Total izoelektrik hat, 

burst süpresyonu, dü ük voltaj ve zemin aktivite bozulmas  kötü prognoz göstergeleridir 

(46). 

Holmas ve arkada lar  (118) yapt klar  bir çal mada, asfiktik yenido anlar n EEG 

sonuçlar n nörolojik sekel ile olan ili kisini de erlendirmi ler ve normal EEG’nin normal 

nörolojik sonuçlar ile ili kili oldu unu, ancak elektroserebral aktivite azalmas  ve burst 



50 
 

 
       

supresyonu olan EEG’nin nörolojik sekeller ile anlaml  derecede il kili oldu unu 

göstermi lerdir. Ayr ca, asfiktik yenido anlar n seyrinde erken dönemde yap lan tek bir 

EEG incelemesinin nörolojik seyir hakk nda önemli bilgiler sa lad , ancak orta ve 

ciddi H E’li yenido anlarda seyrin de ken olabilece ini iddia etmi lerdir.  

Biagioni ve arkada lar  (119) taraf ndan yap lan bir çal mada, ya am n ilk 

haftas nda yap lan sürekli EEG kayd n ileri dönem seyri belirlemede yarars z oldu unu 

belirtmi lerdir. 

Selton ve arkada lar  (120), asfiktik yenido anlara 48. saatte ve 7. günde EEG 

incelemesi yapm lar ve birinci y n sonundaki nörolojik bulgular  bu EEG verileri ile 

kar la rm lard r. Özellikle 48. saatte yap lan EEG incelemesinde gözlenen a  kötü 

bulgular n nörogeli imsel problemleri tahmin etmedeki duyarl k oran nn %95 oldu unu, 

yedinci günde gerçekle tirilen EEG kay tlar nda ise duyarl n %60’a dü tü ünü rapor 

etmi lerdir. Sonuç olarak, ilk 48 saatte yap lan EEG incelemesinin uzun dönem nörolojik 

prognozu göstermede daha güvenilir oldu unu bildirmi lerdir. 

Pressler ve arkada lar n (121) yapt klar  çal mada, H E’li olgular n ya am n ilk 

saatlerinde EEG kay tlar  al nm  ve erken çekilen EEG’nin normal olu unu, güvenilir 

olumlu prognoz kriteri oldu unu, inaktivite ve depresyon gibi anormal EEG bulgular n 

ise kötü prognoz için güvenilir bir gösterge olmad  belirtmi lerdir. Çünkü akut beyin 

hasar na ba  olarak ba lang ç EEG’de bozukluk olabilmekte, ancak daha sonra bu 

bozukluk düzelebilmektedir. Bu nedenle seri EEG kay tlar nda bozuklu un devam etmesi, 

kötü prognozu tahmin etmede daha de erli bilgiler sa lar. Ayr ca iddetli H E’si olan 

olgularda 2-3 hafta içerisinde çekilen EEG’lerde zemin ritminde bozukluk yoksa prognoz 

aç ndan iyimser olunabilece i rapor edilmi tir (121).  

Bizim olgular n EEG çekimleri 48 saat-7 gün aras nda (5.06±2.29 gün) 

yap lm r. lk 48 saatte çekilmemi  olsa da H E evre-1 tan  alan tüm hastalar n EEG’si 

normal olarak saptanm , hiçbirinde nöbet görülmemi  ve takiplerinde nörolojik geli imleri 

normal olarak de erlendirilmi tir. Evre-II H E tan  alan sekiz vakan n EEG’sinde ise; 

serebral disfonksiyon, paroksismal anomali, parsiyel epileptiform anomali gibi anormal 

bulgular rapor edilmi  olup dördünde klinik olarak konvülsiyon görülmü tür. Klinik olarak 

konvülsiyonu gözlenen vakalara konvülsiyon an nda, klinik konvülsiyonu görülmeyen 
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vakalara ise EEG anormalli i saptand nda uygun antiepileptik tedavi ba lanm  ve 

takibinde hiç bir vakada klinik olarak nöbet saptanmam r. Hipoksik iskemik ensefalopati 

evre-III tan  alan alt  hastan n ikisine EEG çekilebilmi , bu iki hastaya da yenido an 

döneminde klinik nöbet görülmesi nedeniyle uygun antiepileptik tedavi ba lanm r. Bu 

hastalardan birinin EEG’sinde parsiyel epileptiform anomali izlenirken, di erinin 

EEG’sinde paroksismal anomali saptanm r. 

Hipoksik iskemik ensefalopatili hastalar n nörolojik geli imine birçok faktör etki 

etti inden, prognozu kesin olarak saptamada zorluklar bulunmaktad r. Bu nedenle as l 

hedef, yenido anlar n hipoksi/iskemiye maruz kalmamas  için gerekli tüm çabalar n 

gösterilmesi ve önlemlerin al nmas  olmal r. Yine de prognoz, morbidite ve mortalite 

göstergeleri konusunda imdiye kadar önerilen klinik ve laboratuar kriterleri veya 

incelemelerine gerksinim vard r. Bu çal mada, incelenen MA’n n, perinatal hipoksi-

asfiksinin de erlendirilmesinde, H E tan  ve prognozu için iyi bir gösterge olmad  

kan na var lm r.    

 



 

 

 

6. SONUÇLAR VE ÖNER LER 

 

 

Sonuçlar 

1. Bu çal ma, 10’u k z (%45.5) ve 12’si (%54.5) erkek olan 22 H E tan  hasta 

(çal ma grubu) ile 11’i k z (%50) ve 11’i erkek (%50) olan 22 sa kl  (kontrol 

grubu) yenido an bebekte gerçekle tirildi. 

2. Çal ma grubunun ortalama gebelik ya  37.7±3.2 (32-44) hafta, anne ya  

26.3±6.9 y l, do um a rl  2708±851 (990-3760) gr olup, 15 (%68.2) hasta 

C/S ve 7 (%31.8) hasta SVY ile do mu tu. Çal ma ve kontrol grubu vakalar  

aras nda demografik özellikler aç ndan istatistiksel olarak anlaml  fark yoktu 

(p>0.05). 

3. Çal ma grubunda yer alan olgular n %13.2’sinin amnion s  mekonyumlu idi. 

Gestasyon ya na göre bak ld nda posmatürlerin %50’sinin, matürlerin ise 

%33.3’ünün amnion s n mekonyumlu oldu u saptand .  

4. Çal ma grubunda yer alan 22 vakan n Sarnat&Sarnat’a göre yap lan klinik H E 

evrelemesi ile 2 hasta (%9) evre-I H E, 14 hasta (%63.7) evre-II H E ve 6 hasta 

(%27.3) evre-III H E olarak de erlendirildi. 

5. Çal ma grubunda belirlenen ortalama 1. ve 5. dakika Apgar skoru, kontrol 

grubuna göre istatistiksel olarak anlaml  derecede dü ük bulundu (p<0.05). H E 

evreleri ile Apgar skoru de erleri aras nda istatistisel olarak anlaml  negatif 

korelasyon saptand  (r = -0.685, p=0.001). 

6. E  evresi  a rla kça  arteryel  kan  gaz  pH  de erinin  azald  gözlendi  (r:  -

0.891 p=0.001). Çal ma grubunda yer alan tüm hastalar zda arter kan gaz  pH 

de eri 7.10 alt nda bulunurken, kontrol grubu vakalar n tümünde 7.10 üzerinde 

idi.  

7. Çal ma grubunda ölçülen AST, CK ve laktat düzeyleri kontrol grubunda 

ölçülenlere göre istatistiksel olarak yüksek idi (p<0.05). H E evreleri ile AST ve 
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laktat düzeyleri aras nda anlaml  korelasyonlar saptanmamas na ra men, H E 

evreleri ile CK düzeyleri aras nda istatistiksel olarak zay f-orta derecede negatif 

korelasyon saptand  (r=-0.490, p<0.05).  

8. Çal ma grubunda ölçülen kord kan MA düzeyleri, kontrol grubunda 

ölçülenlere göre yüksek idi, ancak bu fark istatistiksel olarak anlaml  de ildi 

(p>0.05).  

9. Çal ma grubunda farkl  zamanlarda yap lan ölçümlerde MA düzeyleri dalgal  

bir seyir gösterdi. Kord kan nda ölçülen ortalama MA düzeyleri 72. saatte 

ölçülenlere göre yüksek bulunmas na ra men aralar nda istatistiksel olarak 

anlaml  fark saptanmad  (p>0.05). 

10. Çal ma ve kontrol gruplar nda yer alan vakalar n kord kan MA düzeyleri; 

cinsiyet, gebelik ya , do um a rl  ve do um ekline göre kar la ld nda 

aralar nda istatistiksel olarak anlaml  fark tespit edilmedi (p>0.05). 

11. Çal ma ve kontrol gruplar nda ölçülen ba lang ç MA düzeyleri ile do um 

rl  ve gebelik ya  aras nda istatistiksel olarak anlaml  ili ki yoktu (p>0.05).  

12. Çal ma grubunda yer alan vakalar n 1. ve 5. dakika Apgar skorlar  ile kord kan  

MA düzeyi aras nda istatistiksel aç dan anlaml  korelasyon saptanmad  

(p>0.05). 

13. E evreleri ile tüm zamanlarda ölçülen MA düzeyleri aras nda istatistiksel 

aç dan anlaml  korelasyon yoktu  (p>0.05). 

14. Çal ma grubu vakalar nda kord kan nda ve di er tüm zamanlarda ölçülen MA 

düzeyleri ile kan gaz  pH de eri aras nda istatistiksel olarak anlaml  korelasyon 

saptanmad  (p>0.05). 

15. Çal ma grubunda ölçülen kord kan MA düzeyleri ile ALT, AST, CK, laktat, 

albümin ve bilüribin düzeyleri aras nda istatistiksel olarak anlaml  korelasyon 

saptanmad  (p>0.05). 

16. Prematür vakalarda en s k görülen beyin MRG bulgusu PVL iken, matür 

vakalarda beyaz cevher hasar  idi. 

17. E’nin ciddiyetini belirlemek için ilk 10 gün içerisinde beyin MRG 

yap lmal r. MRG’de bazal ganglion ve talamus hasar n saptanmas  kötü 

prognoz kriteri olarak kabul edilmelidir 
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18. Beyin MRG’de patolojik bulgu saptanan ve saptanmayan hastalar n MA 

düzeyleri kar la ld nda aralar nda istatistiksel olarak anlaml  fark 

belirlenmedi (p>0.05).  

19. Evre-II H E’li olgular n %16.6’s  ve evre-III H E’li olgular n %75’i 

konvulziyon geçirdi. Konvulziyon geçiren olgular n %37.5’i eksitus oldu. 

20. Evre-I H E’si olan vakalardan exitus olan yoktu. Eevre-II H E olan vakalardan 

biri (%7.1) ve evre–III H E olan vakalardan 4’ü (%66.7) eksitus oldu.  

21. Exitus olan vakalar ile ya ayan vakalar n ba lang ç MA düzeyleri aras nda 

istatistiksel olarak anlaml  fark saptanmad  (p>0.05). 

 

Öneriler 

1. Hipoksik iskemik ensefalopatili hastalar n nörolojik geli imi birçok faktörden 

etkilenir 

2. E vakalar nda prognozun kesin ve yüksek do rulukla saptanmas  güçtür.  

3. E’nin ciddiyetini belirlemede Sarnat&Sarnat klinik evrelemesi yararl r ve 

mutlaka yap lmal r. 

4. Kord kan ndan veya erken dönemde arteriyel kandan ölçülen pH de erinin 

7.10’den dü ük olmas  H E tan  için bir belirteçtir ve mutlaka bak lmal r. 

5. lk 10 gün içerisinde yap lan beyin MRG’de bazal ganglion ve talamus hasar n 

saptanmas  H E’de kötü prognostik faktördür. H E’nin ciddiyetini belirlemek 

için 48 saat-7 gün aras nda EEG çekilmelidir. EEG’de anormal bulgu 

saptanmamas  iyi prognoz, elektroserebral aktivite azalmas  ve burst supresyon 

nörolojik sekellerle sonuçlanan kötü prognoz i areti olarak kabul edilmelidir.  

6. skemi modifiye albümin perinatal hipoksi-asfiksi ve H E’nin erken tan  

koymada, izlem ve prognozunu belirlemede yararl  bir belirteç de ildir.  

7. E prognozunu daha do ru ve erken belirlemeye yönelik güvenilir belirtçelerin 

saptanmas  için yeni ve geni  serili çal malara gereksinim vard r 
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8. Yenido an bebekle u ra an sa k çal anlar n öncelikli ve as l hedefi, 

yenido anlar n hipoksi-iskemiye maruz kalmas  önleyecek önlemleri almak 

olmal r.  



 

 

 

7. ÖZET 
 

 
POKS K SKEM K ENSEFALOPAT  YEN DO ANLARDA SKEM  

MOD YE ALBÜM N PROGNOST K DE ER  
 

Amaç: Hipoksik iskemik ensefalopatinin (H E) morbidite ve mortalitesinin yüksek 
olmas  nedeniyle, erken tan  ve tedavisi önemlidir. De ik tan sal ve prognostik testler 
kullan lmas na ra men bu testlerin özgüllük ve duyarl klar  yeterli de ildir. Bu çal ma, 
hipoksiye özgül bir belirteç olan iskemi modifiye albüminin ( MA) H E’nin erken tan  
koyma ve prognozunu belirlemedeki rolünü ara rmak amac  ile gerçekle tirildi.  

Materyal ve Metod: Çal maya Ekim 2009-Ocak 2011 tarihleri aras nda KTÜ T p 
Fakültesi, Farabi Hastanesi Yenido an Yo unbak m Ünitesi ve Trabzon Do um ve Çocuk 
Hastanesi Yenido an Yo unbak m Ünitesi’nde, H E tan  ile izlenen 22 hasta (Çal ma 
grubu) ve benzer demografik özelliklere sahip 22 sa kl  yenido anda (Kontrol grubu) 
gerçekle tirildi. Rutin tetkiklerin yan nda, çal ma grubundaki vakalar n kord kan ndan ve 
6, 24, 48, 72. saatlerde rutin tetkikler için al nan kan örneklerinin artan miktarlar ndan 
MA düzeyi çal ld . Kontrol grubunda ise, her yenido an n kord kan ndan ve do um 

sonras  di er tetkikler için al nan kan örneklerinin artan miktarlar ndan MA düzeyi 
çal ld . Vakalar n demografik özelilkleri ve laboratuar parametreleri ile MA düzeyleri 
aras ndaki ili ki incelendi. 

Bulgular: Çal ma ve kontrol gruplar n ortalama gebelik ya  s ras  ile 37.7±3.2 
(32-44) hafta ve 38.5±2.4 (35-42) hafta,  ortalama do um a rl  ise 2708±851 (990-3760) 
gr ve 3107±566 (2100-4100) gr idi (p<0.05). Do um a rl , do um ekli ve cinsiyet 
aç ndan gruplar aras nda istatistiksel olarak anlaml  farkl k yoktu (p>0.05). Çal ma 
grubunda yer alan vakalar n 2’si (%9) evre-I H E, 14’ü (%63.7) evre-II H E ve 6’s  
(%27.3) evre-III H E olarak de erlendirildi. Çal ma grubunun ba lang ç MA düzeyleri 
(65±0.1 ABSU) kontrol grubuna göre (0.63±0.1 ABSU) yüksek olmas na kar n, aralar nda 
istatistiksel olarak anlaml  fark saptanmad  (p>0.05). lk 72 saat içinde de ik zamanlarda 
ölçülen MA de erleri dalgal  seyir gösterdi. MA düzeyleri ile gebelik ya , do um ekli, 
cinsiyet, Apgar skoru, H E evreleri, kan gaz  pH, aspartat aminotransferaz, kreatin kinaz ve 
laktat düzeyleri, EEG ve kranial MRG bulgular  aras nda istatistiksel olarak anlaml  
korelasyon saptanmad  (p>0.05).  

Sonuç: Bulgular z, MA’n n H E’nin erken tan , izlem ve prognozunu belirlemede 
yararl  bir belirteç olarak kullan lamayaca  dü ündürmektedir. Ancak bu konuda daha 
do ru bir yarg ya varabilmek için daha geni  vaka serileri içeren çal malara gereksinim 
oldu u kan na var lm r. 



 

 

 
 

8. SUMMARY 
 

THE PROGNOSTIC VALUE OF ISCHEMIA MODIFIED ALBUMIN IN 
NEWBORNS WITH HYPOXIC ISCHEMIC ENCEPHALOPATHY 

 
Aim: The early diagnosis and treatment of hypoxic ischemic encephalopathy (HIE) 

is important because of its high morbidity and mortality. Despite the use of various 
diagnostic and prognostic tests, these lack sufficient specificity and sensitivity. This study 
was intended to investigate the role of ischemia modified albumin (IMA), a hypoxia-
specific marker, in the early diagnosis of HIE and determination of prognosis. 

Materials and Methods: The  study  was  performed  with  22  patients  diagnosed  
with HIE (study group) and 22 healthy newborns (control group) with similar demographic 
characteristics at the Karadeniz Technical University Medical Faculty Farabi Hospital 
Neonatal Intensive Care Unit, Turkey. In addition to routine tests, IMA levels in the study 
group were investigated from cord blood and blood specimens in increasing quantities 
taken  for  routine  tests  at  hours  6,  24,  48  and  72.  In  the  control  group,  IMA  levels  were  
investigated in every neonate from cord blood and blood specimens in increasing quantities 
taken for other postnatal tests. The relation between cases’ demographic characteristics and 
laboratory parameters and IMA levels was investigated. 

Results: Average gestational age in the study and control groups was 37.7±3.2 (32-
44) weeks and 38.5±2.4 (35-42) weeks, respectively. Average birth weight was 2708±851 
(990-3760) g and 3107±566 (2100-4100) g, again respectively (p<0.05). There was no 
statistically  significant  difference  between  the  groups  in  terms  of  birth  weight,  type  of  
delivery or gender (p>0.05). Two (nine percent) of the study group cases were evaluated as 
stage I  HIE, 14 (63.7%) as stage II  HIE and 6 (27.3%) as stage III  HIE. Although initial  
study group IMA levels (65±0.1 ABSU) were higher compared to those in the control 
group (0.63±0.1 ABSU), the difference was not statistically significant (p>0.05). IMA 
levels measured at various times over the first 72 h followed a fluctuating course. No 
statistically significant correlation was determined between IMA levels and gestational 
age, type of delivery, gender, Apgar score, HIE stages, blood gas pH, aspartate 
aminotransferase, creatine kinase and lactate levels, or EEG and MRG findings (p>0.05). 

Conclusion: Our findings suggest that IMA cannot be employed as a useful marker 
in the early diagnosis and monitoring of HIE or in the determination of prognosis. 
However, we think that further studies involving wider case series are required in order to 
arrive at a definitive conclusion. 
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