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KISALTMALAR

NICHD National Institute of Child Health and Human Development

EEG Elektroensefalografi

aEEG Amplitüd-integre elektroensefalografi

AGA Appropriate for gestational age

SGA Small forgestationalage

LGA Largeforgestationalage

IUGR İntrauterin büyüme geriliği

ABD Amerika Birleşik Devletleri

ROP Prematüre retinopatisi

İVK İntraventriküler kanama

PVL Periventriküler lökomalazi

SFM Serebral fonksiyon monitörü

HİE Hipoksik-iskemik ensefalopati

DCT Devamlılık göstermeyen trase

CT Devamlı trase

SWC Uyku-uyanıklık döngüsü (sleeep-wake cycling)

BS Burst supresyon

PEMR Prematür erken membran rüptürü

IVF İnvitro fertilizasyon

SPSS Statistical Program in Social Sciences
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ÖZET

Giriş: Yenidoğan yoğun bakım ünitelerinde (YYBÜ) perinatal asfiksili hastaların izleminde

amplitüd-integre elektroensefalografi (aEEG) giderek artan sıklıkta kullanılmaktadır.

İnfantlarda beyin matürasyonun izleminde aEEG oldukça fayda sağlamaktadır.

Amaç: Bu çalışmanın amacı, değişen postmenstrüel haftalardaki preterm infantların aEEG

traselerinin incelenmesi ve belirlenmesidir.

Yöntem: Celal Bayar Üniversitesi yenidoğan yoğun bakım ünitesine 37. postmenstrüelhafta

altında kabul edilen ve nörolojik problemi saptanmayan klinik olarak stabil prematüre

infantların prospektif olarak aEEG’leri incelendi. Bu aEEG’lerin üç farklı aEEG zemin

paterni (devamlı olmayan düşük voltaj, devamlı olmayan yüksek voltaj ve devamlı), uyku-

uyanıklık değişimleri ve en düşük amplitüd alt sınır değeri görsel analiz ile incelendi. Ayrıca,

devamlı patern, en düşük amplitüd alt sınır değeri ve uyku-uyanıklık siklusunu içeren bir

skorlama sistemi kullanılarak da aEEG kayıtlarının matürasyonları değerlendirildi.

Bulgular: 24 infanttan elde edilen 33 aEEG kaydı incelendi. Postmenstrüel haftanın artması

ile en düşük amplitüd alt sınır değerinde artış saptandı. Postmenstrüel haftanın artması ile

daha devamlı aEEG traseleri ve daha matür uyku-uyanıklık siklusları gözlendi. Devamlı

olmayan yüksek voltaj ve düşük voltaj paternleri ile postmenstrüel hafta arasında ters ilişki

saptandı. Postmenstrüel haftanın artması ile matürasyona bağlı olarak total skorda artış

gözlendi.

Sonuç: Postmenstrüel haftanın artması ile devamlılığın ve uyku-uyanıklık döngülerinin

arttığı, daha yüksek en düşük amplitüdlerin olduğu daha matür aEEG traseleri

gözlenmektedir.
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İNGİLİZCE ÖZET

Background:Amplitude-integrated electroencephalogram (aEEG) is becoming more common

in Neonatal Intensive Care Units (NICUs) for monitoring infants after perinatal asphyxia.

aEEG is a valuable tool for the continuous evaluation of functional brain maturation in

infants.

Objective:The aim of this study is to evaluate and characterize amplitude-integrated

electroencephalogram tracings in preterm infants at varying postmenstrual age (PMA).

Methods:Infants with a PMA of <37 weeks admitted to the neonatal intensive care unit of the

Celal Bayar University Hospital were studied prospectively by using aEEG.Clinically stable

infants without clinical or sonographic evidence of neurologic abnormalities were eligible for

inclusion in the study. The distribution of 3 background aEEG activity patterns (discontinuous

low-voltage, discontinuous high-voltage, and continuous), presence of sleep-wake cycles, and

amplitude of the lower borderwere determined by visual analysis. Furthermore, CFM

recordings were evaluated using thescoring system for record continuity, presence of

cyclicchanges in electrical activity andamplitude of the lower border.

Results:33 aEEG recordings were obtained in 24 infants.Amplitude of the lower border

increased with increasing PMA. With advanced PMA the aEEG becomes more continuous

and it displays mature sleep–wake cycles. Discontinuous low voltage pattern and

discontinuous high voltage pattern showed an inverse correlation to PMA. With advanced

PMA, scores for each variable as well as total scores progressively increased with maturation.

Conclusion:The older PMA of infants, the more mature the aEEG pattern, manifested as

increased continuity and sleep-wake cycle, the higher low bound voltage.
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I. GİRİŞ

Prematürite neonatal yoğun bakımda morbidite ve mortalitenin en önemli

belirleyicilerindendir. Otuz yedinci gebelik haftasını doldurmadan doğan tüm yenidoğanlar

prematüre olarak adlandırılsalar da 33 haftanın altındaki prematürelerle 33 hafta ve üzerinde

doğan prematürelerinin gelişimi ve problemleri birbirinden çok farklıdır (1). Son yıllarda 33-

37 haftalar arasındaki doğan prematüreler için yeni bir tanımlama oluşturulmaya çalışılmıştır.

2005 yılında Amerikan Ulusal Sağlık Enstitüsünün Ulusal Çocuk Sağlığı ve İnsan Gelişimi

Kolunun [National Institute of Child Health and Human Development (NICHD)] düzenlediği

bir panelde 34-37haftalık doğan bebeklerin “geç prematüre” olarak adlandırılmasına karar

verilmiştir (2). 1992 yılında Amerika Birleşik Devletleri’nde tüm doğumların % 7,3’ünü geç

prematüreler oluştururken, 2002 yılında bu rakam % 16 oranında artarak %8,5’e çıkmıştır.

2002’de Amerika’da tüm prematüre doğumların % 71’ini geç prematüre doğumlar

oluşturmuştur (3).

Prematürlerle ilgili yapılan çalışmaların çoğu sıklıkla 33. gebelik haftasının altında

doğan prematüre bebeklerle ilgili çalışmalardır. Daha büyük gebelik haftasında doğan

prematürelerle ilgili bilgiler ise oldukça sınırlıdır. Geç prematüre bebekler sıklıkla fonksiyonel

ve gelişimsel olarak term bebekler gibi düşünülür ve tıbbi kararlar ona göre alınır, ona göre

tedavi edilirler. Ancak son yıllardaki klinik deneyimler bu yaklaşımın her zaman doğru

olmadığını göstermektedir (4). Geç prematüre bebeklerin uzun dönem nörolojik gelişimleriyle

ilgili az sayıda çalışma vardır. Bu nedenle bu bebeklerde ilerleyen yaşlarda görülebilecek olan

gizli nörolojik anormalliklerinin sıklığı bilinmemektedir. Gray ve arkadaşları 34-37. gebelik

haftasında doğmuş olan geç prematüre bebeklerle yaptığı kohort bir çalışmada infantların

%19’unda ileri dönemde davranış problemleri olduğunu saptamışlardır (5).

Geç prematüre bebeklerin fizyolojik ihtiyaçlarının belirlenebilmesi, oluşabilecek

sorunlarının erken dönemden itibaren bilinmesi ve izlenmesi gerekmektedir. Bu bebeklerde

mortalite ve morbiditeyi etkileyen faktörler ne kadar iyi belirlenirse ortaya çıkabilecek

problemlerle o kadar iyi baş edilebilir.

Son yıllarda neonatal yoğun bakımında ilerleme ile çok düşük doğum ağırlıklı

bebeklerde de sağ kalım oranları artmıştır ancak yaşatılan bebeklerde nörolojik sorunlar ve

gelişim geriliği halen sık görülmektedir.Prematüre bebekler germinal matrix/intraventriküler

hemoraji ve beyaz cevher hastalığı gibi serebral komplikasyonlar açısından yüksek risk

taşımaktadırlar. Bu durum ileri dönemde oluşabilecek nörolojik defektler ve gelişim geriliği
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ile de ilişkilidir (6).  Doğum ağırlığı ile ters orantılı olarak %20-50 oranında motor ve bilişsel

defektler görülmektedir. Bu hasta grubunun beyin hasarından korunması modern

neonatalojinin temel hedefi olmuştur ve bu doğrultuda potansiyel zarar veren çevresel

faktörlerin erken dönemde tanınması ve müdahale edilmesi sekonder beyin hasarını

engelleyebilecektir (7).

Uzun dönem sonuçların erken dönemde tahmin edilebilmesi nöroprotektif

müdahalenin erken dönemde kararlaştırılmasını kolaylaştırır. Ancak bu bebeklerde nörolojik

muayenede saptanacak bulgular diğer hastalıklardan ayırt edilmesini sağlayacak kadar özgül

değildir (8).

Solunum hızı, kalp atım sayısı, oksijen saturasyonu ve kan basıncı izlemi neonatal

yoğun bakım pratiğinde yıllardır tüm bebeklere rutin uygulanmasına rağmen beyin

fonksiyonlarının monitörizasyonun önemi yakın geçmişte keşfedilmiş ve devamlı

elektroensefalografi (EEG) beyin fonksiyonlarının izleminde kullanıma girmiştir (9). Devamlı

EEG’nin yenidoğan bebeklerde kullanımının amacı hasta term ve preterm bebeklerin beyin

fonksiyonları hakkında bilgi edinmektir. Devamlı elektrokortikal aktivitenin monitörizasyonu

tüm zemin aktivitesinin değerlendirilmesi, subklinik nöbet aktivitesinin saptanması ve klinik

nöbet şüphesinin doğrulanmasını içermektedir (10).

Serebral fonksiyon monitörlerinin prematüre bebeklerin serebral uzun süreli

prognozlarını belirleyebilmesi, ayrıca göstermiş oldukları atipik hareketlerin konvülsiyon olup

olmadığını kolaylıkla gösterebilmesi, yoğun bakım ünitesinde çalışan hekim ve hemşireler

tarafından uygulanabilmesi ve değerlendirilebilmesi önemli avantajlarıdır (11). 3-5 saatlik bir

eğitimle daha önce EEG tecrubesi olmayan neonatalogların bile konvülzyon traselerini

saptayabildikleri gösterilmiştir (12).

Amplitüd-integre EEG (aEEG) monitörizasyonu yenidoğan yoğun bakım ünitelerinde

giderek artan yaygınlıkta kullanılmaktadır. aEEG monitörizasyonunun sonuçları özellikle

perinatal asfiksili term infantlarda kısa ve uzun dönem sağ kalımla ilgili oldukça değerli

prediktif bilgiler sağlamaktadır. Birkaç çalışma farklı gestasyonel haftalardaki preterm

infantlarda aEEG’deki normatif verileri sağlamaktadır. Bu çalışmalarda aEEG’deki voltaj,

devamlılık ve uyku-uyanıklık özelliklerinde matürasyonel değişikliklerin olduğu

gösterilmiştir (13).



12

Bu çalışmada postmenstrüel 30-37. hafta arasındaki infantların aEEG traseleri

incelenerek aEEG paternindeki matürasyonel değişikliklerin belirlenmesi ve saptanan bu

değişikliklerin postmenstrüel haftalara göre kıyaslanması amaçlanmıştır.
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II. GENEL BİLGİLER

2.1. PREMATÜRİTE

2.1.1. Prematürite’nin Tanımı ve Sınıflandırılması

Normal gebeliğin süresi annenin son adet kanamasının ilk gününden doğuma kadar

geçen süredir. Term bebeklerde bu süre normalde 40 haftadır ancak 38 ile 42 hafta arasında

değişebilir. 37 hafta+6 günden erken doğan bebekler prematüre olarak kabul edilir (14).

Gestasyon yaşına göre prematüre bebekler ileri derecede preterm (gestasyon yaşı 24-

31 hafta), orta derece preterm (gestasyon yaşı 32-36 hafta) ve sınırda preterm (37 hafta)

olmak üzere üç gruba ayrılır (15). Preterm doğumların yaklaşık %5’i 28 haftanın altında iken

yaklaşık %15’i 28-31 hafta arasında, yaklaşık %20’si 32-33 hafta arasında ve %60-70’i 34-36

hafta arasındadır(16). Ayrıca, doğum ağırlığına bakılarak da sınıflandırma yapılabilmektedir

(Tablo-1).

Tablo-1Yenidoğanıngestasyon yaşı ve doğum ağırlığına göre sınıflandırılması
1)Doğum Ağırlığı

<2500 g düşük doğum ağırlığı (LBW)
<1500 g çok düşük doğum ağırlığı (VLBW)
<1000 g aşırı çok düşük doğum ağırlığı (ELBW)

2)Gestasyonel Yaş
<37 hafta preterm
>41 hafta post-term

Gestasyon yaşına uyan ağırlığa göre sınıflandırmada en çok kabul edilen

Lubchenco’nun yaptığı sınıflamadır (17,18) (Şekil 1). Bu sınıflamaya göre yenidoğan

bebekler üç gruba ayrılır;

1) Appropriateforgestationalage – AGA

Doğum ağırlığı gestasyonel yaşına göre 10-90.persentil arasında olan bebekler gebelik

haftasına göre normal doğum tartılı bebeklerdir.

2) Small forgestationalage – SGA
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Gestasyonel yaşına göre doğum ağırlığı 10. persentilin altında olan bebekler gebelik

haftasına göre düşük doğum ağırlıklı bebeklerdir.

3) Largeforgestationalage – LGA

Gestasyonel yaşına göre doğum ağırlığı 90. persentilin üzerinde olan bebekler gebelik

haftasına göre fazla tartılı bebekler olarak adlandırılırlar.

Yenidoğan bebeğin doğru değerlendirilebilmesi için gestasyonyaşının ve doğum

ağırlığının mutlaka birlikte değerlendirilmesi gereklidir. Gestasyon yaşına dayalı

tanımlamalara karşın sağlık istatistiklerinde yenidoğanlara ilişkin veriler daha çok doğum

ağırlığına dayalıdır. Bunun nedeni, intrauterin büyümeye ilişkin gestasyon süresini de içeren

verilerin oldukça yeni olması, son 30-40 yıl öncesine kadar ‘preterm’ ve ‘intrauterin büyüme

geriliği ya da gestasyon yaşına göre düşük ağırlıklı ayrımının yapılmaması ve 2500 g altında

doğan tüm bebeklerin preterm olduklarının düşünülmesidir (19). Ancak 38. gebelik

haftasından erken doğan bebekler için prematüre, 2500 gram ve altındaki doğum ağırlığına

Şekil 1: Lubchenco’nun intrauterin büyüme eğrisi
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sahip bebekler için düşük doğum ağırlıklı terimlerinin kullanımı daha doğru olacaktır.Doğum

ağırlığı 2500gr altında olan bebeklerin 1/3’ü preterm iken geri kalanı term SGA bebeklerdir

(20).

SGA ile IUGR terimleri sıklıkla birbirlerinin yerine kullanılsa da aslında SGA terimi

gestasyon haftasına göre 10. Persentilin altında olan yenidoğanları tanımlarken, IUGR fetal

büyümeyi engelleyen fizyopatolojik bir süreci ifade etmektedir (21) .

2.1.2. Prematüritenin Epidemiyolojisi

Dünya genelinde tahminen 13 milyon prematüre bebek dünyaya gelmekte ve bunların

1 milyon kadarı kaybedilmektedir. Amerikada her yıl yarım milyondan fazla prematüre bebek

dünyaya gelmektedir (22). 2005 yılında dünya genelindeki doğumların %9,6’sı (12,9 milyon

doğum) prematüre doğum idi. Bunların % 85’i Afrika ve Asya kıtasında idi. Buna karşın en

yüksek preterm doğum oranları Afrika ile beraber Kuzey Amerika (sırasıyla tüm doğumların

%11,9 ve %10,6’sı) kıtalarında iken en düşük oran Avrupa kıtasında (%6,2) idi

(23).Amerikada son yirmi yılda prenatal bakım kalitesinin ve tokolitik tedavide kullanılan

ilaçların artmasına rağmen prematüre doğum oranları 1981’de %9,4 iken 1999’da %11,8’lere

kadar artmıştır. Aynı şekilde başka bir istatistikte ise düşük doğum ağırlıklı yenidoğan oranı

1981-2000 yılları arasında %6,6’dan %7,6’a, çok düşük doğum ağırlıklı yenidoğan oranı

%1,1’den %1,4’e yükselmiştir (24). Ülkemizde prematüre doğum sıklığı tam olarak

bilinememesine rağmen İstanbul Tıp Fakültesinde%15, diğer üniversite hastanelerinde %4

oranındadır (25).

Birleşik Krallık, ABD ve İskandinav ülkeleri gibi gelişmiş ülkelerde son yirmi yılda

prematüre doğum oranları dramatik şekilde artış göstermiştir. Buna neden olabilecek faktörler

arasında çoğul gebeliklerin artması ve yardımcı üreme tekniklerinin yaygınlaşması,

annelerdeki gebelik yaşının 34 ve üzerine çıkması ve elektifsezaryan ile doğum oranlarının

artması sayılabilir (23).

En sık görülen neonatalmortalite nedenlerinin içinde düşük doğum ağırlığı, ölümcül

konjenitalanomaliler ile beraber prematürite bulunmaktadır. ABD’de 2000 yılında, bebek

ölümlerinin %50’si dört nedene bağlıydı: bunlar konjenitalanomaliler, ani bebek ölümü

sendromu, gebelik komplikasyonları ve düşük doğum ağırlığı ve preterm doğum ile ilgili
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hastalıklar (24). Düşük doğum ağırlığı (preterm doğum veya intrauterin büyüme geriliğinin

bir sonucu olarak) bebek mortalite oranlarının önemli bir belirleyicisidir.

2.1.3. Prematüre Doğum Nedenleri

Premetürite ve IUGR ile ilgili faktörleri birbirinden ayırmak zordur. Preterm doğumun

etiyolojisi multifaktöriyeldir. Maternal, fetal, plasental ve uterin faktörler arasındaki kompleks

bir etkileşim söz konusudur (20) (Tablo 2).

Yapılan laboratuar çalışmalarında kronik uterinmyometrial gerilmenin term doğum

öncesi görülen birçok moleküler değişikliği uyardığı gösterilmiştir. Gebelikte uterin aşırı

gerilmeye neden olabilecek iki önemli patoloji bulunmaktadır - Polihidroamnios ve çoğul

Tablo 2 Preterm Doğumun Belirlenebilir Nedenleri

FETAL
Fetal distres
Çoğul gestasyon
Eritroblastozis
Nonimmun hidrops

PLASENTAL
Plasental disfonksiyon
Plasenta previa
Abrupsio plasenta

UTERİN
Bikornuat (iki boynuzlu uterus)
Serviks yetersizliği (prematür dilatasyon)

MATERNAL
Preeklampsia
Kronik hastalık (örn. siyanotik kalp hastalığı, böbrek hastalığı)
Enfeksiyon (örn. Listeria monocytogenes, grup B streptokok,
          idrar yolu enfeksiyonu, bakteriyel vajinozis, kriyoamnionitis)
İlaç bağımlılığı (örn. Kokain)

DİĞER
Erken membran rüptürü
Polihidramniyos
İyatrojenik
Travma
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gebelikler. Günümüzde çoğul gebeliklerin en önemli nedeni yardımcı üreme teknikleridir.

İkiz gebeliklerin %35’inden, üçüz gebeliklerin %77’inden sorumludur. Sonuçta yardımcı

üreme teknikleri preterm doğum riskini arttırmaktadır. Gastrointestinal sistemde atrezi gibi

konjenitalanomaliler ve ikizden ikize transfüzyon sendromu polihidroamniosa neden olarak

prematüre doğum riskini artırabilmektedir (26).

Tüm bu nedenlerin yanı sıra, preterm doğumla ilişkili anneye ve çevreye ait olan ve

önemle üzerinde durulması gereken diğer faktörler arasında prenatal bakım ve takip eksikliği,

düşük sosyoekonomik düzey, zayıf beslenme, bilgi eksikliği, tedavi edilmemiş hastalık veya

enfeksiyon mevcudiyeti sayılabilir.

2.1.4. Prematüre Bebekte Gestasyon Yaşının Tayini

Prematürenin gestasyon yaşının belirlenmesinde annenin son adet tarihi ve bebeğin

ultrasonografik bulgularının yanında doğumhanede bebeğin fizik muayene ve nörolojik

bulguları da yardımcı olmaktadır. İlk zamanlar gebelik yaşının belirlenmesi için Dubowitz ve

arkadaşlarının yaptığı 11 fizik muayene ve 10 nörolojik bulguya dayanan puanlama sistemi

kullanılmaktaydı (27). Fizik kriterler doğumdan hemen sonra gebelik haftasının belirlenmesi

için kullanılabilmesine rağmen, nörolojik kriterlerin değerlendirilebilmesi için bebek

istirahatta ve uyanık olması gerekmekteydi. Deprese doğan bebeklerde nörolojik muayene

skorlaması yetersiz olmaktaydı. Ballard ve arkadaşları Dubowitzskorlama sistemini, daha

kolay uygulanabilmesi için, altı fizik ve altı nörolojik kriteri kapsayacak şekilde

kısaltmışlardır. Ballard yöntemi özellikle immatür bebeklerde ve çeşitli şekillerde yoğun

bakımda kateterizasyon gibi girişimler uygulanan bebeklerde bebeği yerinden hareket

ettirmeden kolayca uygulanabilmektedir (19). Yeni Ballardskorlama sistemi olarak da bilinen

bu yöntemin doğruluğu ve uygulanabilirliği kabul görmektedir (28) (Tablo 3-Şekil 2).

EEG’deki bulgulara bağlı gestasyonelhaftayı tahmin etmeyi sağlayan tablolar da

geliştirilmiştir (29).
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Şekil 2 Yeni Ballard Skorlama Sistemi , Nöromuskuler
olgunluk
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Tablo 3 Yeni ballard skorlama sistemi , fizik olgunluk

2.1.5. PrematüriteyeBağlı Yaşayabilirlik (Viabilite) Sınırının Tanımlanması

Yenidoğan bir bebeğin en erken hangi haftada doğarsa yaşayabilir olarak kabul

edilmesi tartışılan bir konudur. Perinatolojik tanımlamada 20. hafta ve sonrasında gerçekleşen

gebelik kayıpları ‘ölü doğum’ olarak kabul edilmektedir. Bu nedenle 20. haftanın sınır olarak

kabul edilmesi de önerilmektedir. Viabiliteuterus dışında fizyolojik yeterlilik hali ve fiziksel

ve psikososyal olarak belli bir kalitede yaşama potansiyelinin olduğu hafta olarak tanımlayan

gruplar vardır. Gebeliğin 20-22 haftasında doğarak yaşayabilmiş yenidoğan

bulunmamaktadır. 22-25 hafta aralığında da sağ kalım oranları çok düşük ve yaşayanlarda da

morbidite çok ağırdır. Şu an için 25. gebelik haftasından sonrasını viabilite sınırı olarak kabul

etmek pek çok açıdan anlamlı olacaktır (30).

2.1.6. Prematüre Yenidoğanı Zamanında Doğan Yenidoğandan Ayıran Özellikler

Prematüre yenidoğanların ciltleri matür doğan bebeklere göre daha ince ve saydamdır.

Cilt altındaki damarlar rahatlıkla fark edilebilir. Özellikle çok küçük prematüre bebeklerde

lanugo hiç bulunmaz ama 28. gestasyon haftasından itibaren bollaşmaya başlar. 28-36

-1 0 1 2 3 4 5

Cilt Yapışkan
Zedelenebilir

Şeffaf

Jelatinöz
kırmızı

yarı şeffaf

açık pembe
görülebilirve

nler

yüzeyel
soyulma
ve/veya

raş, birkaç
ven

kırışıklık,
soluk

alanlar,
nadir
venler

parşömen,
derin

çizgiler
damar yok

derin
çizgil

er
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kırışı
ğı

Lanugo Yok seyrek yoğun ince, zayıf çıplak
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çok az
lanugolu
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Plantar Yüz

Parmak-
topuk

4-5 cm: -1
<4 cm: -2

>5 cm
çizgi yok

belirgin
kırımızı
çizgiler

yalnızca ön
transvers

yarık

2/3 ön
kısımda
çizgiler

tüm tabanda
belirgin
çizgiler

Göğüs Seçilemez
zor

seçilebilir

düzareola,
meme başı

yok

noktalıareo
a, 1-2 mm
meme başı

belirginare
ol, 3-4 mm
meme başı

tamareola, 5-
10 mm

meme başı

Göz-Kulak

Gözkapakl
ar kapalı

Gevşek: -1
sıkı: -2

gözkapaklar
açık

pinna düz
dibi kıvrık

pinna kıvrık
ve yumuşak,
yavaş geri
dönme var

pinna iyi
kıvr

yumuşak,
hızlı geri

dönme var

forme ve
sert pinna,
hemen geri
dönme var

kalınkartilaj,
kulak sert

Genital (E) Skrotum
düz

skrotum boş
hafif ruga

testisler
kanalda,

nadir ruga

testisler
iniyor,

birkaç ruga

testisler
inmiş,
iyiruga

testisler
sarkıyor,

derin ruga

Genital (K)

klitoris
belirgin,
labialar

düz

klitoris
belirgin,

labiominor
küçük

klitoris
belirgin,

genişleyen
labiaminor

labiamajor
ve

minorlar
eşit

büyüklükte

Labiamajo
rlar büyük

Labiamajor
klitoris ve
minoraları

örter
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gestasyon haftalık prematürelerin ciltleri bol lanugo ile kaplıdır. Prematürelerin ayak

tabanında kırışıklık yoktur. Meme başları ve areola belirgin değildir. Meme dokuları yoktur.

Çok küçük prematürelerin göz kapakları kapalıdır. Kulak kepçesi kıkırdağı gelişmemiştir ve

kulak kepçesi yumuşaktır. Öne doğru bükülünce açık konumuna kolayca geri dönemez.

Erkeklerde skrotum az gelişmiştir. Testisler skrotum içine inmemiştir. Kızlarda labiaminora

gelişmemiştir, labiamajora açık ve klitoris çok belirgindir (31).

Prematüre yenidoğanlar çevresel uyaranlara zamanında doğmuş olan yenidoğanlara

göre daha az yanıt verirler. Gestasyon yaşı küçüldükçe yanıt verme yeteneği azalır. 25-30.

gestasyon haftası arasında doğmuş olan prematüreler sürekli uyku durumunda iken 31-32.

gestasyon haftasından itibaren anlamlı sürelerde uyanıklık gözlenir. Gestasyon haftası artıkça

uyanıklık süresi ve görsel, işitsel ve taktil uyaranlara yanıt kapasitesi artar. Prematüre

yenidoğanlarda kafa çifti sinirlerinin bir kısmının uyarana yanıtı yetersizdir (31).

Işık refleksi, 29.-30. haftadan önce alınmaz, 32. haftadan sonra belirgin

alınmayabaşlar. 28. haftada kendilerine ışık yönlendirildiğinde gözlerini

kuvvetlicekapayabilmelerine rağmen ışıktan yüzlerini çeviremezler. Büyük bir nesne

kullanılırsa,görsel fiksasyon ve kuvvetli ışıktan gözleri kaçırma 32. gestasyon haftasından

sonragörülen cevaplardır (29). Okulosefalik refleks 24-25. haftadan sonra alınır. Buna karşın

okulovestibüler refleks 28-30. haftalara dek yetersizdir. Kornea ve öğürme refleksi ile nazal

uyarılara yüz buruşturma yanıtı çok küçük prematürelerde bile alınır (31).

Prematüre yenidoğanlar ayrıca hipotoniktir. Gestasyon yaşına bağlı vücut postürü ve

kas tonusu da değişiklik göstermekte olup Dubowitz skorlama sisteminde önemli bir

parametre olarak yer alır (32). 26-28. gestasyonel haftada infant ileri derecede hipotoniktir.

İnfant vertikal pozisyonda gövdesini avucuna aldığında baş, gövde ve omurgada ekstansiyon,

ekstremitelerde fleksiyon saptanmaz. Prematür hipotonisinin matür infantın fleksiyon

postürüne geçişi, ilk bacaklarda kendini gösterir; sonra kollar ve başta matür postür oluşur.

Örneğin 34. gestasyon haftasında bebek supin pozisyonda yatarken bacaklar fleksiyona gelip

kurbağa yatış pozisyonu alır, üst ekstremitelerdeki hipotoni ise devam eder. Tonus

değerlendirilirken ekstremite açılarından da faydalanılabilir. Tremor, hatta klonik hareketler

küçük prematür infantlarda olabilir, fakat 32. gestasyon haftasından sonra beklenmez (29).

Arama ve emme refleksi 34. haftadan itibaren belirginleşir. Moro refleksi 24.haftada

görülmeye başlar, 28. haftada iyice gelişmiştir ancak adduksiyon fazı olmaksızınsadece
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ekstansiyon fazı vardır, 38. haftadan sonra ise term infant yanıtı alınmaya başlar.Yakalama

refleksi 28. haftada parmaklarda belirginleşirken 36. haftada avuç içinde degörülür.

Adımlama refleksi 32-34. haftadan sonra alınmaya başlar. Prematürler ayakparmak uçları ile

adımlarken, matürler topuk-ayak parmak ucu düzeniyle adımlar (29).

2.1.7. Prematüre Yenidoğan Muayenesinin Özellikleri

Prematür infantın özellikle nörolojik muayenesi matür infanta göre

değişiklikleriçermesi ve infantın gestasyon haftasına bağlı değişmesi nedeniyle klinisyen

açısındanoldukça zordur.

Yenidoğan prematürenin doğum salonundaki ilk muayenesi kısa süre içerisinde

yapılmalıdır. Bebeğin sadece vital bulguları, cinsiyeti, ölçümleri ve inspeksiyonla

gözlenebilen bir anomalisinin olup olmadığı kontrol edilmelidir. İlk muayenenin uzun

tutulması prematüre yenidoğanlardahipotermi, hipoglisemi ve solunum sıkıntısı riskini artırır.

İlk iki saat içinde yapılan ayrıntılı rutin muayenin doğum sonrası uyum fizyolojisinin doğal

seyrini, anne-bebek bağlanmasını ve emzirmeyi bozduğu gösterilmiştir (31).

Prematüre yenidoğanların ilk muayeneleri sonrası rutin muayeneleri zamanında doğan

bebeklerden farklı olarak, çoğu zaman küvöz içinde ya da radyant ısıtıcılı açık yatakta yapılır.

Muayene sırasında ısı kaybını önlemek çok önemlidir. Bebeğe cilt ısı probu takılarak, izin

verilen ısı aralığı 36,5-37 derece arasına ayarlanır. Muayene edenin elleri, steteskop, tartı ve

mezür soğuk olmamalıdır (31).

Muayene öncesi bebeğin beslenmiş olması, enteral yoldan beslenemeyecek

durumdaysa intravenöz dekstroz içeren sıvısının takılmış olması hipoglisemi riskini ortadan

kaldırır (31).

Tüm yenidoğan bebekler enfeksiyona yatkındır. Ancak gestasyon yaşı küçüldükçe bu

yatkınlık daha da artar. Bu nedenle muayene ortamının, muayene edenin el ve önkol

temizliğine özellikle dikkat edilmelidir (31).

2.1.8. Prematürelerde Santral Sinir Sistemi Matürasyonu

2.1.8.1 Santral Sinir Sisteminin Gelişimi

Fetusun santral sinir sisteminin gelişimi, bellibir sıra ile gerçekleşir (Tablo 4) (33,34).
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Tablo 4 Santral sinir sistemi gelişiminin başlıca evreleri

Nöroektoderm induksiyonu 3. gebelik haftası
Nörülasyon 3-4. gebelik haftası
Prozensefalik ve hemisferik formasyon 5-10. gebelik haftası
Nöronal proliferasyon 10-20. gebelik haftası
Nöronal migrasyon 12-24. gebelik haftası
Programlanmış hücre ölümü 28-41. gebelik haftası
Nörogenez 15-20. gebelik haftasından postnatal dönemde

devam eder
Sinaptogenez 20. gebelik haftasından puberte dönemine kadar
Gliyogenez 20-24. gebelik haftasından postnatal dönemde

devam eder
Miyelinizasyon 36-38. gebelik haftasından postnatal dönemde

devam eder
Anjiyogenez 5-10. gebelik haftasından postnatal dönemde

devam eder

Beyin gelişimi ve matürasyonundaki bu farklı basamaklar, genler ve çevresel

etmenlerin etkileşimi ile kontrol edilmektedir. Beyin gelişimi ile ilgili çok sayıda gen

tanımlanmış olup, bu genlerin uygun biçimde eksprese olabilmeleri için uygun bir çevreye

ihtiyaç vardır. İntrauterin (anne, plasentave amniyotik sıvıya ait) faktörler ile birlikte

postnatalçevresel faktörlerin(nörotransmitterler, tropik faktörler, hormonlar) etkileşimi ilgili

genlerinfonksiyon görmesinde kritik öneme sahiptir (34).

Gastrula evresinin erkendönemlerinde organizasyon merkezlerinden salınan uyarıcı

bazı moleküllerin etkisiyle nöral doku farklılaşmaya başlar (35). Nöroektodermal

hücrelerinnöraltüpe farklılaşmasına nörulasyon adı verilir. Nöral tüp başlangıçta düzbir yapı

olup,anterior kısmı üç farklı kesecik halini alır. Bunlarprozensefalon, mezensefalon ve

rombensefalon olarak adlandırılır.Prozensefalik dönem ve hemisferlerinşekillenmesi gebeliğin

5-10. haftalarıarasında olur (34,35).

Yetişkin bir insanda 3-100 milyar nöron bulunduğu tahminedilmektedir.

Germinatifnöroepiteldekiprekürsörlerden nöronların üretildiğidönem olan nörogenez yaklaşık

10. haftada başlayıp 10 hafta sürmektedir. Santral sinir sisteminin bazı kısımlarında ise

(olfaktörbulbus, dentatgirus) nöron üretimi ömür boyu devam etmektedir (34).

Primitif nöroepitelden köken alan kortikal nöronlar 12-24 gebelik haftaları arasında

uygun serebral bölgelere göç eder (nöronal migrasyon) (36). Nöronlar göç ettikleri

yerlereulaşmak üzereyken, akson ve dendrit uzantıları oluşarak çevredeki beyindokusu ile
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bağlantı kurar. Bu süreçte beyin hacmi ikikatına çıkar ve gri cevher miktarı yaklaşık dört

katına çıkar (37). Bu artış nöronal farklılaşmaya bağlıdır.Kortikal yüzey de kıvrımlanarak

girintili çıkıntılı bir hal alır. Sinapsların oluşumu tam olarakanlaşılamayan mekanizmalarla

meydana gelmektedir. Her beyin bölgesindefarklı olmak üzere başlangıçta oluşmuş olan

nöronların %15-50 kadarıprogramlanmış hücre ölümü olarak bilinen “apopitozis” ile ortadan

kaldırılır.Bu fizyolojik sürecin %70’i bu dönemde olmaktadır (38).

Glial doku ise astrositler, oligodendrositler ve mikroglia olmak üzere üçfarklı hücre

tipinden oluşmaktadır. Astrositlerin yapımı gebeliğin 24. haftasında başlar ve26-28. haftalarda

en üstdüzeye ulaşır. Astrositüretiminin ne zamana kadardevam ettiği tam olarak

bilinmemektedir. Ancak astrositlerin hayat boyubölünebilme potansiyeli olduğu

bilinmektedir. Prematüre bebekler açısından26-28. haftalardaki yoğun üretim önemlidir.

Çünküastrositler beyin gelişimiesnasında çok önemli fonksiyonlara sahiptir (33,34).

Oligodendrositler ise 4 evrede olgunlaşmaktadır. Progenitor hücreler gebeliğin son

aylarında ve erken postnataldönemde üretilmeye başlar. Bu hücreler beyaz cevherdeki

migrasyon esnasında preoligodendrositlerefarklılaşır. İmmatüroligodendrositlermultipolar

hücreler olup,bunlardan da miyelinüreten oligodendrositler oluşur.

Oligodendrositlerinmatürasyonunda pek çok büyüme faktorü ve hormon rol oynamaktadır

(34). Oligodendrositlerin yarısından fazlası gelişim esnasında apopitozauğramaktadır (39).

Farklı beyin alanlarında farklı zamanlarda miyelinizasyongerçekleşmektedir.

Serebralhemisferlerdemiyelinizasyon doğuma yakınzamanda başlayıp büyük oranda 3 yaşına

kadar tamamlanmaktadır (34).

Beyin hücrelerinin %5-15’i mikroglial hücrelerdir. Mikroglialhücrelerin kemik

iliğinden köken alan dolaşımdaki prekürsor hücrelerdenkaynaklandığı

düşünülmektedir.Beyinde makrofaj görevi olan hücrelerdir(40).

Nöral tüpün oluştuğu dönemde primitif nöroepitel içerisine kan damarları yerleşmeye

başlamaktadır.Kan damarlarının muskuler katmanlarının oluşumu gebeliğin son

haftalarınakadar tamamlanmamaktadır. Hem damar duvar yapısının hassas oluşu, hemde

vazomotorotoregülasyondakiimmaturitepremature bebeklerdeintraventriküler/intrakraniyal

kanamaya eğilim ile ilişkili olabilir (41).
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2.1.8.2. Prematürelerde Santral Sinir Sistemi Gelişimi

Nörolojik gelişim premature bebeklerde uterus dışı ortama zamansız ve hazırlıksız

çıkılması nedeniyle kesintiye uğramakta ve normal seyrinin dışında ilerlemekte, içinde

bulunulan çevreye göre adaptasyon mekanizmaları devreye girmektedir. Bu nedenle

premature bebeklerin nörolojik gelişimlerinin yakın takibi oldukça önemlidir. Büyüme,

nörolojik gelişim, psikomotor ve kognitif gelişim, görme ve işitme fonksiyonlarında

oluşabilecek anormallikler yakından takip edilmelidir (42).

Amniyotik sıvı ve amniyotik kesenin baş, gövde ve ekstremitelerin gelişimi üzerinde

çok etkili olduğu bilinmektedir.  İşitme, tatma ve duyma gibi primer duyuların hazırlanması

ve bilinçliliğin gelişimi için maternal diurnal ritme ihtiyaç duyulmaktadır. Anne karnındaki

duyusal ve fiziksel temasın ortadan kalkması erken doğan bebeği ve ailesini etkilemektedir.

Tıbbi açıdan sorunu olmayan prematüre bebeklerde bile gelişim bozuklukları daha fazla

görülmektedir Gebelik kesesi yerine dış dünyada gelişimin devam etme zorunluluğu

prematüre bebeğin gelişim basamaklarının farklı ve hatalı bir şekilde gelişmesine neden olur.

Bu bebeklerin hayatlarının ileri dönemlerinde davranışsal ve nörolojik bozukluklara sahip

olması da büyük olasılıkla mümkündür (43). Ayrıca prematüre bebeklerde nörolojik gelişimi

olumsuz yönde etkileyen faktörler Tablo 5’de görülmektedir.

Tablo 5 Prematüre bebeklerde nörogelişimi olumsuz yönde etkileyen faktörler

Doğum ağırlığı <750 gram, gebelik yaşı <25 hafta

Periventrikuler kanama (grade III, IV) veya infarkt ve intraventrikuler kanama

Periventrikuler lökomalazi

Persistan ventrikuler dilatasyon

Neonatal konvulziyonlar

Kronik akciğer hastalığı

Bas çevresinin normalden düşük olması

Ebeveynlerin ilaç kullanımı

Eşlik eden konjenital anomali
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Santral sinir sisteminin normalgelişimi prematüre bebekte beklenmeyen bir zamanda

uterus dışı ortamlakarşılaşma ve uterin dönemde yaşanması gereken gelişim

basamaklarınınkesintiye uğraması nedeniyle daha farklı bir yönde gelişmektedir. Çevresel

etmenler fetal beynin gelişimini farklı duyular (görsel, işitsel,taktil, somastatik, kinestetik,

koku, tat duyuları) aracılığı ile etkilemektedir (34). Uterus dışındaki duyusal çevre fetal beyin

için hiç beklenmedik ve bilinmeyen uyarılar içermekte olup, bu durum beyingelişiminin

etkilenmesine ve sonuç olarak nörodavranışsal fonksiyonbozukluğuna neden olur. Beyin

korteksi yaklaşık altıncı gebelik haftasındagelişmeye başlar ki, bu esnada embriyonun

uzunluğu 1.5 cm’den dahakısadır. Önce primitif kortisipedal lifler oluşur, daha sonra

superfisiyal primordiyalpleksiform tabaka meydana gelir. Bu pleksiform tabakanın birbölümü

olan 1. kortikal katman, nöronların migrasyonunu kontrol ederekserebral korteksin yapısal

olarak organize olmasında çok önemli rol oynar(44).

Serebral kortekstekimilyonlarca nöron hücresinin her biri ventriküllerdekigerminal

tabakadanköken almaktadır. İlgili korteks alanında yeterli kalınlıkta hücre tabakasıoluşuncaya

kadar germinalmatrikste gelişen kortikalnöronlar kortekse göç eder. Dalgalar şeklinde olan

nöron göçüovulasyonsonrası 8. haftada başlayıp 24. gebelik haftası civarında azalır.

Premature bebeklerde nöronalmaturasyon veorganizasyonun önemli bir kısmı

intrauterinçevreden ziyade ekstrauterin çevre ile olan ilişkiler neticesinde gerçekleşmektedir.

İlk sinapsilişkisi en erken 7. haftada oluşur, 40. haftaya kadar azalan bir hız ile yenikortikal

hücreler oluşur ve yaklaşık 5 yaşına kadar sinapslar oluşmaya devameder.

Sinapslarınşekillenmesi, azalmakla birlikte en azından 18 yaşına kadardevam etmektedir. Son

bilgiler ışığında sinaps oluşumunun ömür boyudevam eden bir süreç olduğu düşünülmektedir.

Hücreler büyüdükçe ve yenibağlantılar oluşturdukça daha fazla sulkus ve girus oluşur ve

farklı beyinbölgeleri farklı fonksiyonlar görmek üzere spesifikleşir.İkincitrimester sonunda

girus sayısı belirgin olarak artar, bununla birlikte kafanınoval şekli de değişerek her iki

pariyetal bölgeden çıkıntılar oluşur. Bu dönemfetus davranışlarının da kompleks hale geldiği

bir dönemdir; el veyaparmakları ile emme, yakalama, ekstansiyon-fleksiyon hareketleri artar;

uykuuyanıklık periyodları belirginleşir ve sese karşı reaksiyon belirgin hale gelir (34).

Aksonların etrafında miyelin denilen bir kılıf oluşarak uyarıların dahahızlı ve peş peşe

iletilebilmesi sağlanır. Miyelinizasyon en hızlı term doğumzamanında olur ve belirgin olarak

9 yaşına kadar devam eder. Ancak dahaaz oranda 40’lı yaşlara kadar sürmektedir. Hücresel

değişim, miyelinizasyonve nörodavranışsal gelişim ile eş zamanlı olarak nörokimyasal

gelişim deoluşmaktadır. Uyarı veya mesajların hücreler arasında iletimi
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kimyasalnörotransmitterler aracılığıyla olmaktadır. Bu nörotransmitterler en azından 4veya 5

farklı düzenleyici sistemin kontrolü altında salınmaktadır. Yirmidenfazla nörotransmitter

tanımlanmış olup, hiç şüphe yok ki henüz tanımlanmamış çok daha fazlası vardır. Beynin her

bölgesinde farklıyoğunluk ve duyarlılıkta nörotransmitter reseptörleri

bulunmaktadır.Yaşanılan tecrübeler reseptör gelişimini etkilemektedir. Beyin ve

duyuorganları, yapısal ve fonksiyonel gelişim açısından birbiriyle bağlantılıdır (33).

Hayvan deneyleri beyin gelişiminin duyarlı dönemlerinde çevreseluyaranların normal

kortikal ontojenez (gelişim) için gerekli olduğunu göstermektedir. Primerkortikal alandan

diğer korteks alanlara olan mesajiletiminin yoğun bakımdaki prematüre bebekte uterus

içindekifetusa oranla çok daha farklı olduğu düşünülmektedir. Beyin kendini beklenmedik bir

çevrede bulduğunda (örneğin zamanından önceuterin hayat son bulursa) birmodifikasyon

olmakta ve normalde elimine olması gereken hücreler varolmaya devam etmekte ve var

olması gereken bazı hücreler ise elimineolmaktadır. Prematüre maymunlar üzerinde yapılan

çalışmalardagörselkorteks hücrelerinin zamanında doğmuş maymunlara göre daha farklı

boyut,tip ve yerleşimde olduğu ve farklı kortikalsinaps formasyonlarının oluştuğu

gösterilmiştir (45). Bu farklılık derecesinin prematurite ile doğru orantılıolduğu saptanmıştır.

Duysal uyaranlardaki farklılıklar, kortiko-kortikal bağlantı değişiklikleri gibi pek çok faktör,

nöronalmigrasyon üzerinde etkili olmaktadırve sonuçta her birey için benzersiz bir hücresel

ve kimyasal yapıya sahipserebral korteks meydana gelmektedir. Prematüre bebeklerin

nörofonksiyonelperformansları da bu beyin yapısına göre farklılıklar göstermektedir.Kortikal

ileti yollarının erkenden aktivasyonu, ileri farklılaşmayı engellemekteve uygun gelişimi

kesintiye uğratmakta, kompleksmental fonksiyonlaretkilenmektedir. Yapılan bir

araştırmadapreterm doğan bebeklerde okul çağına geldiklerinde korpuskallozum farklılıkları

tespit edilmiştir (46).

Zamanında doğan bir çocuktaaksonal ve dendritik proliferasyon ve dış

tabakadakikortikal hücrelerin büyüme ve farklılaşması beyindeki girus vesulkusların çokluğu

ile ilişkilidir. Bu durum çevresel tehlikelere karşı anneninkoruması altında bulunulan bir

ortamda meydana gelmektedir. Devamlı birbesin kaynağı, ısı kontrolü ve pek çokdüzenleyici

mekanizma intrauterinortamda iken aktif olarak sağlanmaktadır. Yenidoğan yoğun bakım

unitesi iseaşırı miktarda uyaranın mevcut olduğu bir çevre olup, gelişmekte olan santralsinir

sisteminin beklentilerine çok da uygun değildir. Uzamış uyku durumu,gözetimsiz ağlama,

supin pozisyon, fiziksel temas, gürültü, emme fırsatınınolmaması, yetersiz ilgi gibi pek çok

sebep henüzmatür olmayan beyindokusunu ve bunun gelişimini olumsuz yönde
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etkilemektedir. İntrauterindönemdeamniyotik sıvı içerisindeoluşturulan dengeli ortamdan

zamansızayrılarak yoğun bakımdaki ekstrauterin çevreye hazırlıksız geçiş yapanyenidoğanın

sinir sisteminin olumsuz etkileneceğini tahmin etmek zor değildir(34).

İntrauterin ve ekstrauterin çevre, beyin gelişimini farklı şekillerdeetkilemektedir.

Yirmi dördüncü gebelik haftasından terme kadar geçenperinataldönemdenöronların yapısal ve

fonksiyonel olarak farklılaştığı beyinkorteksi, hasarlanmalara karşı oldukça duyarlıdır. Bu

kompleksorganizasyonunoluşabilmesiiçinserebral korteksin ciddi bir gelişimgöstermesi

gerekir. Gelişim evrelerindeki duraksama ve hasarlar korteksin anatomik ve nörokimyasal

yapılanmasını bozarak gelişmekte olan serebralkorteksin normal gelişimini etkilemektedir.

Premature bebeklerde gözlenennörofonksiyonel farklılıklar,

kortikalgelişimdekilokaletkilenmelere karşıgeliştirilensekonder modifikasyon ve uyum

mekanizmalarının sonucudur(34).

Serebral korteksin her bölgesiningelişimi farklı olup, gelişimdekiduraklama ve

değişiklikler de ilgili alanların fonksiyonlarına göre farklısorunlara neden olmaktadır. Korteks

içerisindefrontal lob oldukça özel bir bölüm olup, en son gelişimini tamamlayan, en kompleks

biçimde organizeolan, karmaşıkilişkiler açısından en kritik öneme sahip olan korteks

yapısıdır. İnsanların en nadide organlarından olan beyin korteksi, önemli olduğu

kadarhasarlanmaya açık ve kırılgan bir organdır. Prematurite durumunda olduğugibi

beklenmeyen koşullarda korteksin korunması ve geliştirilmesi özel birdikkat gerektirir.

Medikal teknolojideki ilerlemeler ileri düzeydeimmatur sinirsisteminin bile

uterusdışarısındagelişiminin devam etmesine fırsattanımaktadır (34).

Prematür infantın 28. haftadan önce belirgin uyanıklığı nadirdir. Yine de bir

miktarışığa, ısıya ve beslenmeye yanıtı vardır. 25-30. haftalar arası uyanıklık periyodu

oldukçakısa iken 31. haftadan sonra uyanıklık periyodları daha rahat saptanabilir. 32. haftada

dışuyarıya gerek kalmaksızın uyanıklık fark edilir. SSS maturasyonu ile beraber cevaplılık

daartar. 37. haftada uyanıkken genellikle ağlar. 40. haftada ise uyku ve uyanıklık

periyodlarırahatlıkla fark edilir, görsel, işitsel, taktil uyarılara belirgin yanıt alınır (29).

2.1.9. Prematürelerde Nörolojik Sorunlar

Prematüre bebekte erken dönemde görülebilecek sorunlar daha çok doğum sürecinden

kaynaklanan sorunlardır. Özellikle doğum travmaları bu bebeklerde sıklıkla
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görülebilmektedir. Sefal hematom ve kaput süksadeneum gibi iyi huylu travmalar yanında

intrakranial kanamalarda görülebilir. Brakial pleksus paralizi de prematüre doğumlarında

sıklıkla oluşabilmektedir.

Doğum ağırlığı ve gebelik haftası azaldıkça, nörolojikanormallik oranı da artmaktadır

(47). Bu nedenle 32. gebelik haftasından önce doğan veya doğum ağırlığı 1500 gramın altında

olanyenidoğanlar mutlaka düzenli takip edilmelidir (42).

Prematüre bebeklerdenörogelişimsel bozukluklara sık rastlanmaktadır. Özellikle çok

düşük doğum ağırlığına sahip birçok prematüre çocuğun minör sensoriomotor nörolojik

anormalliğe sahip oldukları ve bu sorunlarınilkokul ya da sonrasında belirgin hale

gelebileceği belirtilmektedir (48). Çok düşük doğum ağırlıklı prematüre çocuklarda minör

nörolojik bozulma sıklığı %15-25 iken buna %10-20 majörbozukluk eşlik ettiğinde %35-

45’inde gelişimsel ve davranışsalbozukluklar görülmektedir (48). Koordinasyon ve denge

bozuklukları, görsel algılama problemleri, dikkat eksikliği, hiperaktivite, davranış

problemleri, dil ve konuşma bozuklukları ve öğrenme problemleri minör nörolojik

bozuklukların bazılarıdır (50). Busorunlar okul başarısızlıklarına, akademik ve sosyal gelişim

bozukluklarına yolaçmaktadır.En sık görülen sorunlardan biri konuşmanın gecikmesidir.

Prematürenin majör nörolojik sorunları; prematüre retinopatisine bağlı körlük, sağırlık,

posthemorajik hidrosefali ve periventriküler lökomalazi, mental retardasyon ve serebral

palsidir.

Prematüre retinopatisi (ROP), prematürenin olgunlaşmamış retinal kandamarlarının

anormal çoğalmasıyla giden ve ciddi formlarında retinal ayrışma ve körlükile sonuçlanan bir

göz hastalığıdır.Prematüre retinopatisi etyolojisinde en sık etken, prematüre doğum ve düşük

doğumağırlığıdır. Ayrıca oksijen, hiperkapni, hipoksi, asidoz, sepsis, kan transfüzyonları,

vitamin E eksikliği, intra ve periventriküler kanama, bronkopulmoner displazi, anemi,

maternalkomplikasyonlar ve parlak ışık retinopati riskini arttırır. Prematüre retinopatisinin

komplikasyonları; strabismus, ampliopi, miyopi, glokom, katarakt ve körlüktür. Prematüre

retinopatisinde erken tarama, erken tanı ve tedavi açısından çokönemlidir (51).

Yedi günden uzun ototoksik ilaç uygulanması, merkezi sinir sistemi

enfeksiyonları,hipoksi-iskemi, yüksek bilirübindüzeyleri ile giden sarılık, oksijen

uygulanması, hipoglisemi,intrakranial kanama gibisorunlar prematürelerde işitme

bozukluğuna neden olan risk faktörleridir (48).
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Prematüre bebeklerdeintraventriküler kanama (İVK) jelatinöz subependimal germinal

matrikste meydanagelir. Germinal matriksin yapısı primitif damarlardan zengin olup

zedelenmeyeeğilimlidir. Prematürite, respiratuar distres sendromu, beyin kan akımının

artması ya daazalması, pnömotoraks, hipertansiyon, hipervolemi gibi durumlar germinal

matriksdamarlarının yırtılmasını kolaylaştırır ve prematüre bebekte İVK riskini

arttırır.İntraventriküler kanama geçiren prematüre bebeklerin %10-15’inde

posthemorajikhidrosefali görülür. Evre 1ve 2 İVK’lar genelliklerezolusyona uğrar ve belirgin

morbidite gelişmez. Evre 3 İVK geçiren bebeklerin%35’ine, evre 4 İVK geçiren bebeklerin

%90’ına nörolojik sekel eşlik eder. Evre 1-2İVK geçiren bebeklerin bilişsel fonksiyonları,

normal prematürelere göre geri olduğubulunmuştur (52).

Periventriküler lökomalazi (PVL) periventriküler beyaz maddede fokal

nekrotiklezyonlar ile karakterizedir. Prematüre bebeklerde %4 ile %15 arasında değişen

sıklıkta görülmektedir. Patogenezinde intrauterin ve postnatal olaylar yer almaktadır. İVK

geçiren ya da ventrikülomegalisi olanprematürelerde PVL gelişme riski yüksektir.

Periventriküler lökomalazi, prematüre bebeklerde kötü nörolojik gelişimin büyük bir

kısmından sorumludur. PVL sıklıklaasemptomatik olup geç bebeklik döneminde spastik

motor defisit gibi beyaz maddehasarının nörolojik sekelleri ortaya çıktığında anlaşılır.

Özellikle kistik PVL sonrasıserebral palsi gelişme sıklığı %62 ile %100 arasında değişen

oranlarda görülmektedir(53).

Spastik diparezili çocukların %33’ünde hafif veya orta derecede zekageriliği

bildirilmiştir (54). 26. gestasyonel haftanın altında doğanprematürelerde mental retardasyon

%13-20, sınırda zeka geriliği %11-31 oranında raporedilmiştir (50).Serebral palsi gelişimini

sürdüren beyinde progresif olmayan bir hasara bağlıoluşan, hareket ve postür bozukluğudur

(55). Beynin erken gelişim dönemi ilk 18 ayolmakla birlikte 6 yaşa kadar oluşan ve ilerleyici

olmayan beyin lezyonlarının tümü serebral palsi olarak adlandırılır (56). Anormal kas tonusu,

derin tendon reflekslerinde, primitifreflekslerde ve postural reaksiyonlarda değişiklikler,

nörolojik gelişim basamaklarındagerilik gibi klinik semptomları içerir. Ana ögesi motor

fonksiyon bozukluğu olmasınarağmen sıklıkla tabloya mental retardasyon, epileptik nöbetler,

işitme ve görmebozuklukları, davranış bozuklukları, öğrenmebozukluğu, konuşma ve dil

bozuklukları gibi çeşitli bozukluklar da eklenir (55).

Serebral palsi, doğum öncesinde, doğum sırasında ve doğum sonrası erken

dönemdeoluşan beyin lezyonlarında görülür. Etyolojisinde gelişimsel, genetik,

metabolik,iskemik, infeksiyöz ve kazanılmış nörolojik problemler vardır. Ayrıca PVL

veİVK’dan dolayı prematüre bebeklerde serebral palsiprevalansı yüksektir. Serebral palsi,



30

çocukluk döneminde başlayan kronik motor bozukluk olup 2/1000sıklıkta görülür. Genel

populasyonda prevalansı % 0.1-0.3’tür. Mental retardasyonile beraber serebral palsi

prevalansı %2-3’tür (57).

Serebral palsi beynin etkilenen bölgesine göre piramidal (spastik) veekstrapiramidal

(nonspastik) olmak üzere iki büyük gruba ayrılır. Piramidal tutulumlu serebral palside beynin

kortikospinal yolağı etkilenmiştir. Tüm serebral palsilerin yaklaşık %70-80’i bugruptadır ve

%30’u kognitif bozulmayla birliktedir. Artmış kas tonusu önemli özelliğiolup, hiperrefleksi,

pozitif babinski ve klonus yanıtı, primitif reflekslerin devamlılığıgörülür (55).Tutulan

ekstremiteye göre spastik monopleji, dipleji, hemipleji, tripleji vequadripleji gibi gruplara

ayrılır (55,56). Spastik dipleji en sık prematürelerde görülentiptir (50,55). Spastik serebral

palsiler içinde %30-40 oranında görülüp %50’sini prematüreleroluşturur. Zemininde

periventriküler lökomalazi olup sıklıkla alt ekstremitelerdespastisite ile birlikte strabismus,

nöbetler, öğrenme ve dikkat bozuklukları eşlik eder.Ekstrapiramidal tutulumlu serebral

palsilerin diskinetik tipinde bazal ganglionlar etkilenmişolup atetoid, distonik, kore gibi alt

gruplara ayrılır. Ataksik olan tipinde serebellumhasarı vardır. Ekstrapiramidal serebral palsiler

%15-20 oranında görülüp diskinetik tipi %10-15,ataksik tipi %5 sıklıkta görülür (55).

2.2. AMPLİTÜD ENTEGRE ELEKTROENSEFALOGRAFİ

Yenidoğan yoğun bakım ünitelerinde yenidoğanbebek izleminde esas amaç beyin

fonksiyonlarının korunması ve uygun nörolojik ve davranışsal yetilerin sağlanmasıdır. Ancak,

yenidoğanlarda beyin aktivitesinin izlemi geleneksel olarak kardiyopulmoner

monitörizasyonla sağlanmaya çalışılmaktadır. Yenidoğanın elektrofizyolojik beyin aktivitesi

EEG ile izlenebilmektedir. EEG, anlık beyin aktivitesi, beyinin metabolik durumu ve nöbet

aktivitesi hakkında bilgi sağlamaktadır. Yenidoğan yoğun bakım ünitelerinde intermitant

multikanal konvansiyonel EEG çekimleri yapılmaktadır. Ancak beynin aktivitesi hakkında
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yeterli bilgiye ulaşabilmek için elektrokortikal aktivite monitörizasyonun daha az sayıda

elektrodla devamlı ve kolay kurulabilir özellikte olmalıdır(58).

Serebral fonksiyon monitörü (SFM) Maynard tarafından 1960’larda dizayn edilmiş,

Prior tarafından erişkin yoğun bakımda kullanılmaya uyarlamıştır (59). Başlangıçta anestezi,

kalp cerrahisi, kardiyak arrest sonrasında ve status epileptikus sırasında erişkin hastaların

izleminde; 1970’lerin sonlarına doğru yenidoğan yoğun bakım ünitelerinde gittikçe artan

sayıda kullanılmaya başlanmıştır (60). Cihazın elektrotları 10/20 uluslararası EEG kodlama

sistemine göre P3 ve P4 olarak belirtilen iki simetrik paryetal bölgeye bağlanır. Bu elektrotlar

aracılığı ile alınan EEG sinyalleri önce büyültülür, sonrada çeşitli filtrelerden geçirilerek, kas

hareketlerinin veya çevredeki elektronik aletlerin yol açtığı artefaktlardan temizlenip

düzeltilerek, saatte 6 cm hızında kaydedilir (9).

Matür bebeklerde hipoksik-iskemik ensefalopati (HİE) ve konvülsiyonun tanı ve

prognozunun belirlenmesinde daha çok kullanılan SFM’nin, prematüre bebeklerde kullanımı

da gittikçe yaygınlaşmaktadır (13). Prematüre bebeklerin serebral uzun süreli prognozlarını

belirleyebilmesi, ayrıca göstermiş oldukları atipik hareketlerin konvülsiyon olup olmadığını

kolaylıkla gösterebilmesi,yoğun bakım ünitesinde çalışan hekim ve hemşireler tarafından

uygulanabilmesi ve değerlendirilebilmesi önemli avantajlarıdır (61,62).Çocuklarda uzun

süreli nörolojik bir sekel olanserebral palsinin bilenen en sık nedenlerindenbirisi perinatal

dönemde ortaya çıkan hipoksikiskemik beyin zedelenmesidir. Serebral fonksiyonmonitörleri

özellikle perinatal dönemdeasfiksi ile karşılaşmış bebeklerin izlenmesindekullanılmıştır. Bu

bebeklerin prognozununbelirlenmesi ve uygulanan tedavinin etkinliğinindeğerlendirmesinde

oldukça yararlıdır (63,64).

Kural olarak, aEEG tekniği alfa bandındaki aktiviteyi esas almaktadır. aEEG’nin

çalışma metodunun temeli; düşük frekansların daha da güçlendirilip, 2 Hz altında ve 15 Hz

üzerindeki aktivitelerin süpresyonu ile filtrelenen EEG zirve amplitüdlerinin kısa zamanlı

(6cm/saat) ve semilogaritmik (lineer 0–10 mV, logaritmik 10–100 mV) bir şekilde ekrana

yansıtılmasıdır. Bu yaklaşım terleme, kas aktivitesi, hareket ve çevreden kaynaklı parazitlerin

neden olduğu artefakların azaltılmasını sağlamaktadır. Özellikle preterm yenidoğanın

aEEG’si aralıklı burst (aniden yükselen) yüksek voltaj dalgaları ile iç içe girmiş düşük voltaj

dalgalarının devamlı aktivitesinden oluşmaktadır (Şekil 3). aEEG dalgalarının band genişliği

EEG amplitüdlerinin minimum ve maksimum değişimlerini yansıtır. Semialgoritmik kayıt,
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yüksek amplitüdlerdeki kayıtlarda var olan düşük voltaj aralıklarındaki değişimlerin

saptanmasını kolaylaştırır (58).

aEEG’yi yeni kullananlar için aEEG’nin değeri subklinik nöbet aktivitelerinin veya

beklenmedik komplikasyonlara (hipoglisemi, pnömotoraks, vb..) bağlı anormal beyin

aktivitelerinin görülmesiyle anlaşılmaktadır (65). Ancak aEEG kullanımında metodun

kısıtlılıklarının ve hatalı tanı ihtimallerinin akılda tutulması gerekmektedir. Bu nedenle, aEEG

standard EEG’nin yerini alamaz ancak tamamlayıcı özellik gösterir. İnfantlarda tercihen derin

uyku periodunu içeren en az bir standard EEG kaydı aEEG monitörizasyonu ile beraber

olmalıdır (58).

EEG’de 20-45. gestasyonel haftalar arasında beyin bağlantılarının gelişimi ile spontan,

senkronize nöronal aktiviteler gözlenmeye başlar (66). Pretermlerde süperimpoze yüksek

frekanslı ossilasyonlar ve yavaş aktivite dalgalarının dominant olduğu EEG paterni izlenir

Şekil 3 Anlık EEG’nin orginal EEG ve aEEG kayıtları. EEG’nin burst zirve
amplitüdleri aEEG trasesinin en yüksek sınırını, burstler arası EEG zirve amplitüdleri ise
aEEG trasesinin en düşük sınırını tanımlar.
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(67). Gestasyonel yaşın artması ile burstler arasındaki intervaller kademeli olarak azalır.

Burstler arasındaki EEG aktivitesinin devamlılığı gestasyonel yaş ile thalamo-kortikal ve

kortiko-kortikal bağlantıların gelişimi ile beraber kademeli olarak artar (58).

Normal aEEG paterni gestasyonel yaşın artması ile beraber değişir.Pretermlerde aEEG

genel olarak devamlılık göstermeyen trase özelliğindedir (DCT). Gestasyonel yaşın artışı ile

beraber kademeli olarak daha devamlı trase (CT) hale gelmektedir (68). Preterm infantlarda

normalde gözlenen düşük amplitüdlü burstler arasında DCT, anormal inaktif (isoelektrik)

burst supresyon paterni ile karıştırılmamalıdır (69). Bu farklı iki durum aEEG trasesinde

sıklıkla karıştırılabilir. Düşük amplitütlü DCT’nin (tracé discontinue patern) en düşük

amplitüd sınırı burst supresyon paterninin en düşük amplitüd sınırına göre daha fazla

değişkenlik gösterir (70,71) (Şekil 4).

Term ve preterm infantların uyanıklık durumlarındaki periyodik değişimleri iyi bilinen

bir konudur. Bu periyodik değişiklikler ayrıca aEEG kayıtlarında da gözlenmektedir (70,72).

Şekil 4 Burst supresyon paterninorginal EEG ve aEEG kayıtları. Yüksek frekanslı
ventilatörün neden olduğu artefakta bağlı olarak burst supresyon paterninin en düşük
sınırında amplitüd yükselmesine neden olduğu görülmektedir.
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Bu durum yüksek olasılıkla uyanıklık ya da aktif uyku ile derin uyku dönemlerinin periodik

değişimlerinin aEEG zeminine yansımasıdır. Bu değişimler en iyi 26-27. gestasyonel haftalar

civarında gözlenir (73). Uyku-uyanıklık döngüsü (sleeep-wake cycling-SWC)matürasyonun

gelişimi ile ortaya çıkmakta ve 31-32 gestasyonel haftalarda aEEG traselerinde belirgin derin

uyku periyodları açıkça gözlenebilmektedir (74). Term yenidoğanda bu periodlar EEG’deki

‘trace alternan’ paterni işaret etmektedir (Şekil 5 ve 6)  (58).

Şekil 5 Sağlıklı term yenidoğanın tüm uyku döngüsündeki EEG kaydı. ‘Trace
alternan’ patern (B) ve uyanıklık dönemindeki EEG kaydı (A). aEEG’de artan amplitüdlü
band genişliği derin uyku periodunu işaret eder.
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2.2.1. Preterm İnfantlarda Amplitüd-entegre Elektroensefalogramda Matürasyon

EEG ve aEEG’de klinik değerlendirme patern tanımlamasına dayanmaktadır. İleri

derecede preterm infantlarda normal EEG zemini devamlı olmayan, yüksek voltaj aktivite

(burst) periodlarının arasında düşük amplitüd periodlarının (interburst aralık) olduğu DCT

olarak adlandırılan patern ile karakterizedir (10). Matürasyon artıkça EEG zemini giderek

daha fazla devamlılık göstermektedir. Maturasyon gösteren paternde daha kısa interbust

aralıklar, daha uzun burst süreleri ve daha yüksek amplitüd aktivitesi görülmektedir.Çoğu

preterm infantta devamlı EEG periodları bulunabilir ancak term bebeklerdeki kadar süreklilik

göstermemektedir (Şekil 7).

Şekil 6 Ardışık beş uyku-uyanıklık siklusunun aEEG kaydı.aEEG’de uyku-
uyanıklık periodu tekrarlayan artmış amplitüd değişimleri olarak gözlenmektedir. A, derin
uyku; B, uyanıklık
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EEG’de normal maturasyona bağlı değişikliklerle ilgili yayınlar uyku ve uyanıklık

döneminde devamlılık derecesini ve serebral hemisferlerdeki yayılımsal ve topografik

aktiviteyi içermektedir. (75-78).

2.2.2. Akut Metabolik Yetmezlik ve Amplitüd-Entegre Elektroensefalogram

EEG’deki spontan ya da uyarılmış beyin aktivitesi enerji metabolizması veya beyin

perfüzyonunun kritik düzeyin altına inmesi durumunda kolaylıkla etkilenir (71). Hipoglisemi

gibi giderek kötüleşen durumlarda EEG sinyallerinin sıklığı değişerek öncelikle devamlı

olmayan supresyon-burst paternleri gözlenir (79) (Şekil 8).

Şekil 7 Klinik olarak stabil iki prematüre infantın 6 saatlik aEEG kaydı. Soldaki
23. gestasyon haftasında, sağdaki 28. gestasyon haftasında olan infantlara ait. aEEG’de gri
vertikal alana uyan eş zamanlı 25 saniyelik EEG kaydı da aşağıda yer almaktadır. aEEG’de
devamlı olmayan DCT ve maturasyon artıkça da daha fazla değişkenlik ve daha kısa
interburst aralıklar görülmektedir.
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Resüstasyonda,bozulmuş EEG paternininnormal paterne ne kadar döndüğü ve ne

sürede döndüğü nöronal hasarın ölçüsü ile bağlantılıdır (80-82). Bu deneysel bulgu asfiktik

yenidoğanlarda ve kardiak arrest gelişmiş ya da hipotermiye girmiş erişkinlerde yapılan

birçok aEEG çalışmalarında da yeteri kadar ispatlanmıştır (83,84).

Şekil 8 Deney faresine intraperitoneal insülin verilerek oluşturulan ciddi
hipoglisemi sürecinde aEEG kaydı ile orijinal EEG kayıt örneklerinin karşılaştırılması.
(1) Normal EEG paterni (2) Artmış amplitüd ve azalmış ortalama frekans(3) Burst supresyon
patern (4) Elektrokortikal inaktivite (5) Kısa süreli elektrografiksel nöbet (6) Düşük
amplitüdlü devamlı EEG (7) Normale yakın EEG paterni
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2.2.3. Amplitüd-İntegre Elektroensefalogramda Nöbet Paterni

Nöbet aktivitesi aEEG’deki genellikle hem maksimum hem de minimum

amplitüdlerde bazen de yalnızca minimum amplitüdlerde ani yükselme ile gözlenmektedir.

Genellikle de bu aktiviteyi geçici postiktal amplitüd depresyonu izler. Tek bir nöbetin aEEG

trasesinde fark edilmesi ve harekete bağlı artefaktlardan ayrılması oldukça zordur. Klinik

şüphe varlığında anlık EEG kaydının dikkatle gözden geçirilmesi gerekir. Tekrarlayan

nöbetlerde ise aEEG trasesindeki tekrarlayan pikler ‘testere dişi’ şeklinde tanımlanmaktadır.

aEEG’de testere dişi manzarası EEG ‘de saptanması güç olan nöbet aktivitesinin tanınmasını

kolaylaştırır (58) (Şekil 9).

Şekil 9 Testere dişi görünümü şeklinde tanımlanan tekrarlayan nöbet
aktivitesinin 1,5 saatlik epizodunun aEEG ve orijinal EEG kaydı. Nöbet aktivitesinin
saptanmasında orijinal EEG kaydında çok belli olmamasına rağmen aEEG paterni önemli
derecede yarar sağlamaktadır.
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Arka plandaki EEG aktivitesi nöbet paterninin aEEG’de saptanma olasılığını

etkilemektedir. Büyük ölçüde anormal zemin ya da sürekli olmayan zemin aktivitesinde

normal sürekli EEG zemin aktivitesine göre nöbetin saptanması daha kolaydır (65). Devamlı

ani voltaj yükselmeleri aEEG trasesinde herhangi bir anormal değişikliğe neden

olmamaktadır. Bunun sonucunda orijinal EEG traselerine dikkat edilmedikçe aEEG

traselerinde bu aktiviteler fark edilememektedir (85) (Şekil 10).

Yapılan çalışmalarda 30 saniyeden uzun süren tüm nöbetlerin beş kanallı EEG’de

kaydedilmesi ile beraber ayrıca tek kanallı bipariyetal aEEG’lerde de tanımlanabildiği

bildirilmiştir (85). Her ne kadar çoğu yenidoğan nöbetleri fokal karakterde olmasına rağmen

beynin elektriksel dağılım özelliliğisonucunda fokal elektriksel değişiklikler tüm kafatasına

genişçe yayılım göstermektedir. Bu nedenle söz konusu bu elektriksel alan elektrodlar

arasındaki mesafe korunması koşulu ile elektriksel kaynaktan uzakta yerleştirilmiş

elektrodlardan da saptanabilmektedir (58).

Şekil 10 Yenidoğanda derin uyku periodundan uyanma döneminde kısa
süreli nöbet aktivitesinin aEEG ve orijinal EEG kaydı. aEEG trasesinde nöbetler
minimum amplitüd seviyesinde ani yükselmeler şeklinde görülmektedir. Epileptik durum
orijinal EEG kaydında da gözlenmektedir.
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Bazı fokal, düşük amplitüdlü ve kısa nöbetler özellikle beraberinde eş zamanlı orijinal

EEG izleminin olmadığı sadece aEEG traselerinde gözden kaçabilmektedir. Ancak bu durum

çok önemli klinik bir sorun oluşturmamaktadır (58).

2.2.4. Amplitüd-İntegre Elektroensefalogram Kaydının Tanımı ve Sınıflandırılması

aEEG traseleri normal ya da anormal özellikte olması ve term ya da preterm olmasına

göre tanımlanmış ve sınıflandırılmıştır (58).

2.2.4.1.Sağlıklı İnfantlarda Amplitüd-İntegre Elektroensefalogram

aEEG paternlerinin sınıflandırılması açısından birçok model önerilmiştir. Bazı

sınıflamalar sadece bir grup yenidoğan yoğun bakım hastaları için uygundur. (örn, asfiksik

term ya da normal preterm infantlar) Başlangıçta Verma ve arkadaşlarının ve Viniker ve

arkadaşlarının yaptığı çalışmalarda aEEG’nin özelliği sağlıklı infantlarda maturasyonla ilişkili

olarak derin uyku trasesinde düşük amplitüd ile ilişkili olduğunu saptamışlardır (60,86).

Thornberg ve Thiringer neonatal dönemde sorun yaşamamış ve takipte nörolojik gelişimi

normal olan term ve preterm vakaların normal aEEG’lerini çalışmışlar. Böylelikle uyku ve

uyanıklıkta minimum ve maksimum amplitüdlerin normal değerlerini saptamışlar (74).

Burdjalov ve arkadaşları gestasyonel haftası 24 ila 39 hafta olan otuz infant ile çalışmış ve

devamlılığı, siklik değişiklikleri, düşük amplitüd sınırını ve band genişliğini içeren 0-13

arasında değer alan skorlama sistemi tanımlamışlardır (87). Bu skorlama sisteminde anormal

paternler olan burst supresyon ya da nöbet paterni bulunmamaktadır. Toplam skor gestasyonel

yaş ve postkonsepsiyonel yaş ile koreledir. Olischar ve arkadaşları 23-29 haftalar arasında

doğan ve anormal serebral ultrason bulgusu olmayan pretermleri incelemiş ve nicel olarak üç

farlı patern tariflemiştir. Bunlar devamlılığı olmayan düşük voltaj patern, devamlılığı olmayan

yüksek voltaj patern ve devamlı patern (7). Daha sonrasında Sisman ve arkadaşları nörolojik

sorunu olmayan 25 ile 32 haftalar arasındaki pretermleri inceleyerek Thornberg ve

Thiringer’in verilerinin doğruğunu göstermiş ve uyku-uyanıklık sikluslarının 29. haftadan

itibaren görüldüğünü saptamıştır (13).
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2.2.4.2. İnfantlarda Amplitüd-İntegre Elektroensefalogram ile Uyuşan Beyin
Fonksiyonları

Birkaç çalışmada anormal aEEG kayıtları tarif edilmiştir. İlk çalışmalardan birinde

Bjerre ve arkadaşları zemin paternini devamlı patern ve devamlı olmayan patern olarak ikiye

ayırmıştır (88). İnfant aEEG kayıtları asfiktik olguları içermekteydi. Bu olgularda serebral

iyileşmenin hiposik-iskemik olaydan sonraki 1-2 gün içinde aEEG’deki zemin aktivitesinin

devamlı olmayan aktiviteden devamlı aktiviteye dönmesi ile ilişkili olduğu gözlendi.

Hellstrom-Westas ve arkadaşları asfiktik term infantlarda aEEG paternlerinin devamlı normal

voltaj, burst supresyon, devamlı aşırı düşük voltaj ve düz aktivite olarak gruplandırmıştır (89).

Toet ve arkadaşları da bu dört sınıflandırma kriterine devamlı olmayan normal voltaj

aktivitesini de katmışlardır (83). Bu iki sınıflandırma sonuçla yüksek ilişkilidir.Yaşamın ilk

altı saatinde devamlı normal voltaj ve devamlı olmayan normal voltaj aktivitesi sekelsiz sağ

kalım ile ilişkili iken, burst supresyon, devamlı düşük voltaj ya da düz trase ölüm ya da ciddi

sekeller ile ilişkilidir (58). Al Naqeeb ve arkadaşları term infantlarda normal ve anormal

aEEG için üç kategori içeren sınıflandırma yöntemi kullanmışlardır. Bu yöntem aEEG

trasesinde en geniş bandın üst ve alt sınır ortalamalarını temel almaktadır (90).

2.2.4.3. Preterm ve Term İnfantlarda Amplitüd-İntegre Elektroensefalogram
Sınıflandırılması

aEEG paternlerinin sınıflandırılması açısından birçok model önerilmiştir. Bazı

sınıflamalar sadece bir grup yenidoğan yoğun bakım hastaları için uygundur (örn, asfiksik

term ya da normal preterm infantlar).  Hellstrom-Westas ve Rosen daha önceki bazı

sınıflandırmaları kullanıp değiştirerek tüm yenidoğanları içeren bir sınıflandırma yapmıştır

(91) (Tablo 6).Bu sınıflama aEEG’deki zemin aktivitesi ve amplitüdün gestasyonel yaşa göre

normallerini değerlendirmemektedir. Birçok EEG terimi aEEG ile ilgili değildir ve aEEG

ekranında izlenemez. aEEG’de de temel EEG yorumuna benzer şekilde patern tanımlama

gerekmektedir (58).
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Tablo 6 Term ve preterm infantlarda amplitüd-integre elektroensefalogram
paternlerinin önerilen sınıflandırılması
aEEG trasesinde zemin paterni esas olan elektrokortikal aktiviteyi gösterir.

• Devamlı trase : trase devamlılık gösteriyorken minimum amplitüd (5)-7-10 µV

civarında ve maksimum amplitüd 10-25-(50) µV.

• Devamlı olmayan trase :devamlılık göstermeyen trase ile beraber minimum

amplitüd değişken fakat 5µV’un altında ve maksimum amplitüd 10 µV’un üzerinde.

• Düşük voltajlı devamlı trase :düşük voltaj (5 µV’un altı) ile beraber devamlılık

gösteren zemin paterni.

• Burst supresyon (BS):devamlılık göstermeyen zemin paterninde minimum amplitüd

0–1(2) µV ve 25 µV’dan daha fazla olan burstler.
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BS (+)burst yoğunluğu ≥100 burst/saat BS (-)burst yoğunluğu <100 burst/saat
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Nöbetler
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ödemi ve elektrodlar arası mesafe gibi amplitüdü etkileyebilecek nedenler göz önünde

bulundurularak değerlendirilmelidir. Bu nedenle, devamlı olmayan sinyalleri yorumlarken

elektrokardiyogram ve yüksek frekanslı ventilasyon gibi beyin dışı nedenlerin de akılda

tutulması gerekmektedir. Özellikle gestasyonel hafta ile artış gösteren derin uyku

periodundaki minimum amplitüd değeri önemlidir. Minimum amplitütteki kısa süreli

değişkenlik devamlı olmayan EEG’nin burst supresyon paterninden ayrımında bir işarettir

(58).
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III. MATERYAL VE METOD

3.1. Çalışmanın Tasarımı ve Prematüre Seçimi

Bu çalışma Haziran 2010 – Aralık 2010 tarihleri arasında Celal Bayar Üniversitesi Tıp

Fakültesi Yenidoğan Yoğun Bakım Ünitesi’nde gerçekleştirildi ve araştırmaya otuz yedinci

gestasyonel haftanın altında doğan 30 prematüre bebekdahil edildi. İnfantların prematürite

dereceleri annenin son adet tarihi ve/veya antenatal ultrasonografi ile belirlendi. Emin

olunamayan çoğu vakaya Ballard testi uygulandı. Dahil edilen prematüre infantların

gestasyonel haftaları 28 hafta ile 35 hafta arasındaydı. Bu infantların üçünde IUGR da

mevcuttu. Otuz haftanın altında olan üç prematüre bebek izlemde sepsis ve multiorgan

yetmezliği nedeniyle kaybedildi.

Annede prematür erken membran rüptürü (PEMR), preeklampsi, gebelik sırasında

idrar yolu enfeksiyonu, düşük tehditi, plasenta anomalileri, kan uyuşmazlığı, kanama gibi

perinatal problemler olup olmadığı öğrenildi. Doğum şekilleri, doğum ağırlıkları, cinsiyetleri,

APGAR skorları, doğum sırasında ventilasyon ve entübasyon ihtiyaçları kaydedildi.

Hastaların servise yatışı sırasındaki fizik muayeneleri yapıldı, hastanede yatışları boyunca

klinik seyirleri izlendi. Entübasyon ve sulfaktan ihtiyacı olup olmadığı, kalp ve böbrek

problemleri gibi sistemik sorunları olup olmadığı, hiperbilirubinemi varlığı, yatış süreleri

kaydedildi.

İntraventriküler hemoraji ve diğer major intrakranial patolojilerin dışlanması açısından

infantlara postnatal ilk haftalarında ve birinci aylarını tamamladıktan sonraki ilk haftalarında

olmak üzere iki kez transfontanel ultrasonografi çekildi. Asfiktik infantların saptanması

açısından infantların postnatal ilk haftalarında ve birinci aylarını tamamladıktan sonraki ilk

haftalarında olmak üzere transkranial doppler ultrasonografileri çekildi. Çekilen tüm

transfontanel ultrasonografiler ve transkranial doppler ultrasonografiler normal olarak

değerlendirildi.

3.2. Çalışmaya Dahil Edilen Prematürelerin Özellikleri

Çalışmaya dahil edilen 27 prematüre infantın %44,4’ü kız (n:12) ve %55,6’sı erkek

(n:15) cinsiyetteydi. 19 prematüre infantın antenatal dönemde sorunu yokken 5 infanta

preeklampsi, 2 infanta gestasyonel diyabet ve 1 infantta da oligohidroamnios öyküsü

mevcuttu. 4 infantın antenatal öyküsünde IVF gebelik mevcuttu. İnfantların %81,4’ü sezeryan
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ile (n:22) dünyaya gelirken %18,6’sı normal spontan vaginal doğum ile (n:5) dünyaya geldi.

İnfantların 2’sinde üçüz 4’ünde ikiz gebelik öyküsü mevcuttu. Çalışmaya alınan prematüre

infantların belirlenebilen erken doğum nedenleri olarak 4’ünde fetal distres, 1’inde ablasyo

plesenta ve 1’inde de erken membran rüptürü saptandı. Bu infantların 4’ünde antenatal

dönemde steroid uygulaması yapıldı. Ancak bu prematürelerin %33,3’nün (n:9) doğum

sonrası sulfaktan ihtiyacı oldu.

3.3. Dahil Edilen Prematürelerin aEEG Çekimi

aEEG çekimlerinde Olympic CFM 6000 (Olympic Medical, Seattle, Wash,

USA)serebral fonksiyon monitör cihazı kullanıldı. aEEG elektrotları yerleştirilirken düşük

impedans iğne elektrodlar yerine hidrojel elektrotlar kullanıldığından dolayı frontal yerleşim

tercih edildi. İnfantın frontal bölgesinin temizliği %70’lik alkol solüsyonu ve steril gazlı bez

kullanılarak yapıldı. Kurulama işleminin ardından hidrojel elektrodların yerleştirileceği

alanlara NuPrep krem ile peeling yapıldı. Prematüre bebeklerin her birine postnatal ilk

haftaları ve birinci aylarını tamamladıktan sonraki ilk haftaları içinde olmak üzere iki kez

aEEG çekimi planlandı. Tüm aEEG kayıtlarının süresi en az 24 saat olarak belirlendi. Her bir

aEEG kaydı,infantın gestasyonel haftasına göre değil; postmenstrüel yaşına (antenatal

hafta+postnatal hafta) göre değerlendirildi.

Prematüre infantların tümünün ilk aEEG kayıtları yapılırken, yedi infantın ikinci

aEEG kayıtları yapılamadı. Bu yedi infant ilk ayları içinde taburcu olduğundan dolayı

sonrasında ulaşılamadı ve ikinci kayıtları yapılamadı. Bunun sonucunda çalışmada toplamda

47 aEEG kaydı elde edildi.aEEG kaydı elde edilen infantların hiçbirinin konvülzyonu ya da

konvülzyon şüphesi olmadı. Prematürelerin hiçbirinin aEEG kaydı süresince santral sinir

sistemine belirgin etkisi olduğu bilinen medikasyon alımı olmadı. Tüm aEEG kayıtları uzman

bir pediatrik nörolog tarafından yorumlandı. 24 saatlik kayıtlarınçekim sırasında ya da

öncesinde saptanabilir asfiksisi ya da sistemik hastalığı mevcut olanlar veya santral sinir

sistemini etkileyebileceği düşünülen ilaç kullanımı (sedatif, analjezik, antiepileptik ve

aminofilin) olanlar dışlandı. Bunun sonucunda değerlendirilebilir otuz üç aEEG kaydı toplam

yirmi yedi infanttan elde edildi ve çalışmaya dahil edildi.
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3.4. Çalışmada İncelenen Matürasyonla İlişkili Patern Özellikleri

Çalışmaya dahil edilen aEEG kayıtlarının matürasyonla ilişkili olduğu düşünülen

patern özellikleri Lee ve ark. çalışmalarında tanımladığı metod kullanılarak incelendi (92).

Lee ve ark. çalışmasında tanımlanan bu metod Burdjalov ve ark. ile Olischar ve ark.

çalışmalarında tanımlanan metodlardan modifiye edilerek elde edilmişti (7,87).

1) En düşük amplitüd sınırı: aEEG alt sınırının büyüklüğü ölçüldü ve kayıt

süresinceki en alt amplitüd sınırının ortalaması alındı.

2) Devamlı patern yüzdesi:minimum amplitüd >5µV ve maksimum amplitüd 20-40

µV arasında, düzenli band genişliği varken amplitüd varyasyonlarının az olduğu

patern yüzdesi hesaplandı.

3) Devamlı olmayan yüksek voltaj patern yüzdesi: minimal amplitüd 3-5 arasında

ve maksimum amplitüd 20-40 µV arasında, düzensiz band genişliği ve

varyasyonların olduğu patern yüzdesi hesaplandı.

4) Devamlı olmayan düşük voltaj patern yüzdesi: minimum amplitüd <3 µV ve

maksimum amplitüd 15-30 µV arasında, düzensiz band genişliği ve varyasyonların

olduğu patern yüzdesi hesaplandı.

5) Uyku-uyanıklık döngüsü: özellikle minimum amplitüdde düzgün sinüzoidal

varyasyonlarla karakterize en 20 dakika süren,derin uyku anında daha geniş dalgalı

devamlı olmayan ve uyanıklık döneminde daha dar dalgalı daha devamlılık

gösteren aktivite matür uyku-uyanıklık döngüsü olarak değerlendirildi. Bunun

dışındaki arada kalan sinüzoidal varyasyonlar immatür uyku-uyanıklık döngüsü

olarak tanımlandı.

3.5. aEEG Kayıtlarının Matürasyon Açısından Karşılaştırılması

Çalışmaya dahil edilen aEEG kayıtlarının matürasyonla ilişkili olduğu düşünülen

patern özellikleri ile postmenstrüel haftalar arasında korelasyon ilişkisi bakıldı. Ayrıca, her bir

aEEG kaydı devamlı patern yüzdesi, en düşük amplitüd alt sınırı ve uyku-uyanıklık

döngüsünün özelliğine göre onluk puanlama sistemi ile değerlendirildi. Yine Lee ve ark.’nın

çalışmasında kullanılan skorlama sistemi bu çalışmada kullanıldı (92) (Tablo 7). Elde edilen

değer total skorlarla postmenstrüel hafta arasında korelasyon ilişkisi bakıldı.
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Tablo 7 Çalışmada matürasyonla ilişkili patern özellikleri kullanılarak belirlenen

skorlama sistemi

skor devamlı patern

yüzdesi (%)

uyku-uyanıklık

siklusu

en düşük amplitüd

alt sınırı (µV)

1

2

3

4

5

0

<20

20-50

50-80

>80

yok

immatür

matür

≤1

2

3

4

≥5

Çalışmaya alınan otuz üç değerlendirilebilir aEEG kaydı postmenstrüel yaşa göre üç

gruba ayrıldı; 1) 28-31 postmenstrüel hafta, 2) 31-34 postmenstrüel hafta, 3) 35 ve üzeri

postmenstrüel hafta. Her bir grupta on bir aEEG kaydı mevcuttu. Matürasyonla ilişkili

tanımlanan aEEG patern özellikleri ve hesaplanan total skorlara görebu gruplar arasındafark

olup olmadığı araştırıldı.

3.6. İstatistiksel Veri Analizi

Verilerin değerlendirilmesinde SPSS 17.0 (Statistical Program in Social Sciences)

bilgisayar paket programından yararlanıldı.aEEG’de matürasyonla ilişkili olduğu düşünülen

patern özellikleri ile postmenstrüel haftalar arasında istatistiksel açıdan anlamlı ilişki olup

olmadığı Spearman korelasyon testi ile analiz edildi.

Matürasyonla ilişkili olduğu düşünülen aEEG patern özellikleri açısından

postmenstrüel haftalara göre belirlenen gruplar arasında fark olup olmadığı verilerin homojen

dağılım göstermemesi nedeni ile Kruskal Wallis H Testi ve ardından Mann Whitney U Testi

ile analiz edildi. Grupların homojen dağılım gösterip göstermediği Levene testi ile

değerlendirildi. Uyku-uyanıklık siklus maturasyonun postmenstrüel haftalara göre belirlenen

gruplar arasında fark olup olmadığı Ki-Kare Testi ile analiz edildi.
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IV. BULGULAR

Çalışmaya dahil edilen 27 prematüre infanttan elde edilen 33 aEEG kaydının

matürasyonla ilişkili olduğu düşünülen patern özelliklerinin postmenstrüel yaşla olan ilişkisi

aşağıda verilmiştir. Ayrıca 33 aEEG kaydı postmenstrüel yaşlara göre üç gruba ayrılmış ve

aEEG’de matürasyonla ilişkili patern özelliklerinin gruplar arasındaki karşılaştırmalı

sonuçları aşağıda verilmiştir.

4.1. En Düşük Amplitüd Sınır Değerleri

aEEG kayıtlarının en düşük amplitüd sınır değerlerinin postmenstrüel hafta ile olan

korelasyon değerlendirildiğinde pozitif lineer bir ilişki olduğu görüldü. (r = 0,59) (Şekil 11)

En düşük amplitüd sınır değerlerinin ortalamaları 28-31 postmenstrüel hafta grubunda

3,09 ± 0,83 (2-4) µV, 32-34 postmenstrüel hafta grubunda 3,54 ± 0,82 (2-5) µV, 35 ve üzeri

postmenstrüel hafta grubunda 4,18 ± 0,4 (4-5) µV saptandı. Prematüre infantların aEEG

paternlerindeki en düşük amplitüd sınır değerleri açısından postmenstrüel yaşa göre belirlenen

gruplar arasında istatistiksel anlamlı fark olduğu görülmüştür(χ²=10.21, p =0,006). 28-31

postmenstrüel haftadaki en düşük amplitüd sınır değerleri ile 32-34 postmenstrüel haftadaki

değerler arasında istatistiksel açıdan anlamlı fark saptanmamıştır. (U=43.5, p =0,23) Ancak

Şekil 11 En düşük amplitüd sınır değerinin postmenstrüel hafta ile olan ilişkisi.
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32-34 postmenstrüel haftadaki en düşük amplitüd sınır değerleri ile 35 ve üzeri postmenstrüel

haftadaki değerler arasında istatistiksel anlamlı fark bulunmuştur. (U=32.5, p =0,03) (Tablo 8)

Tablo 8 En düşük amplitüd sınır değerlerine göre grupların karşılaştırılması

Postmenstruel Haftalara

Göre Gruplar

n Ortalama±SD,

µV

Minimum,

µV

Maksimum,

µV

p

U

p

χ²

28-31 hafta

32-34 hafta

11 3,09±0,8 2 4 ,23

43.5 ,00*

10.2

11 3,54±0,8 2 5

32-34 hafta

35 hafta ve üzeri

11 3,54±0,8 2 5 ,03*

32.511 4,18±0,4 4 5

* p<0,05

4.2. Devamlı Patern Yüzdesi

aEEG devamlı patern yüzdesinin postmenstrüel hafta ile olan korelasyonu

değerlendirildiğinde istatistiksel olarak pozitif lineer bir ilişki olduğu görüldü. (r = 0,77)(Şekil

12)

Şekil 12 Devamlı patern yüzdesinin postmenstrüel hafta ile olan ilişkisi.
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Devamlı patern yüzdesinin ortalamaları 28-31 postmenstrüelhafta grubunda 47,09 ±

21,8 (16-81), 32-34 postmenstrüel hafta grubunda 76,5 ± 14,5 (38-90), 35 ve üzeri

postmenstrüel hafta grubunda 84,8 ± 9,3 (58,6-92) saptanmıştır. Prematüre infantların aEEG

paternlerinin devamlı patern sürelerinde postmenstrüel yaşa göre belirlenen gruplar arasında

istatistiksel anlamlı fark olduğu görülmüştür. (χ²=17.4, p =0,000) 28-31 postmenstrüel

haftadaki devamlı patern yüzdeleri ile 32-34 postmenstrüel haftadaki yüzdeler arasında

istatistiksel açıdan anlamlı fark bulunmuştur. (U=16.5, p =0,004) Bununla beraber 32-34

postmenstrüel haftadaki devamlı patern yüzdeleri ile 35 ve üzeri postmenstrüel haftadaki

yüzdeler arasında istatistiksel anlamlı fark bulunamamıştır. (U=32.0, p =0,061) (Tablo 9)

Tablo 9 Devamlı patern yüzdesine göre grupların karşılaştırılması

Postmenstruel Haftalara

Göre Gruplar

n Ortalama±SD,

%

Minimum,

%

Maksimum,

%

p

U

p

χ²

28-31 hafta

32-34 hafta

11 47,0±21,8 16 81 ,00*

16.5 ,00*

17.4

11 76,5±14,5 38 90

32-34 hafta

35 hafta ve üzeri

11 76,5±14,5 38 90 ,06

32.011 84,8±9,3 58,6 92

* p<0,05

4.3. Yüksek Voltaj Devamlı Olmayan Patern Yüzdesi

aEEG’de yüksek voltaj devamlı olmayan patern yüzdelerinin postmenstrüel hafta ile

olan korelasyonu değerlendirildiğinde istatistiksek olarak negatif lineer bir ilişki olduğu

görüldü. (r = -0,51) (Şekil 13)
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Yüksek voltaj devamlı olmayan patern yüzdelerinin ortalamaları 28-31

postmenstrüelhafta grubunda % 31,3 ± 20,7 (10-70) , 32-34 postmenstrüel hafta grubunda %

14,3 ± 6,6 (0-25) , 35 ve üzeri postmenstrüel hafta grubunda % 13,1 ± 10,2 (0-41)

saptanmıştır. Prematüre infantlarda, aEEG’de yüksek voltaj devamlı olmayan patern

yüzdesinde postmenstrüel yaşa göre belirlenen gruplar arasında istatistiksel anlamlı fark

olduğu görülmüştür. (χ²= 9.05, p =0,011) 28-31 postmenstrüel haftadaki yüksek voltaj

devamlı olmayan patern yüzdesi ile 32-34 postmenstrüel haftadaki yüzde arasında istatistiksel

açıdan anlamlı fark bulunmuştur. (U=27.0, p =0,02) Fakat 32-34 postmenstrüel haftadaki

yüksek voltaj devamlı olmayan patern yüzdesi ile 35 ve üzeri postmenstrüel haftadaki yüzde

arasında istatistiksel anlamlı fark bulunmamıştır. (U=42.5, p =0,23) (Tablo 10)

Şekil 13 Yüksek voltaj devamlı olmayan patern yüzdesinin postmenstrüel hafta
ile olan ilişkisi.
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Tablo 10 Yüksek Voltaj Devamlı Olmayan Patern Yüzdesine Göre Grupların Karşılaştırılması

Postmenstruel Haftalara

Göre Gruplar
n

Ortalama±SD,

%

Minimum,

%

Maksimum,

%
p      U p      χ²

28-31 hafta

32-34 hafta

11 31,3±20,7 10 70 ,02*

27.0 ,01*

9.05

11 14,3±6,6 0 25

32-34 hafta

35 hafta ve üzeri

11 14,3±6,6 0 25 ,23

42.511 13,1±10,2 0 41

* p<0,05

4.4. Düşük Voltaj Devamlı Olmayan Patern Yüzdesi

aEEG’de düşük voltaj devamlı olmayan patern yüzdelerinin postmenstrüel hafta ile

olan korelasyonu değerlendirildiğinde istatistiksek olarak negatif lineer bir ilişki olduğu

görüldü. (r = -0,62) (Şekil 14)

Şekil 14 Düşük voltaj devamlı olmayan patern yüzdesinin postmenstrüel hafta
ile olan ilişkisi.
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Düşük voltaj devamlı olmayan patern yüzdelerinin ortalamaları 28-31

postmenstrüelhafta grubunda % 22,1 ± 28,1 (0-90) , 32-34 postmenstrüel hafta grubunda %

8,1 ± 16 (0-52) , 35 ve üzeri postmenstrüel hafta grubunda % 0,5 ± 1,8 (0-6) saptanmıştır.

Prematüre infantlarda, aEEG’de düşük voltaj devamlı olmayan patern yüzdesinde

postmenstrüel yaşa göre belirlenen gruplar arasında istatistiksel anlamlı fark olduğu

görülmüştür. (χ²=10.33, p=0,006) Buna rağmen, 28-31 postmenstrüel haftadaki düşük voltaj

devamlı olmayan patern yüzdesi ile 32-34 postmenstrüel haftadaki yüzde arasında istatistiksel

açıdan anlamlı fark bulunmamıştır. (U=35.0, p =0,08) Beraberinde 32-34 postmenstrüel

haftadaki düşük voltaj devamlı olmayan patern yüzdesi ile 35 ve üzeri postmenstrüel

haftadaki yüzde arasında da istatistiksel anlamlı fark bulunmamıştır. (U=38.5, p =0,06) (Tablo

11)

Tablo 11Düşük Voltaj Devamlı Olmayan Patern Yüzdesine Göre Grupların Karşılaştırılması

Postmenstruel Haftalara

Göre Gruplar
n

Ortalama±SD,

%

Minimum,

%

Maksimum,

%
p      U p      χ²

28-31 hafta

32-34 hafta

11 22,1±28,1 0 90 ,08

35 ,00*

10.33

11 8,1±16 0 52

32-34 hafta

35 hafta ve üzeri

11 8,1±16 0 52 ,06

38.511 0,5±1,8 0 6

* p<0,05

4.5. Uyku-Uyanıklık Siklus Maturasyonu

aEEG’de uyku-uyanıklık siklus matürasyonunun postmenstrüel hafta ile olan

korelasyonu değerlendirildiğinde istatistiksek olarak pozitif lineer bir ilişki olduğu görüldü. (r

= 0.5) Ancak postmenstrüel yaşa göre belirlenen gruplar arasında ise istatistiksel anlamlı fark

saptanmadı. (χ²=8.08, p=0,08) (Tablo 12)
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Tablo 12Uyku-Uyanıklık Siklusu Matürasyonuna Göre Grupların Karşılaştırılması

Postmenstruel Haftalara

Göre Gruplar
Maturasyon Yok İmmatür Matür p      χ²

28-31 hafta 4 7 0 ,08

8.08
32-34 hafta 1 8 2

35 hafta ve üzeri 0 8 3

* p<0,05

4.6. aEEG Paterni Total Skorlarına Göre Grupların Karşılaştırılması

aEEG total skorlarının postmenstrüel hafta ile olan korelasyonu değerlendirildiğinde

istatistiksek olarak pozitif lineer ilişki olduğu görüldü. (r = 0,72) (Şekil 15)

aEEG paterni total skorlarınınortalamaları 28-31 postmenstrüelhafta grubunda 8 ± 2,1

(4-11), 32-34 postmenstrüel hafta grubunda 10 ± 1,8 (6-13), 35 ve üzeri postmenstrüelhafta

grubunda 11,4 ± 0,8 (10-13) saptanmıştır. Prematüre infantların aEEG paternlerinin total

Şekil 15 aEEG paterni total skorunun postmenstrüel hafta ile olan ilişkisi.

53

Tablo 12Uyku-Uyanıklık Siklusu Matürasyonuna Göre Grupların Karşılaştırılması

Postmenstruel Haftalara

Göre Gruplar
Maturasyon Yok İmmatür Matür p      χ²

28-31 hafta 4 7 0 ,08

8.08
32-34 hafta 1 8 2

35 hafta ve üzeri 0 8 3

* p<0,05

4.6. aEEG Paterni Total Skorlarına Göre Grupların Karşılaştırılması

aEEG total skorlarının postmenstrüel hafta ile olan korelasyonu değerlendirildiğinde

istatistiksek olarak pozitif lineer ilişki olduğu görüldü. (r = 0,72) (Şekil 15)

aEEG paterni total skorlarınınortalamaları 28-31 postmenstrüelhafta grubunda 8 ± 2,1

(4-11), 32-34 postmenstrüel hafta grubunda 10 ± 1,8 (6-13), 35 ve üzeri postmenstrüelhafta

grubunda 11,4 ± 0,8 (10-13) saptanmıştır. Prematüre infantların aEEG paternlerinin total

Şekil 15 aEEG paterni total skorunun postmenstrüel hafta ile olan ilişkisi.

53

Tablo 12Uyku-Uyanıklık Siklusu Matürasyonuna Göre Grupların Karşılaştırılması

Postmenstruel Haftalara

Göre Gruplar
Maturasyon Yok İmmatür Matür p      χ²

28-31 hafta 4 7 0 ,08

8.08
32-34 hafta 1 8 2

35 hafta ve üzeri 0 8 3

* p<0,05

4.6. aEEG Paterni Total Skorlarına Göre Grupların Karşılaştırılması

aEEG total skorlarının postmenstrüel hafta ile olan korelasyonu değerlendirildiğinde

istatistiksek olarak pozitif lineer ilişki olduğu görüldü. (r = 0,72) (Şekil 15)

aEEG paterni total skorlarınınortalamaları 28-31 postmenstrüelhafta grubunda 8 ± 2,1

(4-11), 32-34 postmenstrüel hafta grubunda 10 ± 1,8 (6-13), 35 ve üzeri postmenstrüelhafta

grubunda 11,4 ± 0,8 (10-13) saptanmıştır. Prematüre infantların aEEG paternlerinin total

Şekil 15 aEEG paterni total skorunun postmenstrüel hafta ile olan ilişkisi.



54

skorlarında postmenstrüel yaşa göre belirlenen gruplar arasında istatistiksel anlamlı fark

olduğu görülmüştür. (χ²=15.76, p =0,000) 28-31 postmenstrüel haftadaki total skorlar ile 32-

34 postmenstrüel haftadaki skorlar arasında istatistiksel açıdan anlamlı fark bulunmuştur.

(U=27.5, p=0,02) Ayrıca 32-34 postmenstrüel haftadaki total skorlar ile 35 ve üzeri

postmenstrüel haftadaki skorlar arasında da istatistiksel anlamlı fark bulunmuştur. (U=28,5, p

=0,02) (Tablo 13)

Tablo 13aEEG Paterni Total Skorlarına Göre Grupların Karşılaştırılması

Postmenstruel Haftalara

Göre Gruplar
n Ortalama±SD Minimum Maksimum p      U p      χ²

28-31 hafta

32-34 hafta

11 8±2,1 4 11 ,02*

27.5 ,00*

15.7

11 10±1,8 6 13

32-34 hafta

35 hafta ve üzeri

11 10±1,8 6 13 ,02*

28.511 11,4±0,8 10 13

* p<0,05
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V. TARTIŞMA

İnfantlarda beyin gelişimi morfolojik, histokimyasal ve biyokimyasal olarak hücresel

farklılaşmayı ve büyümeyi içerir (93-96). Beynin matürasyonunda genetik, prenatal, natal,

postnatal faktörler ve beslenme gibi birçok faktör önemli rol oynar. Serebral kortekse nöronal

migrasyon 20-24. haftalar arasında tamamlanmaktadır (97). Serebral matürasyonda önemli bir

gösterge olan serebral gri cevher artışı esas olarak serebral kortekstedirve bu artışı sağlayan

temel durum nöronların sayıca artışından çok nöronal farklılaşmasıdır. Postkonsepsiyonel yaşı

36 haftanın altında olan pretermlerde beyin dokusunun en önemli kısmını miyelinize olmamış

beyaz cevher oluşturmaktadır. Miyelinize olan beyaz cevher volümü 35-36 haftalık iken

hafifçe artış gösterir ve bu artış 36. haftadan sonra hızlanarak devam eder (37).  İlk olarak 8.

haftada görülen serebral korteksteki immatür sinaps oluşumları postnatal 6-24 ay arasında

morfolojik olarak matür hale gelirler. Üç yaşında ise nöronal ve glial yapı tamamlanmış,

myelinizasyon ise yetişkinlerin yaklaşık %90’ına ulaşmıştır (98).

Term bebeklerle postkonsepsiyonel 40. haftaya ulaşan preterm bebekler arasında

beyinde yapısal ve fonksiyonel çok az bir farklılığın olduğu düşünülürdü (99).  Preterm

bebeklerde postkonsepsiyonel yaş artıkça serebralgri-beyaz cevher farklılaşması ve

miyelinizasyonun da artığı, ancak postkonsepsiyonel 40. haftadapreterm bebeklerde term

bebeklere göre geriliğin devam ettiği gösterilmiştir (100).

İntrauterin dönem ve postnatal ilk üç ay beyin gelişiminin en hızlı olduğu dönemdir.

İnfantlarda sözü edilen bu serebral matürasyon doğum sonrasında çeşitli yöntemlerle

gösterilebilir. Otopsi çalışmaları, klinik değerlendirme yöntemleri, manyetik rezonans

görüntüleme ve elektroensefalografi bu tekniklerden bazılarıdır. Beynin yapısal ve

biyokimyasal matürasyonunun, fonksiyonel matürasyon ile beraber geliştiği nörolojik

değerlendirme testleri ile gösterilmiştir (100). Beynin elektriksel aktivitesi 24. haftadan sonra

EEG ile saptanabilmektedir. Bu elektriksel aktivite ile beyin matürasyonu arasında güçlü bir

ilişki bulunmaktadır (101). Beyin matürasyonunun EEG ile değerlendirildiği birçok çalışmada

sağlıklı infantların beyin dalgalarındaki matürasyona bağlı değişikliklerin postnatal yaşla

beraber artığı gözlemlenmiştir (102). Bu nedenle prematüre infantın EEG’si postmenstrüel

yaşına uygun özellikler göstermiyorsa bu infantın ileri dönemdeki yaşamında beyin

disfonksiyonuna bağlı klinik sekeller göstermesi yüksek ihtimaldir.
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İnfant beyin aktivitesinin monitörizasyonunu sağlayan, anlık metabolik durum

hakkında fikir edinmeyi kolaylaştıran ve şüpheli nöbet aktivitesinin erken dönemde

tanınmasını sağlayan serebral fonksiyon monitörleri artık prematüre bebeklerde de giderek

yaygınlaşarak kullanılmaktadır. Özellikle yaşamın ilk günlerinde hastalığın şiddeti ile orantılı

olarak serebral kan akımınınoto-regülasyonu bozulmaktadır (103,104). Bu durum elektro-

serebral aktiviteyi negatif olarak etkilenmekte ve aEEG’ye yansımaktadır (105).

Perinatal asfiksili term infantlarda kısa dönem ve uzun dönem sağkalımda aEEG

sonuçlarının prediktif özellikte olduğu yapılan çalışmalarla gösterilmiştir (106).Hellström-

Westas ve ark. 64 prematüre infantla yaptığı çalışma ile yaşamın ilk günlerinde yapılan

serebral monitörizasyonun grade 3-4 intraventriküler hemarojili prematürelerde prediktif

özellikte olduğu saptanmıştır (107). Aynı şekilde Wikström ve ark’nın 24-28 hafta arasındaki

prematürelerle yaptığı çalışmada dailk 72 saatte beyin hasarı olan infantlarda olmayanlara

göre aEEG’de interburst intervallerin uzadığı, hem minimum hem de maksimum amplitüd

değerlerinin azaldığı gösterilmiştir (108). Ayrıca yapılan çalışmalarda aEEG’de sağlam uyku-

uyanıklık döngülerinin varlığı ve derin uykuda minimum amplitüdün artış göstermesi iyi

prognostik değerler olarak vurgulanmıştır (91). Bowen ve ark.’ı 29. gestasyonel haftanın

altındaki 65 prematüre infantla yaptığı çalışma ile kantitatif değerlendirmede 10µV altındaki

EEG devamlılığını ve görsel değerlendirmede de uyku-uyanıklık döngülerinin olmamasını

sensitif ve prediktif özellikler olarak göstermişlerdir (109). Prematürelerde aEEG’nin kısa

dönemde kötü prognoz açısından prediktif özellikte olduğunu gösterir daha birçok çalışma

mevcuttur (110-114). Bununla beraber aEEG’nin intrakranial kanamalı yüksek riskli

prematüre infantlarda etkilenen serebral aktivitenin izlenmesinde, antikonvülzan tedavinin

zamanında uygulanmasında ve etkinliğinin değerlendirilmesinde de yarar sağladığı

bildirilmiştir (115).

Prematüre infantlarda aEEG patern özellikleri matür infantlara göre belirgin farklılık

göstermektedir. İleri derecede prematüre infantlarda yaşamın ilk günlerinde aEEG’nin

değerlendirilmesi zordur. Matür infantlarda patolojik olarak değerlendirilebilen çoğu aEEG

özelliği bu yaş grubu için normal kabul edilmektedir (109). Hekimlerin prematürelerde

aEEG’yi doğru değerlendirilebilmeleri için patern tanımlama ve yorumlama dışında serebral

monitörizasyonun doğru uygulanmasıhakkında da ara ara tekrarlanan ve pratiği de içeren

kapsamlı bir eğitimalmış olmaları ve böylelikle yeterli tecrübeye sahip olmaları

gerekmektedir (116).
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aEEG paterninin karakteristik özellikleri gestasyonel yaşın artması ile matürasyona

bağlı değişiklikler göstermektedir.Matürasyonla beraber aEEG paterni daha fazla devamlılık

göstermekte, amplitüd aktivitesi yükselmekte ve burst intervallerin süresi artarken interburst

aralıkları kısalmaktadır(76). Değişik gestasyonel ve postmentrüel haftadaki preterm

infantların aEEG’lerini ve matürasyonunu inceleyen litaratürde çeşitli çalışmalar

bulunmaktadır (86,87). Bu çalışmada; postmenstrüel 28 hafta üzerindeki geç preterm

infantlarda aEEG paternindeki matürasyona bağlı değişiklerin postmenstrüel hafta ile olan

ilişkisinin gösterilmesi amaçlanmıştır.

Bu çalışmada saptanan sonuçlar daha önceki çalışmalardan elde edilen verilerle

paralellik göstermektedir (117-120). Ancak diğer birçok matürasyon çalışmasından farklı

olarak bu çalışmaya geç prematüre dönemde saptanabilir herhangi bir beyin hasarı ve sedatif,

narkotik ilaç kullanımı olmayan infantlar dahil edilmiştir. Ayrıca bu çalışmadaki diğer bir

farklılık da aEEG kayıt süresinin en az 24 saat kadar uzun bir süre olarak belirlenmiş

olmasıdır. Böylece infantların serebral aktivitelerinin kısa süreli değişimleri değil uzun süreli

major aktivitelerinin değerlendirilebilmesi sağlanmıştır.

Bu çalışmanın sonuçlarına göre, geç prematüre infantlarda postmenstrüel yaşın artması

ile aEEG kayıtlarında en düşük amplitüd alt sınırı ve devamlı patern yüzdesinde matürasyonla

ilişkili olarak istatistiksel anlamlı artış olduğu görülmektedir. 2003 yılında Burdjalov ve ark.

term ve preterm infantlarda aEEG patern değişikliklerinin değerlendirilebilmesi için

gestasyonel haftaya ve postnatal haftaya göre belirlenen bir skorlama sistemi geliştirdi. Bu

skorlama sistemi aEEG paternindeki devamlılığı, uyku-uyanıklık döngülerini, en düşük

amplitüd değerini ve band genişliğini içermekteydi. Postkonsepsiyonel haftanın artması ile

aEEG aktivitesindeki devamlılığın ve en düşük amplitüd değerinin artığı bu çalışmada da

gösterilmişti. Ancak aynı çalışmada prematüre grupları arasındaki fark incelendiğinde

devamlı patern yüzdesinin daha ileri postmenstrüel yaşta anlamlı fark gösterdiği, en düşük

amplitüd sınırının ise daha düşük postmenstrüel yaşta anlamlı fark gösterdiği saptanmıştı (87).

Bu çalışmada ise geç prematüre infant döneminde de devamlı patern yüzdesindeki

matürasyonun en düşük amplitüd sınır değerindekine göre daha yüksek bir istatistiksel değere

sahip olduğu görülmektedir. Zhang ve ark.’nın 30-55 postmenstrüel hafta arasındaki 274

sağlıklı prematüre infantla yaptığı bir çalışmada en düşük ve en yüksek amplitüd değeri ile

band genişliği postmenstrüel haftalarla karşılaştırılmış, derin uyku döneminde en düşük

amplitüd değerlerinde matürasyona bağlı oldukça anlamlı bir artış saptanmıştır. Aynı
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çalışmada en düşük amplitüd değerinin minimum beyin aktivitesini ve dolayısıyla EEG’deki

devamlılığı yansıttığı belirtilmiştir. Bu nedenle aEEG’de matürasyonun özellikle kalitatif

değerlendirmesinde oldukça yararlı bir indeks olduğu vurgulanmıştır (121).

Bu çalışmada postmenstrüel yaşın artması ile beraber hem yüksek voltaj hem de düşük

voltaj devamlı olmayan aEEG aktivitesinde matürasyonla ilişkili olarak anlamlı bir azalma

söz konusudur. Ancak gruplar arasındaki fark incelendiğinde yüksek voltaj devamlı olmayan

aktivitede düşük postmenstrüel yaşta anlamlı fark gözlenirken daha ileri postmenstrüel

haftada anlamlı fark saptanamamıştır. Düşük voltaj devamlı olmayan aktivitede ise hem erken

hem de ileri postmenstrüel yaşta anlamlı fark bulunamamıştır.2004 yılında Olischar ve

ark.’ıaEEG aktivitesinin matürasyonu ile ilgili yaptığı çalışmalarında devamlı olmayan

aktiviteyi benzer şekilde yüksek voltaj ve düşük voltaj olarak iki ayrı şekilde

değerlendirilmişti. Çalışmanın sonuçlarında bu çalışma ile benzer şekilde düşük voltaj

devamlı olmayan aktivitenin (24-25. gestasyonel hafta) yüksek voltaj devamlı olmayan

aktiviteye göre (26-27. gestasyonel hafta) daha erken dönemde pik yaptığı vurgulanmıştı(7).

Geç prematüre infantlarda yapılan bu çalışmada devamlı olmayan aktivitede matürasyon

gözlenmesine rağmen gruplar arasında farkın karşılaştırılabileceği istatistiksel bir sonuç elde

edilememiştir.

aEEG’de uyku uyanıklık döngüsü değişen devamlılık ve band genişliği ile beliren

sinüsoidal patern şeklinde gözlenir. Derin uyku sırasında daha geniş bant genişliği ve devamlı

olmayan zemin aktivitesi gözlenirken uyanıklık/aktif uyku döneminde daha dar bant genişliği

ancak daha devamlılık gösteren zemin aktivitesi yer almaktadır (122). Preterm infantlarda

uyku-uyanıklık döngüsünün varlığı iyi prognozla ilişkilidir ve intraventriküler hemorajili çoğu

pretermde bu döngülerin olmadığı saptanmıştır (107). Kidokoro ve ark.’nın 27-32.

gestasyonel hafta arasındaki 12 prematüre ile yaptığı bir çalışmada postnatal ilk 24 saatte

aEEG’de uyku-uyanıklık siklusunun gözlenmediği 4 infantın 3’ünde postnatal 12. ayda

anormal nörogelişimin olduğu gözlenmiştir (123). Uyku-uyanıklık döngüsü prematürelerde

yaklaşık olarak 30. gestasyonel haftadan itibaren gözlenmektedir (124).Ancak Curzi-

Dascalovave ark’nın nörolojik olarak sağlıklı 34 haftanın altındaki prematürelerde yaptığı

çalışmada matür uyku-uyanıklık döngülerindeki ‘uyanıklık-aktif uyku-derin uyku’

dönemlerinin konvensiyonel EEG’de 27. haftadan itibaren ayırt edilebildiğini göstermişlerdir

(125). Burdjalov ve ark.’nın yaptığı çalışmada aEEG’de uyku-uyanıklık ile ilişkili döngülerde

gözlenen matürasyonun devamlılık ve band genişliğinde gözlenen matürasyondan daha
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yüksek bir istatistiksel sonuçla matürasyon gösterdiği vurgulamıştır(87). Bizim çalışmamızda

isepostmenstrüel hafta ile uyku-uyanıklık döngülerinin ortaya çıkması ve matürasyonu

arasında istatistiksel olarak diğer patern özelliklerine göre daha düşük de olsa ilişki olduğu

görülmüştür. Ancak postmenstrüel haftalara göre belirlenen gruplar arasında fark

saptanamamıştır. Bu ilişkinin görece düşük olması ve gruplar arasında istatistiksel fark

saptanamamasının nedeni olarak çalışmaya alınan aEEG kayıtlarının 28. haftadan sonraki geç

prematüre infantlara ait olması düşünülmektedir. Geç prematürelerin çoğunda uyku-uyanıklık

siklusları immatür de olsa görülmektedir. Bu nedenle geç prematüre infantların aEEG

kayıtlarındaki uyku-uyanıklık sikluslarının matürasyonu değerlendirilirken bu çalışmada da

olduğu gibi devamlılık ve en düşük amplitüd sınır değeri gibi diğer matürasyon parametreleri

ile beraber bir skorlama sistemi şeklinde değerlendirilmesinin daha anlamlı olacağı

düşünülmektedir.

Yapılan çalışmalarda hem gestasyon haftanın hem de postnatal yaşamın EEG’deki

belirli maturasyon parametrelerinde anlamlı etki gösterdiği belirtilmiştir (126).

Prematürelerde aEEG zemin aktivitesinde matürasyonun gelişmesi gestasyonel haftaya

kıyasla postnatal yaşla daha ilişkili olduğu daha önceki çalışmalarda vurgulanmıştır (13,127).

Lee ve ark.’nın yaptığı çalışmada aynı postmenstrüel yaşta olan prematüreler arasında

gestasyonel haftası küçük ancak postnatal yaşı büyük olanların gestasyonel haftası büyük

ancak postnatal yaşı küçük olan prematürelere göre daha fazla devamlılık gösteren aEEG

aktivitesine sahip olduğu görülmüştür (92). Bu nedenle prematürelerin beyin aktivitelerinin

devamlılığında gözlenen bu matürasyonun postnatal yaşamda görsel, duysal ve taktil

uyarılarla belirgin derecede etkilendiği ve hızlandığı vurgulanmaktadır (128). Bu çalışmada

incelenen prematüre bebekler postmenstrüel haftalarına göre değerlendirildiğinden postnatal

dönemde ki bu etki şüphesiz ki çalışma sonuçlarına yansımıştır. Ancak prematüre bebeklerin

aEEG çekimi sırasındaki postnatal yaşları ve gestasyon haftaları ayrı ayrı

değerlendirilmediğinden postnatal yaşamın matürasyon üzerindeki etkisinin ne kadar

olduğunu kestirebilmek ve bu açıdan kıyaslayabilmek mümkün olmamıştır. Bu durum

çalışmanın kısıtlılığından birini oluşturmaktadır.

Ancak yapılan matürasyonla ilgili EEG çalışmalarında postnatal dönemde

oluşabilecek matürasyon gecikmesinin kuvvetli nedeni olarak prematüre bebeklerde klinik

durumunun stabil olmaması üzerinde durulmuştur (128,129). Ayrıca postnatal dönemde

kullanılan sedatif ilaçların devamlı olmayan serebral aktiviteyi arttırdığı çeşitli çalışmalarda
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belirtilmiştir (130,131). Bununla beraber prematürelerde sık görülen bir sorun olan apnelerin

tedavisinde sıklıkla kullanılan ksantinlerin de beyin aktivitesini etkilediği gösterilmiştir

(92).Postnatal dönemdeki sulfaktan kullanımı da zemin aktivitesinde geçici depresyona neden

olabilmektedir (132). Bu çalışmada da prematüre infantların %37,5’inin sulfaktan ihtiyacı

olmuştur. Sepsise bağlı matürasyon gecikmesinin incelendiği bir çalışma sepsisin akut beyin

hasarına bağlı burst supresyon sıklığını artırdığını göstermişken aEEG’de serebral

matürasyonda gecikmeye neden olduğu ise gösterilememiştir. Bunun nedeni olarak sepsise

bağlı akut hasarın persistankarakterde olmadığından bahsedilmiştir (133). Bu çalışmada da

prematürelerin aEEG çekimi öncesinde ve sırasında klinik olarak stabil olmasından dolayı

matürasyona belirgin etkisi olmadığı düşünülmektedir. Bununla beraber infantların santral

sinir sistemine etkisi olabilecek sedatif ilaç kullanmamaları ve kısa süreli entübasyon ile

umbilikal kateterizasyon dışında ciddi invazif girişim yapılmamış olması nedeniyle postnatal

yaşamın matürasyon üzerindeki negatif etkisinin oldukça az olduğu düşünülmektedir.

Bu çalışmanın diğer bir kısıtlılığı da çalışmaya dahil edilen prematürelerde aEEG

kaydını etkileyebilecek çevresel etkenleri azaltacak ayrıcalıklı uygulamalarda

bulunulmamıştır. Örneğin, aEEG kaydı alınan prematüre bebeğe kayıt sırasında ışık ve sese

karşı ayrıcalıklı bir izolasyon uygulanmamıştır. Bu infantların bakımı, beslenmesi ve kanguru

pozisyonun uygulanması, fleksiyon postürünün sağlanması açısından bir standardizasyon

sağlanmamıştır.Ayrıca diğer bir kısıtlılık da aEEG elektrodlarının hidrojel özellikte olması ve

bu nedenle de elektrod yerleşiminde sıklıkla bifrontal yerleşiminin tercih edilmesidir.

Bifrontal yerleşimde alın bölgesi ve göz çevresindeki kas hareketlerine bağlı artefaktların

daha fazla olduğu ve bipariyetal yerleşime göre daha az miktarda beyin aktivitesinin kaydının

sağlandığı bilinmektedir (133). Ancak çalışmada değerlendirilen aEEG kayıtlarının süresinin

en az 24 saat ve daha fazla olmasının çalışmanın sayılan bu olumsuz yanlarını azaltan bir

faktör olduğu düşünülmektedir. Bununla beraber başka bir çalışmada hidrojel elektrodların

uygulanacağı bölge derisinin uygun şekilde temizliği yapıldığında iğne elektrodlara yakın

güvenilir sonuçlar alınabileeği belirtilmiştir (134).

Bu çalışma ile elde edilen veriler neonataloglara ve hatta prematüre yoğun bakımda

çalışan çocuk doktorlarına 28. postmenstrüel hafta sonrasındaki geç prematürelerin aEEG

kayıtlarının yorumlanmasında yarar sağlayacaktır. Bu çalışmadan elde edilen sonuçlar

incelendiğinde geç prematüre bebeklerde aEEG’de beyin matürasyonun değerlendirilmesinde

devamlılığın ve en düşük amplitüd sınır değerinin oldukça anlamlı değişimler gösterdiği, buna
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rağmen özellikle uyku-uyanıklık sikluslarında ve devamlı olmayan patern yüzdelerinde her ne

kadar matürasyon gözlensede daha erken haftalardaki kadar belirgin olmadığı ortaya

çıkmaktadır. Geç prematürelerde özellikle devamlılık ve en düşük amplitüd sınır değerinin

içinde bulunduğu skorlama sistemlerinde de matürasyona bağlı anlamlı değişimlerin

izlenmesi bu çalışmadan çıkabilecek diğer önemli bir sonuçtur.

Hasta başında serebral monitörizasyon uygulanan prematüre infantlarda tanımlanan

haftalarına uygun aEEG patern gelişiminin gözlenmemesi ya da gecikmesi bu infantlarda

klinik bozulmanın gelişebileceğini akla getirmelidir. Serebral ontogenez spesifik gelişim

basamaklarını takip etmekte ve bu nedenle yaşamın erken döneminde yaşanan gecikme ileride

kognitif fonksiyonları etkilemektedir (135). Sonuçta anormal klinik durumun önceden

saptanması ve önlem alınması ile bu infantların prognozuna pozitif katkı

sağlanacaktır.Prematürelerde serebral matürasyonun gösterilmesinde şüphesizki amplitüd-

integre EEG konvansiyonel EEG kadar doğru ve kesin bilgi sağlamamaktadır (136). Ancak

amplitüd-integre EEG’nin hasta başında kolay uygulanabilir ve pratik olması ve

konvansiyonel EEG kadar karmaşık yorumlama gerektirmemesi nedeniyle serebral

monitörizasyonda öncelikle tercih edilmesinin daha uygun olduğu düşünülmektedir.

Prematüre infantlarda prediktif değerlendirmenin sağlıklı yapılabilmesi için geç

prematürelerde amplitüd-integre elektroensefalografideki beyin matürasyonunun referans

değerlerinin başka çalışmalarla da incelenmesi ve belirlenmesi gerekmektedir. Bu çalışmadan

elde edilen sonuçların postnatal yaşam süresinin, kullanılan medikasyonların ve girişimsel

işlemlerin standardizasyonun sağlandığı daha fazla prematüre vaka sayılı prospektif

çalışmalarla desteklenmesine ihtiyaç vardır. Bu gibi çalışmaların sayısının ve kapsamının

artması ile son yıllarda giderek artan sayıda yaşatılabilinen prematürelerin ileri dönemlerde de

kognitif ve motor fonksiyon kayıplarının engellenebileceği umulmaktadır.
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VI. SONUÇLAR

Bu çalışmada da önceki çalışmalarla paralel şekilde matürasyonla beraber aEEG

paterni daha fazla devamlılık göstermekte, amplitüd aktivitesi yükselmekte ve uyku-uyanıklık

sikluslarında matürasyon gözlenmektedir.

Geç prematüre infantlarda postmenstrüel yaşın artması ile en düşük amplitüd alt sınırı

ve devamlı patern yüzdesinde matürasyonla ilişkili olarak anlamlı değişiklikler saptanmıştır.

Ancak devamlı patern yüzdesinde en düşük amplitüd sınır değerine göre daha yüksek bir

istatistiksel değersaptanmıştır.Postmenstrüel yaşın artması ile beraber hem yüksek voltaj hem

de düşük voltaj devamlı olmayan aEEG aktivitesinde matürasyonla ilişkili olarak anlamlı bir

azalma saptanmasına rağmen gruplar arasında fark gösterilememiştir. Ayrıca postmenstrüel

hafta ile uyku-uyanıklık döngülerinin ortaya çıkması ve matürasyonu arasında ilişki olduğu da

görülmüş ancak istatistiksel sonuç diğer matürasyon özelliklerine göre düşük çıkmıştır.

Bu bulgular eşliğinde;

Yenidoğan yoğun bakım ünitelerinde prematüre infantların beyin aktivitelerinin

izleminde serebral fonksiyon monitörleri uygun, kolay kullanılabilir ve yorumlanabilir

cihazlardır. Serebral disfonksiyon düşünülen pretermlerde altın standard tanı yöntemi

kesinlikle konvensiyonel EEG iken vakaların seçiminde serebral fonksiyon monitörleri çok

değerli bilgiler sağlamaktadır.Geç prematüre infant döneminde devamlı patern yüzdesindeki

matürasyonun diğer patern özelliklerindeki matürasyonlara göre daha belirgin olduğu bu

çalışmada gözlenmiştir. Ayrıca hem düşük voltaj devamlı olmayan aktivitedehem de yüksek

voltaj devamlı olmayan aktivitede matürasyona bağlı istatistiksel anlamlı değişiklikler

gözlenmesine rağmen postmenstrüel haftalara göre belirlenen gruplar arasında anlamlı fark

saptanamamıştır. Uyku uyanıklık döngüsü ile matürasyon ilişkisinin geç prematüre

infantlarda diğer patern özelliklerine göre düşük bulunması ve gruplar arasında istatistiksel

fark saptanmaması nedeniyle devamlılık ve en düşük amplitüd sınır değeri gibi diğer

matürasyon parametrelerini içeren skorlama sistemleri ile birlikte değerlendirilmesinin daha

uygun olduğu sonucuna varılmıştır. Bu çalışmadan elde edilen sonuçların postnatal yaşam

süresinin, kullanılan medikasyonların ve girişimsel işlemlerin standardizasyonun sağlandığı

daha fazla prematüre vaka sayılı prospektif çalışmalarla desteklenmesi gerekmektedir.
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