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. GIRIS VE AMAC

Hipoksik iskemik ensefalopati (HIE), fetus ve yenidogan bebekte,
plasental ve pulmoner gaz degisiminin bozulmasi ile olugan sistemik hipoksi
ve serebral kan akiminin azalmasi sonucu ortaya ¢ikan beyin zedelenmesi
olarak tanimlanabilir (1).

Hipoksik iskemik ensefalopati; cocuklarda konvilziyon, mental
retardasyon, serebral palsi ve diger birgok norolojik defisite neden olabilen
bir durumdur (2). Gunumuzde de ndrolojik morbidite ve mortalitenin en
onemli nedeni olmaya devam etmektedir (3).

Geligsmis ulkelerde bile dogan tim bebeklerin yaklasik 2-5:1000’inde
perinatal hipoksi-iskemi sonucu beyin zedelenmesi gelismekte ve bu
bebeklerin %20-40’inda belirgin ndrolojik sekeller ve gelisme geriligi ortaya
cikmaktadir (4).

Tdm bunlar géz 6nline alindiinda, perinatal asfiksi yasadigi
dusunulen vakalarin erken donemde tanisinin kesinlestiriimesi ve 6zellikle de
prognozun dogru tahmin edilebilmesi buytuk énem tagsimaktadir. Bdylece
erken donemde uygun tedavi ve rehabilitasyon ¢alismalariyla, ortaya
¢lkacak kotu sonuglarin en aza indirilmesi mumkun olabilecektir. Bu nedenle
prognozun onceden tahminine yonelik ¢ok ¢esitli calismalar yapiimaktadir.
Asfiksiye sekonder beyin hasarinin derecesinin tahmin edilmesinde klinik
bulgular, kranial gértuntileme yontemleri ve EEG’ nin ortak olarak
kullanimindan faydalanilabilir.

Bizim calismamizda ki amacimiz da Hipoksik iskemik Ensefalopati
tanisi alarak izleme alinan bu olgularin prognozlarinin degerlendiriimesinde

yol gOsterebilecek bulgularin 6nceden tespitidir.



Il. GENEL BILGILER

2.1. ASFiKSi — HIPOKSIK iISKEMiIK ENSEFALOPATI

Arteriel oksijen konsantrasyonunun normalden digsuk olmasi yani
oksijenin parsiyel yoklugu hipoksemi, oksijenin tam olarak yoklugu ise
anoksi olarak tanimlanabilir.

iskemi: sistemik hipotansiyon, kardiak arrest veya okluziv vaskiiler
hastaliklar nedeni ile organ ve hicrelere yeterli kan akiminin
saglanamamasi ile ortaya ¢ikan tablodur (5).

Asfiksi: pulmoner veya plasental gaz degisiminin bozulmasi, hipoksi-
iskemi ve bunlarin yarattigi patofizyoloji sonucu gelisen fetus veya
yenidoganda hiperkapni, asidoz ve klinik depresyon tablosu olarak
Ozetlenebilir.

Asfiksi perinatal bir olaydir. Asfiksiyel yaralanmalarin hangi ddonemde
daha sik olduguna dair c¢esitli kaynaklarda farkli sayilar veriimekle beraber
vakalarin % 90’da dogum eyleminden dnce (antepartum), dogum eylemi
sirasinda (intrapartum), %10 vakada ise dogum sonrasinda ( postpartum)
nedenlere bagl olarak gelistigi kabul edilmektedir.

Hipoksik Iskemik Ensafalopati (HIE); perinatal asfiksinin en agir
sonucudur. Yenidoganda hayatin erken dénemlerinde solunumun basglama
ve surdurulmesinde guglik sonucunda, oncelikle beynin oksijensiz
kalmasina baglh olarak kas tonusu ve reflekslerde baskilanma, biling

dizeyinde bozulma ve ¢ogunlukla konvilziyonla karakterize bir sendromdur

(6).



2.2. HIPOKSIK ISKEMIK ENSEFALOPATI PATOGENEZ VE PATOLOJiSI

Hipoksik iskemik beyin hasarinda olaylar zinciri hipoksi ile baslar.
Hipoksiye maruz kalindiginda dakikalar i¢erisinde bradikardi, hipotansiyon
gelismektedir. Baslangigta myokard beyne giden kan miktarini artirarak
beyni korumaya calisir bu olayi; gegici olarak akcigerler, bobrekler,
karaciger ve intestinal sisteme giden kan akimini azaltip, beyin, adrenaller
ve kalbe giden kan akimini artirarak saglar.

Hipoksinin devam etmesi durumunda serebral otoregulasyon
bozularak arteriyoler sistem azalmig perfuzyon basincina vazodilatasyon ile
yanit veremez ve sonugta beyin kan akiminda hizl bir azalma olur. Beyin
kan akiminda azalma, oksijen akiminin azalmasi sonucunda oksidatif yol
kesintiye ugrar ve anaerobik metabolizma hakimiyeti baglar. Bu durum ATP
( adenozin tri fosfat ) Uretiminin azalmasina, laktik asit birikimine ve sonug¢
olarak hicresel fonksiyonlarin surdurtilmesinde yetersizlige yol acar (7).

Glikoz ve oksijen beyin igin iki dnemli enerji kaynagidir. Noéronlarda
glikozun yikimi ile saglanan eneriji; elektriksel uyarilarin iletimi ve biyosentetik
reaksiyonlar i¢in kullaniimaktadir. Fizyolojik sartlarda glikozun piruvata
donusumu ile baslayan aerobik glikoliz yolu en 6nemli metabolik yoldur.
Burada olusan pirtvik asit mitokondri i¢erisinde krebs siklusuna girerek ATP
uretimi saglanmaktadir. ATP noéronlarda dahil olmak Gzere tum hucreler igin
en onemli enerji kaynagidir (8).

Enerji Uretim yetersizligi ATP- bagimli iyon pompalarini( Na-K
pompasi) etkilemekte ve sitotoksik 6dem olarak adlandirilan hicre ici Na,
Cl, Cave su birikimine neden olmaktadir (9).

Hipoksik- iskemi surecinde oksijenin yoklugu ile oksidatif fosforilasyon

kesintiye ugramakta ve pirtvat oksidasyon asamasinda bloke oldugu igin



laktata dontsmektedir (10). Enerji Gretiminin anaerobik glikoliz yoluyla
saglanmasi ATP Uretiminin azalmasinin yani sira hucrede laktat birikimi
nedeni ile ortamin asidifiye olmasina neden olmaktadir. Enerji yetmezligi
ayrica akson terminallerinden glutamat gibi nérotoksik eksitator
aminoasitlerin salinimina neden olmaktadir.

Hucre icinde asidoz geligsimi ve glutamat saliniminin artmasi glutamat
reseptorleri araciligi ile norotoksisitenin artmasina neden olmaktadir (11,12).
Glutamat akut donemde sitotoksik 6deme katkida bulunup, ge¢
dénemde ise hiicre icine Ca™™ girigini artirmakta ve hiicrede irreversibl

hasara neden olmaktadir.

Hipoksi- iskeminin hicre membraninda yaptigi hasar sonucunda
hicre sitoplazmasinda serbest yag asitleri birikmektedir, bunlar mitokondride
indirgenme olaylari sonucunda agiga ¢ikan serbest oksijen radikalleri ile
peroksidasyona ugrayarak prostoglandin, urik asit, ksantin olusumuna
neden olmaktadir. Bu kaskatin etkisi ile serbest radikallerin olusumu daha da
artmaktadir. Beraberinde plazma membranindan ¢ikisi azalan Ca™ ‘un
hicre iginde asiri birikimi, norotoksisiteyle sonug¢lanan birgok membran,
sitoplazma ve nukleer olaylarin gelismesine katkida bulunmaktadir. Serbest
radikaller icinde bulunan nitrik oksitin sentezi; Ca*™ ve ndrotransmitterlerin
etkisiyle uyariimaktadir. Hucredeki enerji yetmezIigi, asidoz gelisimi,
glutamat ve nitrik oksit ndrotoksisitesi, serbest radikal olusumu, Ca™
birikimi ve lipit peroksidasyonu hcre ici organellerde disfonksiyona, hiicrenin
yapisal batunligunan bozulmasina ve sonugta hdcre olumune neden
olmaktadir (2, 13, 14).

Hucre hasari: geri doniasimli ve donusimsiz olarak ikiye ayrilabilir.
Geri donebilir hiicre hasarinda: oksidatif fosforilasyonda azalma, ATP
uretiminde azalma, hicre i¢i Ph azalmasi, hucre zari sodyum- pompa
hasari sonucu iyon konsantrasyon degisiklikleri, protein sentezinde azalma,
ultrastriktirel degisiklikler (endoplazmik retikulum, mitokondriyon, plazma
zari, myelin figurler, ¢ekirdekcik) ve su alimi sonucu hlicresel sisme

meydana gelmektedir.



Geri Doniilemez hiicre hasarinda:
v Zar degisikligi
v Mitokondriyal bozulma
Hizla membran fosfolipitlerinin yikilmasi (endojen fosfolipaz)
Hucre iskeleti hasari
Toksik oksijen radikalleri
Lipit yikim drunleri
Reperflizyon hasari
v Hidrolitik enzimler (DNAaz, RNAaz, fosfataz, proteaz vb)
v Intraselliiler enzimlerin serumda yukselmesi ( SGOT, LDH, CK-MB

vb) gergekleserek hicre 6lumu meydana gelmektedir.

Nekrozis ve Apoptozis olarak iki ¢esit hticre 6lumu vardir.

Nekrozis: zar hasari, lizozomal enzimlerin agiga ¢ikisi ve hucresel dagiima
Apoptozis: zar bitinlugu bozulmadan nukleer bozulma olarak
tanimlanabilir.

HIiE’de hiicre 6limii apopitotik (programlanmis hiicre 8limii) ve
nekrotik olmak Uzere iki sekilde kargimiza gikar. Hipoksi ve ardindan gelen
iskemik olaya ilk yanit dakikalar icerisinde gelisen nekroz olmakla birlikte
apopitoz saatler ve gunler igerisinde olusur.

Yeniden kanlanma déneminde, noronal hucre hasarina IL-6 ve IL-8
gibi artan proinflamatuar sitokinler, oksijen radikalleri, NO, eksitator ve
inhibitor nérotransmitter sistemler arasindaki dengesizlik katkida bulunur. Bu
olaylarin net etkisi ise genellikle apopitoz stimilasyonu ve htcre dlimuddr.
Kronik fetal hipoksi ve akut hipoksik iskemik zedelenme gestasyonel yasa
gore degisen noropatolojik bulgular ile sonuglanir (15). Cunku asfiksial
noronal hasar sonrasi ortaya c¢ikacak noropatolojik 6zellikler yenidoganin

gestasyonel yasi ile yakindan iligkilidir.



Hipoksik iskemik beyin hasarinda baslica 6 ¢esit patolojik lezyon
gelismektedir. Bunlar selektif néron hasari, status marmaratus, parasagital
beyin hasari, periventriktler Iokomalazi, intraventrikiler veya periventriktler
kanama, fokal veya multifokal iskemik beyin lezyonudur.

Noéropatolojik lezyonlar prematlr infantlarda daha ¢ok serebral
hemisferlerin beyaz cevherinde goértlmekteyken, term yenidodanlarda
serebral korteks, serebellar hemisferler, bazal gangliyonlar, hipokampus
gibi beyin bolgelerinin gri cevherinde gorulmektedir. Bunlarin icinde de
hipokampus hipoksiye en duyarli bolgedir.

Akut hipoksik iskemik ensefalopatisi olan bazi infantlarda goérilen diger
bir patolojide beyin i¢i basincinin artigina bagli olarak serebral 6dem
gelismesidir. Ciddi serebral 6dem gelismesi halinde lateral ventrikillerde
daralma, serebral giruslarda dizlesme, hipokampal yapilarda herniasyon

g6rulebilir (16).



2.3. ETYOLOJI

Perinatal asfiksi nedenleri antepartum, intrapartum ve postpartum
sebepler olarak ayrilabilir. Bunlarin sikligini sayisal olarak ifade etmek
zordur. Bu konuda cesitli kaynaklarda farkli sayilar verilmekle birlikte genel
olarak bakildiginda asfiksiyel yaralanmalarin %90’ inin antepartum ve
intrapartum dénemde, % 10 vakada ise dogum sonrasinda postpartum

nedenlere bagl olarak gelistigi sdylenebilir (17).

2.3.1. Neonatal Asfiksi ile iliskili Faktorler

1) Antepartum Faktorler

- Maternal diyabet

- Gebeligin tetikledigi hipertansiyon (Gebelik toksemisi)
- Servikal yetmezlik

- Kronik hipertansiyon

- Kollajen vaskuler hastaliklar

- Rh sensitizasyonu, anemi

- Onceki 61l dogumlar

- ikinci veya ugclincl trimesterde kanama

- Kardiyovaskuler hastalik

- Konvulsif hastalik

- Cogul gestasyon

- Yasli primiparite

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

- Alkol — narkotik aligkanligi (uterin damarlarda vazokonstriksiyon)



2) intrapartum Faktorler

- Mudahaleli dogum ( Sezaryan, forceps, vakum uygulamasi )

- Anormal prezentasyon

- Premattre dogum

- Uzamig dogum

- Hizl dogum

- Bozuk fetal kalp paterni

- Mekonyum ile boyali amniyotik sivi

‘Erken memran ruptard

- Kord prolapsusu

- Ablatio plasenta

- Plasenta previa

- Maternal kanin yetersiz oksijenizasyonuna yol agan nedenler (anestezi
sirasinda yetersiz hipoventilasyon gibi)

. Anneye narkotik verilmesi

. Uterusun yetersiz relaksasyonu, asiri oksitosin salinimi ve sonucunda

uterin kontraksiyon nedeni ile plasental beslenmenin bozulmasi

3) Postpartum Faktorler

- Agir anemi (hemolitik hastaliga veya siddetli kanamaya bagli )

- Solunum yetmezlIigi (hyalin membran hastaligi, pndmoni, aspirasyon
sendromu, serabral hasar)

‘Dogumsal kalp hastaligi (genis PDA, fallot tetralojisi, pulmoner stenoz,
trikUspit atrezisi, damar transpozisyonu )

-Kardiyovaskuler kollaps (sepsis, masif kan kaybi, adrenal kanama)
-Tekrarlayan apne nobetleri

‘Konjenital anomaliler geklinde siralanabilir.



Dogum eylemi sirasinda asfiksi olusturacak bes temel mekanizma;

1) Dogum agrilari sirasinda umblikal kordun dugumlenmesi veya
kompresyonu gibi durumlarda umblikal kan akiminin kesilmesi sonucu
veya kordon sarkmasi, kisa kordon nedeniile fetal asfiksi.

2) Ablatio plasenta gibi plasentanin erken ayrilmasi nedeniyle plasentadan
degdisimin yetersizliginden dogan fetal asfiksi.

3) Plasentanin anne tarafindaki perfizyonunun yetersizligine (6rnegin
maternal hipotansiyon ) sekonder fetal asfiksi.

4) Normal dogum eyleminin gegcici ve aralikli hipoksisini tolere edemeyen
etkilenmis fetustaki asfiksi.

5) Akcigerlerde solunum igleminin yerine getirilememesine bagh yenidogan

asfiksisi seklinde siralanabilir (18).

2.4. KLIiNIK BULGULAR

Hipoksik iskemik ensefalopati tani ve tedavideki gelismelere ragmen
dinyada ve ulkemizde yenidogan olumlerinin ve beyin hasarlanmasinin
onemli bir nedeni olmaya devam etmektedir.

Perinatal asfiksi sonrasinda klinik bulgular; asfiksinin siddeti, suresi,
norolojik tutulumun giddeti ve yeri, diger sistemlerin etkilenme dereceleri,
infantin gestasyon yasi ile iligkilidir.

Kronik fetal hipoksi klinik olarak her zaman taninamayabilir. Fetal
hipoksinin ilk isareti vaskuler rezistans artigl ile intrauterin gelisme geriligi
olabilir. izlemde fetal kalp hizinda yavaslama, variabilitede azalma, diizenli
fetal kalp hizi izlenmesi sonucunda variabl degiskenlik veya geg

deselerasyon formu gorulebilir.



intrapartum serebral hipoksi de 1) Umblikal kord kaninda Ph <7.00
olup siddetli metabolik asidemi 2) 5. dk apgar skoru <6 olmasi 3) fetal
distres belirtileri (anormal fetal kalp atimi, mekonyum aspirasyonu ) 4)
dogumdan sonraki ilk 24 saat icerisinde konvulziyon gecirilmesi seklinde 4
kriter ile belirlenebilir. (19).

Her yenidogan bebekte dogar dogmaz klinik degerlendirme yapiimasi
gerekmektedir. Bu degerlendirmenin amaci; acil girisim veya 6zel bakim
gerektiren bir durum olup olmadiginin belirlenmesi, major veya mindr bir
anatomik anomali varliginin saptanmasi, daha sonraki muayeneye esas
olusturacak bulgularin kaydedilmesidir.

1952 yilinda Virginia APGAR tarafindan geligtirilen Apgar skoru,
yenidogan bebegin klinik durumunun ¢abuk bir sekilde degerlendiriimesini

saglayan bir yontemdir (20) . (Tablo 1)
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TABLO 1: Apgar Skorlamasi

PARAMETRE PUAN
0 1 2
Kalp ritmi | kalp sesi yok < 100/dk > 100/dk
Solunum Yok yuzeyel, dizensiz dizenli, kuvvetli
Kas tonusu genel ekstremitelerde hafif hareketli,
hipotoni fleksiyon ektremiteler
fleksiyonda
Refleks Yok Yuzde hafif mimik hareket, aglama
irritabilite Oksuruk
Deri rengi siyanoze ekstremiteler siyanoze, ekstremiteler ve
veya soluk gbvde pembe govde pembe

Bu skorlamada her bir paramatre i¢in verilen puanlar toplanir.
8-10 puan; bebegin iyi durumda oldugunu,
4-7 puan; bebegin tehlikede oldugunu,

0-4 puan; bebegin durumunun ¢ok agir oldugunu gosterir.

Apgar skorlamasi dogumu takiben 1, 5 ve daha nadir olarak 10 ve
20.dakikalarda degerlendirilir.
1. dakika Apgar skoru; genellikle umblikal kanin pH’1 ile ilgili olup
intrapartum asfiksinin ve yardimci solunum gereksiniminin bir gostergesidir.
5. dakika Apgar skoru; yenidogan ddnemindeki olimlerin ve ilerdeki
norolojik gelisimin degerlendiriimesi agisindan, birinciye gore daha dogru bir
fikir verir. Skorlamadaki komponetlerden kas tonusu, deri rengi ve refleks
irritabilite kismen fizyolojik maturasyona baghdir. Maternal sedasyon veya
analjezi, néromuskuler sistemi etkileyen konjenital anomaliler yenidoganin
kas tonusu ve refleks irritabilitesini azaltabilir ve dustik Apgar skoruna neden
olabilirler (20).

11




Hipoksik iskemik ensefalopatide klinik bulgular glnlerce veya
haftalarca devam edebilir. Hipoksik iskemik ensefalopatide klinik siniflamaya
gore Kklinigin agirhgr  durumunda karar verilebilmektedir.  Asfiktik

yenidoganlarda yasamin ilk 72 saatinde bir takim ndérolojik bulgular geligir.

ilk defa 1976 yilinda Sarnat kardesler tarafindan tanimlanan bu klinik
ndrolojik durum diger arastirmacilar tarafindan gézden gecirilerek, asfiktik
yenidoganlarin baslangi¢ta degerlendiriimesinde ve prognozun tahmin
edilmesinde yardimci olabilecegi konusunda fikir birligine variimistir (21,22).
Bu nedenle modifiye Sarnat ve Sarnat evrelemesi kullaniimaktadir.
Buna goére hipoksik iskemik ensefalopati hafif, orta ve agir ensefalopati

olarak U¢ evrede degerlendiriimektedir.

(Tablo 2 ‘de Modifiye Sarnat ve Sarnat klinik evrelemesini gérmekteyiz.)

TABLO 2: Modifiye SARNAT ve SARNAT Klinik Evrelemesi

ISARETLER EVRE-1 EVRE-2 EVRE-3
Bilin¢ dUzeyi Hiperalert Letarjik Stupor, koma
Kas tonusu Normal Hipotonik Flask
Postur Normal Fleksiyon Deserebre
Tendon Hiperaktif Hiperaktif Yok
refleksleri
Myoklonus Var Var Yok
Moro refleksi Kuvvetli Zayif Yok
Pupiller Midriazis Miosis Esit olmayan,
yetersiz 1Sk refl.
Nobet Yok Yaygin Daha nadir
EEG Normal Dusuk voltajli izoelektrik burst
nobet akt. supresyon
Devam suresi 24 saat altinda 24 saat-14 gun Gunler veya
haftalarca
Sonug fyi Degisken Olim veya
siddetli defisit
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Orta ve agir perinatal asfikside konvilziyon sik olarak goérulmektedir.
Yenidogan konvdulziyonlari yenidogan doneminde olusan norolojik
hastaliklarin en sik ve en spesifik bulgularindan birisidir (23).

Yenidogan déneminde gorulen konvulziyonlarin en sik nedeni ( %50-
65) perinatal asfiksiye sekonder hipoksik iskemik ensefalopatidir. HIE'ye
sekonder konvulziyonlar ilk 12 saat igerisinde ortaya ¢ikmaktadir ancak
baslangici 24 -48 saate kadar uzayabilir (24).

Yenidogandaki nobetlerin klinik tanimi eriskinlerden farklidir. Serebral
kortikal organizasyon, sinaptogenez ve kortikal efferent yollardaki
miyelinizasyonun yenidoganda iyi gelismemis olmasi iyi iletilemeyen
fragmanter ve elektriksel aktivitesi yuzey elektrotlarina yayilamayan
ndbetlerin olusmasina yol acar. Limbik sistemdeki gelisimin daha ileri
dizeyde olmasi, orta beyin ve beyin sapiyla olan baglantilar; agiz
hareketleri, gozlerde deviasyon ve apne gibi belirtilerin yenidoganda
erigkine gore daha siklikla gozlenmesini agiklayabilir.

Hemen hemen tum yenidogan yogun bakim Unitelerinde ndbet tanisi
dogrudan klinik gdzlem ile konulmakta ve yenidogandaki nobetler ile ilgili
bilgilerimiz de bu sekilde tani konan bebeklerdeki yapilan ¢alismalara
dayanmaktadir.( 25)

Yenidoganda nobetler genellikle kisa surdigunden ve bazen sadece
anormal bir klinik davranis seklinde ortaya ¢iktigindan taninmasi ve
siniflandiriimasi gli¢ olmaktadir. Ayrica klinisyenlerin kuskulu belirtileri
tanima becerileri cok degisken olabilmekte bu da ya gereksiz ya da yetersiz

tani konmasina yol agmaktadir (25).

Yenidogan da klinik ndbet; bir grup néronun elektriksel aktivite
bozukluguna bagli olarak ani paroksismal depolarizasyonu sonucu ortaya
cikan gegici norolojik islev degisikligi olarak tanimlanir. Bu degisiklikler;
motor davranigsal veya otonomik iglevlerde olabilir, biling degisikligi ile
birlikte veya birlikte olmadan gértlebilir. Bu tanim igcerisinde EEG ‘de nébet

aktivitesi ile es zamanli birlikte olan dolayisi ile kesin olarak epileptik klinik

13



olaylar ve ayrica EEG’ de nébet aktivitesi ile es zamanli olmayan paroksismal
klinik olaylar da yer alir.

Klinik olarak yenidogan konvulziyonlari JJ. VOLPE’ ye goére
siniflandirilarak subtle ndbet, klonik, tonik ve myoklonik ndbetler olarak
siniflandiriimaktadir (25).

2.4.1. Subtle nobetler: Yenidoganlarda en sik gorulen nobet tipidir. Goz
kapaklarinda titreme, godzlerde sabit bakis, godzlerde deviasyon, ¢igneme,
emme, dil gcikarma, pedal ¢gevirme, boks yapma, tagikardi, kan basincinda
duzensizlik, apne seklinde belirti verebilir. Daha nadir otonom belirtiler penil
ereksiyon, cilt degisiklikleri, tikrik ve gozyasinda artmadir.

Bebekte davranis degisikligine yol agan stereotipik veya tekrarlayici
nitelikteki herhangi bir paroksismal olay nébet kuskusu uyandirmalidir.
Ancak bazi subtil klinik olaylarin 6zellikle tek basina oldugunda epileptik bir
odaktan kaynaklandigini one surerken dikkatli olunmal diger yandan da
yuzey EEG elektrotlarinin olayin epileptik kaynagini belirleyemeyebilecedi
unutulmamalhdir.

Hipoksik iskemik ensefalopatiye sekonder konvllziyonlar icerisinde en

sik subtle konvllziyonlar gorulmektedir (24).

2.4.2. Klonik ndbetler: Kas gruplarinin hizli kasilma fazini yavas gevseme
fazinin izledigi, siklikla yavas (saniyede 1-3 atim) ritmik hareketlerdir. Fokal
klonik ndbetler yuzde, vucudun bir tarafindaki kol veya bacakta, boyun veya
govdenin bir tarafinda hatta diyafragmatik veya faringeal kaslarda olabilir.
Biling kaybi genellikle goértlmez ve néropatoloji siklikla fokal serebral
yaralanmadir.

Multifokal klonik ndbetler ise vicudun bir¢cok bolgesinde ,siklikla gezici tipte
ve asenkron olur. Bu nobet tipinde yaygin olarak EEG degisiklikleri eslik

eder ve temel olarak term bebeklerde gorulir. (24).
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2.4.3. Tonik nobetler: Fokal tonik ndbet bir ekstremitenin surekli bir
fleksiyon veya ekstansiyon postlri almasi veya govde yada boyunda
asimetrik postur olugsmasi ile belirti verir. Jeneralize ndbetlerin tersine

EEG’ de ndbet aktivitesi siktir.

Jeneralize tonik ndbette ise deserebre postire benzer sekilde her iki alt ve
ust ekstremite de tonik ekstansiyon yada dekortike postlre benzer olarak Ust
ekstremitelerde tonik fleksiyonla beraber alt ekstremitelerde tonik
ekstansiyon gozlenir ve bu tur ndbetlerde EEG’ de ndbet aktivitesi genellikle
saptanmaz. Ender olarak EEG bulgusu ile birlikte olan jeneralize tonik
nobetlere otonomik bulgular eglik eder. Epileptik olmayan tonik ndbetlerin
olusmasi beyin sapi salinim mekanizmasi ile agiklanabilir: ciddi neokorteks
hasari veya fonksiyon bozuklugu sonucu ekstansor hareketlerin subkortikal
kontrolU tzerindeki inhibisyon ortadan kalkmakta ve tonik ndbet klinigi ortaya
¢lkmaktadir.

Temel olarak preterm bebeklerde daha sik gorulen bir nobet tipidir (24).

2.4.4. Myoklonik ndébetler: Myoklonik hareketler jeneralize, fokal veya
multifokal hizli, izole sigramalardir. Klonik hareketlerden farki kasilmanin
daha hizli olmasi, yavas fazinin olmamasi ve fleksor kas grublarini
secmesidir.

Fokal myoklonik ndbetler Ust ekstremite fleksor kas grublarini secer,
multifokal ndbetler viicudun cgesitli bolgelerinde senkronize olmayan
kasilmalar seklinde gorular.

Jeneralize myoklonik ndbette ise Ust bazen alt ekstremitede bilateral
fleksiyon sigramalari saptanir. EEG ‘de klinik nébetle es zamanli nébet

aktivitesi daha ¢ok jeneralize tipinde gorulur.
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Tekrarlayan ve uzun sureli konvulziyonlar nérolojik hasara yol
actiklarindan veya var olan hasari artirdiklarindan dolayi neonatal
konvulziyonlarin tedavisi geciktirimeden dizenlenmelidir (26).
Konvlulzif yada sUpheli konvulzif hareketleri gézlenen bebegin dncelikle
ventilasyon ve perflizyonu garanti altina alinmalidir.
Bu hastalarin tedavisinde kullanilan protokol su sekilde siralanabilir
-ilk ajan iV Fenobarbital ( GABA inhibisyonunu artirip glutamat
eksitasyonunu azaltarak etki) 40-50 mg/kg dozda 1-2mg/dk hizda yuklenir .
idame doz 3-4 mg/kg/g olarak baslanip serum duzeyi titre edilir.
- Refraktér nébetlerde iV Fenitoin ( voltaj bagimli Na kanallarini bloke
ediyor) : 20 mg/kg/ doz , 1 mg/dk hizda yiikleme. idame tedavide 3-4
mg/kg/g baslanip serum duzeyi titre edilir.
-Persistan nobetlerde iV Lorazepam : 0.05 mg/kg/doz gerekli ise ayni dozda
tekrarlanabilir.
- IV Midazolam: 0,2 mg/kg/doz yiikleme yapilarak 0,1-0,4 mg/kg/saat dozda
inflzyon yapilabilir.
- ndbetlerin kontrol altina alinmasinda zorluk var ise 100 mg iV pyridoksin
kullanilabilmektedir (19).

Antiepileptik ilaglarin gelismekte olan beyin Uzerinde kalici etkileri s6z

konusu oldugundan tedavi mimkun olan en kisa surede sonlandiriimalidir.

Hipoksik iskemik ensefalopatide serebral bulgular ile birlikte yaygin
multiorgan disfonksiyonu ortaya gikabilmektedir. Bunlar :
Renal : Asfiksiye bagli vazokonstriksiyonu takiben renal kanlanmanin
azalmasina sekonder akut tubuler ve/veya kortikal nekroz ve bunun
sonucunda akut bobrek yetmezligi gorulebilir. Hematuri, myoglobinuri, bazi
olgularda gegici oliguri gorulirken (<24 saat) bazilarinda oliguri kalicidir (>36

saat).
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Gastrointestinal: Karacigerde asfiksiye bagl hepatosit kaybi, karaciger
enzimlerinde yukselme ( 6zellikle AST, ALT LDH), koagulasyon tetkiklerinde
uzama, hemoraijili Ulserasyon, perforasyon, nekrozis, anormal motilite,

beslenme intoleransi, nekrotizan enterokolit gelisebilmektedir.

Kardiovaskuler : Myokard iskemisi, ventrikuler fonksiyonda azalma, zayif
kontraktilite, papiller kas nekrozu, trikispit yetmezligi, hipotansiyon ve

kardiyojenik sok gelisebilir.

Pulmoner: Vazokontriksiyona bagli olarak pulmoner vaskuler rezistans
artigi, persistan fetal dolasim, pulmoner hipertansiyon, pulmoner édem ve
pulmoner hemoraji gelisebilir. Ayrica intrapartum asfiksinin strfaktan
yapimini inhibe ettigi ve 0zellikle prematurelerde respiratuar distres
sendromunu arttirdigi bilinmektedir. Diger yandan bu bebeklerde

mekonyum aspirasyon sendrom riski de artmigtir.

Hematolojik: Yaygin intravaskuler koagulopati ( DIK), trombositopeni(
asfiktik yenidoganlarda rastlanan trombositopeninin, trombositlerin
dolasimdaki 6mrinin kisalmasina ve kemik iliinde yapiminin azalmasina
bagli oldugu disunulmektedir) , kord kaninda c¢ekirdekli eritrosit sayisinda

artis olabilmektedir.

Metabolik: Uygunsuz ADH salinimi, hiponatremi, hipoglisemi,
hipokalsemi, hiperamonyemi, metabolik asidoz, hiperpotasemi ayrica
atriyal natriiretik hormon sekresyonu, serumda ksantine turevleri, serum
laktik dehidrogenaz yuksekligi izlenebilir. Ksantin tlrevleri ve Urik asit artigi
asfikside artan purin yikimi ile agiklanmaktadir.

Hipoksiye ilk metabolik cevabin anaerobik glikoliz oldugu ve bu yolla
yeterli ATP elde edilemedigi, asfiksinin patofizyolojisinde anlatiimisti.

Sonug olarak yeterli ATP yapimi olmayinca hucre i¢indeki enerjiden zengin
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fosfatlar parcalanmaya baslar. Hiicre icinde adenozin, inozin ve hipoksantin
duzeyi artar. Hipoksantinin, ksantin oksidaz araciligiyla pargalanmasi sonucu
bir yandan serbest oksijen radikalleri olugurken 6bur yandan ksantin ve urik
asit meydana gelir. Boylece asfiktik yenidoganlarin kan ve idrarlarinda Urik

asit duzeyi artmis olarak izlenebilir (27,28) .

Adrenal: Adrenal hemoraji

Endokrin : Asfiksiye yanit olarak katekolamin, glukokortikoid, renin,

vazopresin ve eritropoetin sentezinde hizli bir artis olur.

Deri: Subkutan yag nekrozu

2.5. TANI

Ensefalopatili term bebeklerin yaklasik olarak % 15-20 ‘de serebral
palsi, geligim geriligi, mental retardasyon ve vizuel etkilenme gibi norolojik
sekel kalmaktadir (29,30). Bu nedenle Hipoksik iskemik ensefalopati’de
akut iskeminin erken tanisi kalici beyin hasarinin en aza indirgenmesi ve
bazen de hastaligin tamamen o6nlenmesi agisindan buylk énem
tasimaktadir. Zaten birgcok calisma asfiktik yenidoganlarin tedavisini bulmaya
ve Onlemeye yonelik yapilmaktadir bu nedenle bu hastalarin erken donemde
taninmasi hayati olabilecek beyin hasarlanmasinin dnlenmesi agisindan ¢ok
onemlidir (13).

Tani temel olarak detayli hikaye ve fizik muayeneye dayanir.
Asfiksinin tanisinda altin standart erken postnatal donemde bebegin klinik
ndrolojik durumunun deg@erlendiriimesidir. Ancak infantin degerlendiriimesi
metabolik bozukluklari, hipoksik iskemik olayin diger organlara etkisini de
icermelidir. Erken ve dogru taninin elde edilmesi igin bir¢ok laboratuar ve

goruntileme yontemi denenmigtir (31).
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Bunlar arasinda elektroensefalografi (EEG), bilgisayarli beyin tomografisi
(BT), kranial manyetik rezonans goruntileme (MRG) ydntemleri, ayrica
beyin omurilik sivisi (BOS) analizi gibi biyokimyasal tetkiklerden

faydalanilmaktadir.

2.5.1. Lomber ponksiyon BOS muayenesi; HIE ‘yi taklit edebilecek
intrakranial basing artigi, intrakranial kanama ve erken meneniit gibi
asfiksi’'nin klinik ozelliklerini taklit edebilecek durumlarin ayirici tanisini

saglar.

2.5.2. EEG( Elektroensefalografi ) Hipoksik iskemik ensefalopatide
EEG’ nin hem diagnostik hem de prognostik dnemi vardir.

iktal EEG ndbet siiphesi olan infantlarda teshiste daha énemli iken,
inter- iktal EEG nébet gegiren yenidogan bebeklerin uzun dénemde
prognozlarinin degerlendiriimesinde daha dnemlidir.

EEG zemin aktivitesindeki bozukluk hem term bebekler hemde
pretem bebekler igin yuksek risk norolojik sekel agisindan iyi bir belirtegtir.
Bu zemin anormallikleri: burst supresyon paterni, disik voltaj,
elektroserebral inaktivite gibi tanimlanabilir (24).

Daha once yapilan birgok galismada da norolojik sonuglar Uzerine
en guvenilir ve en erken belirleyicilerin altta yatan etyoloji, nobet varligi ve
EEG zemin anormallikleri oldugu belirtiimektedir ( 32,33).

2.5.3. Serebral Ultrasonografi invaziv olmayan, uygulama kolayligi ve
maliyetinin diguk olmasi, daha kolay ulasilabilir bir ara¢ olmasi nedeni ile
perinatal asfiksi degerlendiriimesinde yararl bir yontemdir.

ilk kullanilan yéntemlerden biri olan kranial USG’de iskemik alanlarin
hiperekojen olarak izlendigi bulunmustur. Bazal ganglion, talamus
lezyonlari, hemoraji, periventrikuler Ickomalazi, beyin 6demi, fokal ve
multifokal iskemik beyin hasari USG ile belirlenebilir. infarktlar, porensefali,

hidrosefali ve multikistik ensefalomalazi de kranial USG ile ayirt edilebilir.
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Ancak USG’nin yapan kisiye bagimh olmasi gibi bir dezavantaj ile birlikte
beyin sapi, parankimal yapilarin gosteriimesinde daha az sensitiviteye
sahiptir. Parankimal anormallikler, (PVL, serebral 6dem gibi) USG ile
identifiye edilebilmesine ragmen nonspesifik bilgiler vermektedir (34,35).
Akut donemde etkilenen bélimde vaskuler pulsasyon kaybi doppler USG ile
de gosterilebilir ve BT ¢ogu kez bu asamada normal olarak saptanir.
Periventrikller beyaz cevher hasarinin akut ve subakut

manifestasyonlarinin ayriminda kranial USG, BT’den ustundur (22).

2.5.4. Kranial BT (Bilgisayarli Tomografi) Hipoksik iskemik ensefalopati
tanisinda dusuk sensitiviteye sahip goruntuleme teknigi olarak kabul
edilmektedir. Sebebi: yenidogan beyninde su igeriginin fazla olmasi, ylksek
protein icerigine sahip BOS nedeniyle, parankimal kontrast rezolisyonunun
dusuk olmasina baglanmaktadir. Neonatal donemde BT'nin zamanlamasi
tani icin dnemlidir. Akut donemde lezyonlari BT ile ayirt etmek gugtir. Ancak
gunler yada haftalar sonra vaskuler dagilimdaki azalma belirgin ortaya
¢clkacagindan BT’nin degeri artacaktir. Ancak kranial BT hasta bir
yenidoganda sedasyona gerek kalmadan hizl bir sekilde hemoraji agisindan
kranial tarama yapmasi nedeni ile HIE tanisinda oldukga faydal olmaktadir.
(35).

Kranial BT agir néronal nekrozdaki diffiz kortikal hasar, status
yaratan bazal ganglion ve talamus hasari, periventriktler Iokomalazi, fokal

ve multifokal iskemik beyin nekrozu hakkinda énemli tanisal bilgiler verir.

2.5.5. Kranial MRI (Manyetik Rezonans) Hipoksik iskemik term bebeklerde
beyin lezyonlarina sik olarak rastlaniimaktadir. Kranial MRG yenidoganda
hipoksik iskemik hasarin tanisinda en iyi géruntileme yontemidir. Asfiksiyal
ndronal hasarin tim spektrumu saptanabilir.

Kranial USG ve BT ile periventrikiler I6komalazi, germinal matrix
kanamasi, hidrosefali gosterilebilirken kranial MRG daha sensitif olarak
beyin yaralanmasi paternlerini gosterebilmektedir (2). Ancak pahali olusu ve

her yerde bulunmayigi nedeniyle kullanimi sinirli kalmaktadir.
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Term infantlarda ihmli veya orta derecede asfiksiyel etkilenme
serebral kortekste yaralanmaya yol agmaktadir, 6zellikle de intervaskuler
sinir zonda ( beyaz ve gri cevheri ayiran zon) bu bolge anterior ve orta
serebral arterin suladigi alan ile orta ve posterior serebral arterin suladigi
alan arasinda kalan alan ayni zamanda parasagital alan olarak da
adlandiriimaktadir. Parasagittal serebral hasar MR ile diger herhangi bir
goruntileme yonteminden ¢ok daha iyi goruntulenebilir. Boylece bu konuda
bilgilerimiz geniglemektedir. Cinkd kranial USG ve BT bu goéruntuleri
vermede yetersiz kalmaktadir (36,37,38,39,40).

Hipoksik iskemik ensefalopatide MR’ da gdrulen etkilenme alanlarina
gore asfiksi derecesi 1hmli ve orta derecede etkilenme ile derin etkilenme
olarak ikiye ayrilmaktadir. Derin etkilenmede temel olarak lateral talamus,
posterior putamen, hipokampus ve kortikospinal traktus tutulmaktadir
(41,42). Parasagital etkiienme durumundada iIliml veya orta dereceli
hipoksik-iskemiden bahsedilmektedir. ( Tablo 3 )

TABLO 3: Difiiz Hipoksik — iskemik yaralanmada yaralanma paternleri

(Barkovich’e gore )

Yas [hmh, Orta dereceli Agir hipoksi
hipoksi
Term neonate Parasagital etkilenme Beyin sapi, ventral
(36hafta -56 serebellar vermis,
postkonsepsiyonel hafta) talamus, bazal

ganglionlar ve
perirolandik korteks
yaralanmasi
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Figlir-1 Difuz hipoksik- iskemik yaralanma paternlerini gosteren

Kranial MRG gorintileri

Figlir A: Lateral talamus ve lentiform nikleusta difuz hiperintensite, PLIC ‘de
(posterior limb of the internal capsule) dusuk intensite

Figlir B: Derin kortikal gri cevher 6zellikle perirolandik bdlge’ de
hiperintensite

Figlir C: Bazal ganglionlarda hafif hiperintensite

22



2.6. TEDAVI

Destekleyici tedavi ve organ sistem tutuluslarina yonelik tedavi olarak
belirlenebilir. Destek tedavide yeterli ventilasyon, perfizyon hemodinamik
durumun yeterliligi, 1s1, glikoz, kalsiyum ve asit-baz dengesinin saglanmasi

altin standarttir.

2.6.1. Yeterli ventilasyon perfiizyon

Asfiktik yenidoganlarda nérolojik hasarin dnemli nedenlerinden biri de
postnatal ventilasyon ve perflizyonun zamanlamasidir. Oksijensizligin
onlenmesi destekleyici tedavinin en onemli basamagidir.
Hiperoksi durumunda: serebral kan akiminda azalma ve bdylece serebral
hasar da artis; pontosubikular nekroz ve prematuire retinopatisine neden
oldugu bilinmektedir (17).
Hiperkarbinin ise metabolik etkileri, doku asidozu, vaskuler etkileri
mevcuttur. Hiperkarbi sonucunda serebrovaskuler otoregulasyon bozulur ve
bunun sonucu olarak “basing-pasif’ sirklilasyon ve hemorajik
komplikasyonlar geligir.
Hipokarbi de serebral kan akimini azaltarak zedelenmeyi arttirici etki yapar
Bu yuzden oksijen ve karbondioksit dizeyinin monitorize edilerek normal
sinirlarda tutulmasi son derece 6nemlidir (17).

Serebral perfizyonun saglanmasi igin sistemik ortalama kan
basincinin term yenidoganlarda 45-50 mmHg duzeyinde tutulmasi 6nemlidir.

Hipervizkozite, hipertansiyon ve hipotansiyondan dikkatle kaginiimaldir.

2.6.2 Yeterli glikoz seviyesinin saglanmasi

Glikoz ve oksijen beyin igin iki 6nemli enerji kaynagidir. Bunu saglamak
icin kan glikoz duzeyinin 75-100 mgr/dl arasinda tutulmasi 6nerilmektedir.
Daha yuksek duzeylerdeki glikoz seviyesinin; beyin laktatinda ytkselme,
hlcresel butunlukte zedelenme, beyin 6deminde artma ve vaskuler
otoregulasyonda bozulmalara yol agabilecegi saptanmistir. Daha dusuk

seviyeler ise eksitator aminoasitleri ve infarktlarin boyutlarini arttirir.  Asfiktik
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bebeklerde strese bagl katekolamin salinimina sekonder glikojen azligi ve
aciklanamamis hiperinsulinemik duruma bagli hipoglisemi siklikla goralir.
Kan sekerinin 30 mg/dl altina dusmesi ile serebral kan akim hizi da
azalmaktadir. Kimi zaman 5-8 mg/kg/dk normal glukoz infuzyon hizlar
normoglisemiyi saglamak icin yeterli olmayabilir. Kisa sureler i¢in 9-15
mg/kg/dk kadar yiiksek hizlar gerekli olabilir. Ote yandan hiperglisemiden de
kaginmak gerektigi icin kan glukoz duzeyi sik sik dlgulmeli ve gerekli
ayarlamalar yapiimahdir (17).

Tekrarlayan ve uzun sureli konvulziyonlar nérolojik hasara yol
actiklarindan veya var olan hasari artirdiklarindan dolayi neonatal
konvulziyonlarin tedavisi geciktiriimeden dizenlenmelidir (26).

(konvulziyonlarin tedavisi tedavi bolimunde sunulmustur.)

2.6.3. Beyin Odeminin Kontrolii

Perinatal asfiksi’de beyin 6demi tedavisinin en énemli basamagi sivi
yuklenmesinin 6nlenmesidir. Boylece asfiktik yenidogan, uygunsuz ADH
salgilanmasi agisindan da korunmus olur. Bebegin gunluk sivi miktari; idrar
miktar ve insensible kayiplari kargilayacak sekilde ayarlanmalidir.
Tedavide mannitol kullanimi tartismalidir; yapilan galismalarda bu ilacin
beynin sivi seviyesini azalttigi, ancak serebral hasarin ciddiyetini
degistirmedigi gozlenmigtir. Bu yuzden mannitol’dn kullanimi sadece
serebral perflzyon basinci ve intrakranial basing artisi sirasinda  onerilmistir
(43).

Literatirde, anti-odem tedavi amaciyla kortikosteroid kullaniminin
klinik yararinin olmadigi belirtildigi gibi sebep oldugu yan etkileri nedeniyle
de kullanimi énerilmemektedir.

Tam bunlara ragmen beyin doku hasarini geri dondurebilecek mevcut
bir tedavi yok. Asfiksinin fizyopatolojisinin giderek daha iyi anlasiimasi ile
her gegen guin yeni tedavi stratejileri denenmektedir. Ozellikle kalsiyum
kanal blokarleri, serbest radikal inhibitorleri, glutamat ve aspartat reseptor

blokerleri, lipit peroksidasyon inhibitorleri, magnezyum stilfat uygulamasi
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uzerinde kapsamli galismalar yapilmaktadir. Ancak ¢alismalarin ¢cogu halen

deneysel dizeydedir ve henlz klinik uygulamaya gecmemistir (44, 45, 46).

2.7. PROGNOZzZ

Hipoksik iskemik ensefalopati; klinik olarak tamamen dizelme veya
oliume kadar degisen genig bir klinik spektrumda kargimiza gikabilir.
Prognoz ensefalopatinin siddetine, gelisebilecek komplikasyonlara ve
bunlarin tedavi edilip edilemeyecegine (hipoksi, hipoglisemi, sok vb. gibi),
gestasyonel yasa (preterm infantlarda sonug¢ daha kot olmakta) goére
degismektedir (2, 47, 48).

Siddetli ensefalopati: hipotoni, koma, apne, okulosefalik reflekslerin
yoklugu, refrakter ndbetler koétu prognoz ile iligkilidir. Spontan solunum
olmayisi, persiste eden norolojik isaretler 6lim veya siddetli kognitif ve
motor defisiti isaret eder.

Hipoksik iskemik ensefalopatili term infantlarda erken EEG kayitlari
ve kranial MRG kombine olarak kullaniimaktadir. Normal MRG ve EEG
bulgulari iyi gidis ile iligkili iken siddetli MRG ve EEG bulgulan koétu gidise
isaret eder.

Tum hayatta kalan siddetli veya orta derecede ensefalopatisi olan
olgular ¢ok kapsamli ve ayrintili olarak medikal ve gelisimsel anlamda takip
edilmelidir.

Yenidogan doneminde konvulziyon geligsmesi norolojik disfonksiyona
yol agmasi agisindan énemli bir yere sahiptir ¢unku; yenidogan doneminde
Olim, yasayan grupta noérolojik etkiienme ve ge¢ donemde epilepsi
gelismesine neden olabilmektedir.

Perinatal asfiksiye maruz kalan gogu infanta anormal norolojik belirtiler
yada beyin hasari meydana gelmez. Ancak neonatal donemde norolojik
bozuklugun mevcut oldugu durumlarda, perinatal asfiksinin ortaya gikisi
kesin gibidir. Prognozu belirlemede en yararl faktorler perinatal asfiksi’nin
siddeti ve suresi ile ilgili olanlardir. Sarnat&Sarnat siniflamasi en sik

kullanilan prognostik faktorlerden birisidir. Apgar skorunun da prognoz
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tayininde édnemli yeri vardir. Ozellikle uzun sure diisiik kalan Apgar skoru ile
yuksek mortalite ve morbidite arasindaki iligki bilinmektedir.

Noropatolojinin ciddiyetine gore beyin hasarlanmasini tanimlayan
EEG, MR, BT, kranial USG gibi selektif norodiagnostik incelemelerin
kanitlanmig prognostik degerleri vardir (17).

EEG, perinatal asfiksi hikayesi ve orta-agir asfiksi mevcudiyeti
bulunan yenidoganlari degerlendirmede yaygin olarak kullanilan bir
degerlendirmedir. Multifokal paroksizmal odaklar gosteren EEG’ye gore tek
bir odak goérulen EEG’li infantlarin dizelmesi daha buyuk bir intimaldir.
Asfiktik infantta EEG’deki 7. gundeki normale dénus iyi prognozu
gosterirken; burst baskilanmasi ve izoelektrik paternde bir degigiklik kotu
gidisin habercisidir (17).

Ultrasonografi, bazal ganglion hasarini veya fokal ve multifokal
iskemik parankim lezyonlarinin mevcudiyetini gosterebilir ki, bunlarda major
norolojik hasar gelisebileceginin habercileridir.

Prematirelik de dnemli bir prognoz faktorudur; hem dogumda asfiksi
riskini arttirmakta hemde prematir bebek asfiksiye maruz kaldiginda
mortalite ve morbiditesi daha yuksek olmaktadir.

Perinatal asfiksi buyuk olgude 6nlenebilir bir durumdur. Sik dogumlarin
onlendigi, nitelikli antenatal bakimin saglandigi riskli gebeliklerin erken
saptanip ¢agdas olanaklar kullanilarak yakin izleme alindigi dogumlarin
uygun kosullarda yaptirildigi ve gerektiginde yeni doganin hemen resusite
edilebildigi toplumlarda perinatal asfiksi siklig1 gok azalmigtir.

Hipoksik iskemik ensefalopatili bebeklerde ndrolojik hasarin erken
dénemde saptanmasi, uygun koruyucu tedavi yaklasimlarinin

belirlenmesinde en dnemli agamadir.
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lll. GEREG VE YONTEM

3.1. Calisma Grubu

Calismaya Nisan 2006 - Mart 2008 yillari arasinda ayni merkezde
dogan veya dis merkezden klinigimize refere edilerek yenidogan yogun
bakim Unitesine kabul edilen hipoksik iskemik ensefalopati tanisi alan
bebekler kabul edildi. Gestasyonel yaslari 36 —40 hafta arasinda olan
toplam 32 vaka ¢aligsmaya dahil edildi.

Calismaya kabul edilme kriterleri:

1--Besinci dakikada Apgar skoru <5,

2- Metabolik asidoz: Ph: 7,0 veya altinda olmasi (umblikal kord veya ilk
gln neonatal kan 6érneginde) ,

3- Solunumun 25 dakika stre ile olmamasi,

4- Dogumda fetal distres tespit edilmesi ( anormal kalp atimi ve mekonyum
ile boyanma gibi),

5- Dogumda ventilasyon (maske/balon veya entlibasyon) ihtiyacinin olmasi,
6- Ensefalopati (letarji/stupor, hipotoni, emme refleksinin olmamasi veya
zayifligini igeren, anormal refleks bulgularin olmasi) ,

7- 1k 24 saat igerisinde konviilziyon varligi

8. Coklu organ disfonksiyonu (ensefalopati ve en az bir diger organ tutulumu)
gelismesi olarak belirlendi ve bu klinik bulgulardan en az ikisini karsilayan
olgular galismaya dahil edildi.

Kabul edilen olgularin; annede gebelikte bir hastalik varligi, dogum
sekli, bebeklerin Apgar skorlari, dogum agirhgi, cinsiyet, kan gazlari, klinik
bulgular, Modifiye Sarnat ve Sarnat hipoksik iskemik ensefalopati
evrelemesi ( Tablo 2'de goruldugu gibi), konvulziyon varligr ve aldigi
antikonvulzif tedaviler degerlendirildi.

Gestasyonel yas 36 hafta altinda olanlar, intrauterin enfeksiyon, travma,
santral sinir sistemi anomalisi, kromozomal bozuklugu olanlar ve metabolik

hastalik tanisi alan olgular galismaya dahil edilmedi
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3.2. Goruntuleme yontemleri:

Caligmaya kabul edilen vakalarin yenidogan donemi igerisinde ( 2-
15.gunler arasinda) Kranial MRG ve Kranial BT goruntulemeleri yapilarak
degerlendirildi.

6 hastanin sadece kranial BT, 26 hastanin Kranial MRG, 2 hastanin
kranial MRG, kranial BT birlikte olmak Uzere tetkikleri yapildi.
Kranial MRG ve BT goruntulemesi yapilan olgularin degerlendirmesi
Barkovich‘e gore hafif veya iliml etkilenme, agir etkilenme seklinde

siniflandinidi  (49). ( Tablo 3'de bu siniflandirma gorilmektedir.)

Normal : herhangi bir patoloji tespit edilmeyen grup

Hafif —Ilimli etkilenme: serebral korteks , parasagital alanda( 6n ve orta
serebral alan ile orta ve arka serebral alan arasinda kalan sulama alanina
giren kesit ) etkilenme varliginda

Agir etkilenme: beyin sapi, ventral serebellar vermis, talamus, bazal

ganglionlar ve perirolandik bazal ganglion etkilenmelerinin varhiginda.

3.3. EEG Galismalari

Minimum 30 dakika bipolar ve referans elektrot monta;ji yerlestiriimis
10/20 uluslar arasi sistem kullanilarak EEG kayitlari yapildi.
Hipoksik iskemik ensefalopati tanisi alan hastalarin konvulziyon varligina
bakilmaksizin yenidogan dénemi igerisinde ( 48 saat-12 gln igerisinde) EEG
kayitlari alindi. Toplam 30 hastaya EEG kaydi yapilarak tim EEG’ ler gcocuk
norolojisti tarafindan degerlendirildi. Calismaya kabul edilen olgulardan 2
hastanin EEG kayitlar1 yapilamadi. Cekilen EEG kayitlari zemin
aktivitelerine gore 4 kategoride degerlendirildi (33, 50). (Tablo 4)
EEG kayitlari degerlendirilirken hastalarin klinik bulgulari hakkinda néroloji

uzmanina bilgi verilmedi.
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TABLO 4 : EEG zemin ritmi aktivitesinin derecelendirilmesi

Normal EEG kayitlari GRADE- 0 :
1) Uyku evreleri gegislerinin ve 6zelliklerinin korunmasi
2) Yas ile uyumlu amplitid (voltaj), senkroni ve simetri

3) Yasa uygun gelisimsel EEG o6zellikleri

Hafif derecede anormal EEG kayitlari ( GRADE-1)
Artmig keskin dalga aktivitesi

Orta derecede anormal olanlar (GRADE-2)
1) Asimetri ( Voltaj/frekans )
2) Uzamis sessiz period
3) Dismaturite ( > 2 hafta)
4) Dusguk voltajli zemin ritm aktivitesi (normal gelisimsel 6zellik )

Siddetli derecede anormal EEG kayitlari (GRADE-3) :
1) Elektroserebral inaktivite
2) Burst supresyon paterni
3) Dusuk voltajli zemin ritm aktivitesi ( normal gelisimsel 6zellik

gOstermemesi)
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3.4. Geligim testi

Hipoksik iskemik ensefalopati tanisi ile izlenen ve yenidodan yogun
bakim Unitesinden taburcu olan bebeklerin uzun dénemde prognozlarinin
degerlendiriimesi ve yapilmis olan elektroensefalografik monitorizasyon ve
goruntileme yontemleri ile korelasyonunun degerlendiriimesi amaci ile 6.
ayinda néromotor gelisimleri degerlendirilerek gelisim testleri uygulandi.
Cesitli yas gruplarina ve kultire 6zgu olarak dizenlenmis 154 maddeden
olusan AGTE ( Ankara Gelisim Tarama Envanteri ) testi uygulandi. Bu
testte hastalarin genel gelisim, dil biligsel gelisimi, ince motor gelisimi, kaba
motor gelisimi, sosyal beceri ve 6z bakim nitelikleri degerlendirildi. Sonug¢
olarak hastanin genel gelisim puani hesaplanarak takvim yasina gore
genel gelisim puani degerlendirildi. Takvim yagina uygun ve takvim yasinin
% 20 gerisinde puan alan olgular normal, % 20-%30 arasi geri kalan
olgularda gelisimde gecikme, % 30 ve altinda geri kalan olgularda ise

gelisim geriligi var olarak degerlendirildi.

3.5. istatistiksel analizler

istatiksel analizler icin icin SPSS 13.0 programi kullanildi.

Sayisal degerler: ortalama + , standart sapma ve hasta sayisi n (%) olarak
verildi. Gruplar arasindaki kargilastirmalar i¢cin Chi- Sguare testi kullanildi
ve p degeri <0.05 anlaml kabul edildi. Karsilastirmalar i¢cin Mann-Whitney U

testi ile NPar testleri kullanildi.
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IV. SONUCLAR

4.1. Hasta populasyonu

Calismaya toplam 32; 16( % 50) erkek, 16 (% 50) kiz bebek kabul edildi. Bu
hastalarin gestasyonel vyaslart 36-40 hafta arasi (median:38 hafta)
Bebeklerin ortalama dogum agirhdi: 3165 £ 734 gr (1950 -4800gr), Apgar
skorlari birinci dakikada ortalama 3,9 + 2,1 (1-9 ), besinci dakikada 6,8 + 2,3
(2-10 ), Modifiye Sarnat ve Sarnat evrelemesine goére: 11 hasta (%34,4)
evre-1, 13 hasta (%40,6) evre-2, 8 hasta (%25) evre-3 olarak degerlendirildi.
Calismaya kabul edilen 5 hasta yenidogan doneminde agir hipoksi nedeni ile
eksitus oldu. Olgularin dogum sekillerine bakildiginda 19 hasta (%59,3)
normal vaginal dogum ile, 13 hasta (%40,6) sezeryan dogum ile dinyaya
gelmistir.

(Tablo 5 ‘te galigmaya kabul edilen olgularin genel 6zellikleri gérulmektedir.)
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TABLO 5 : Calismaya kabul edilen olgularin genel 6zellikleri

Cinsiyet

Kiz /Erkek (n/n) 16 /16
Dogum agirhdi (qgr)

Ortalama 3165+ 734 gr

Dagilim (1950- 4800)
Gestasyonel hafta n (%)

36 hafta 5 (15,6)

37 hafta 3 (9,4)

38 hafta 13 (40,6 )

39 hafta 10 (31,3)

40 hafta 1 (3,1)
Sarnat Evre  n(%)

Evre-1 11 (34,4)

Evre-2 13 (40,6)

Evre-3 8 (25)
Apgar 1. dk

Ortalama 39 £21

Dagilim (1-9)
Apgar 5. dk

Ortalama 6,8+23

Dagilim (2-10)
Dogum sekli n(%)

Sezeryan dogum 13 (40,6)

Normal vaginal yol 19 (59,3)
Konvdulziyon n(%)

Var 21 (65,6)

Yok 11 (34,4)
Eksitus  n (%) 5 (15,6)

hasta sayisi= n (%)
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4.2. Goruntiuleme Yontemleri Sonuglari

Kranial MRG ve Kranial BT sonuglar

26 vakanin Kranial MRG galismasi yapildi. Bu hastalardan 11 hastanin
(% 42, 3) normal, 9 hastanin(% 34,6 ) hafif- orta, 6 hastanin (% 23,1) agir
etkilenme olarak degerlendirildi.

Kranial MRG ile degerlendiriliemeyen olgularin kranial BT ‘leri yapildi.

1 hastanin( %12,5) BT’ si olagan, 2 hastanin (%25) hafif-orta, 5 hastanin
(%62,5) agir olarak degerlendirildi. (Tablo 6)

TABLO 6: Kranial MRG ve Kranial BT sonuglari

Kranial BT hasta sayisi=n (%)
Normal 1(12,5)
Hafif-orta 2 (25)

AQir 5 (62,5)
Toplam 8 (100)
Kranial MRG

Normal 11 (42,3)
Hafif-orta 9 (34,6)

Agir 6 (23,1)
Toplam 26 (100)
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4.3. EEG caligmalari

30 hastanin yenidogan dénemi igerisinde ( 48 saat-12 gun arasinda ) EEG
kayitlari yapildi.

15 hastanin (%50) grade-0, 6 hastanin (%20) grade -1, 4 hastanin
(%13,3) grade-2, 5 hastanin (%16,7) grade -3 olarak degerlendirildi.
(Tablo 7)

TABLO 7: EEG Sonuglan

hasta sayisi = n (%)

EEG (elektroensefalografi )

Normal 15 (50)
Grade-1 6 (20)
Grade-2 4 (13,3)
Grade-3 5 (16,7)
Toplam 30 (100)
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Figur-2 : Calismaya kabul edilen 1 hastamiza ait diiguk voltajli zemin ritm

aktivitesi gosteren EEG kayd.
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Figur 3 : Calismaya kabul edilen 1 hastamiza ait Burst-supresyon paterni

gosteren EEG kaydi.
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TABLO 8: Kranial goruintiilemeler ve EEG zemin ritm derecesi

arasindaki iligki

EEG
GRADE

normal hafif-orta agir

MR

Error bars: 95,00% CI
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4.4. Gelisim testleri sonuglari

izlem boyunca 25 hastaya gelisim testi uygulandi. Bu testte hastalarin dil
biligsel, ince motor, kaba motor, sosyal beceri ve genel gelisimleri
degerlendirildi. Hastanin tum bu testler sonucunda genel gelisim puani
hesaplanarak takvim yasina gore genel gelisim puani degerlendirildi.
Takvim yasinin % 20 altinda puan alan olgular normal, % 20-%30 arasi
alan gelisimde gecikme, % 30 ve alti ise gelisim geriligi olarak degerlendirildi.
19 hastanin (% 76) genel gelisiminin yasina uygun oldugu, 6 hastada (%
24) yasina gore geligsim geriligi tespit edildi.

Gelisim geriligi tespit edilen bu 6 hastadan sadece 1 hastada dil-biligsel ve
ince motor gelisiminde; gelisimde gecikme olarak degerlendirilirken diger

basamaklardada yine gelisim geriligi tespit edildi. (Tablo 9)

TABLO 9: Gelisim Testleri Sonuglari

hasta sayisi=n (%)

Gelisim testleri

Normal 19 (76)
Gerilik 6 (24)
Toplam 25 (100)
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4.5. GELIiSIM TESTLERINi ETKILEYEN SONUGLAR

4.5.1. EEG VE GELIiSIM TEST SONUGLARI

Hipoksik iskemik ensefalopati tanisi alan 30 infantin yenidogan doneminde
(48 saat -12 gun icerisinde ) EEG kayitlari yapildi. EEG kaydi olan
bebeklerden 3 vaka yenidogan déneminde eksitus oldu. Eksitus olan
hastalarin EEG gradelerini degerlendirdigimizde; 1 hastanin grade-2,

2 hastanin grade-3 olarak degerlendirilmigtir.

EEG kayitlari yapilip gelisim testleri uygulanan olgulardan

13 hastanin EEG’si grade 0 - gelisim basamaklari olagan,

6 hastanin EEG’si grade 1 - gelisim basamaklari olagan,

3 hastanin EEG’si grade 2 - gelisim basamaklari geri,

3 hastanin EEG’si grade 3 - gelisim basamaklari geri olarak

degerlendirildi

EEG zemin aktivitesindeki bozukluk ile gelisim basamaklari arasinda
istatiksel agidan anlamli bir iliski bulunmustur ( p: 0,00). Hastalarin interiktal
EEG kayitlarinda zemin aktivitesinde patoloji derecesi arttikga gelisim
basamaklarinin, nérokognitif gelisimlerinin kotl etkilendigini gérmekteyiz.
(Tablo 10)
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TABLO 10 : EEG Sonuglan ve Gelisim Testleri Arasindaki iligki

GENEL GELISIM

GERILIK n(%) NORMALnN(%) TOPLAM
EEG
GRADE- 0 13 (100) 13 (100)
GRADE- 1 6 (100) 6 (100)
GRADE- 2 3 (100) 3 (100)
GRADE- 3 3 (100) 3 (100)
Toplam 6 (24) 19 (76) 25 (100)
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TABLO 11 :EEG Sonuglar ve Gelisim Testleri Arasindaki iliski

Mean EEG
|
|

I I
gerilik normal

genelgelisim
Error bars: 95,00% Cl
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TABLO 12: Normal EEG ve Patolojik EEG’nin geligsim testleri

sonugclari ile arasindaki iligki

EEG calismalar Gelisim geriligi | Gelisimi normal Toplam
(m) n (%) n (%)
Anormal EEG 6 (50) 6 (50) 12 (100)
(Grade-1-2-3)
(n=12)
Normal EEG 0 13(100) 13(100)
(Grade 0)
(n=13)
Toplam 6 (24) 19 (76) 25 (100)

Bu sonuglar ile baktigimizda; EEG duyarhlik : % 100,

secicilik: % 68, 4

pozitif prediktif deger: % 50, negatif prediktif deger: %100 olarak tespit

edilmistir.

Negatif prediktif degerinin yuksek tespit edilmesi bize gdstermektedir ki EEG

de zemin aktivitesi bozuk olan bir hastanin prognozunun kétu olabilecegini

soyleyebiliriz.
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4.5.2. KRANIAL MRG GORUNTULEMESi VE GENEL GELIiSIM TESTLERI
UZERINE ETKILERI

Yenidogan doneminde (2-15.gunler arasinda) 31 hastanin kranial
goéruntilemeleri yapildi. 26 hastanin sadece kranial MRG, 5 hastanin
kranial BT’si gekildi. 1 hastanin goruntilemesi yapilamadi.
Kranial MRG goruntilemesi yapilan olgulardan MRG sonuglari normal olan
12 hastadan; 11 (%91,7) hastanin gelisim basamaklari normal, 1 (% 8,3)
hastanin gelisim basamaklari geri, MRG sonugclari hafif-orta olan hastalardan
7(% 77,8) hastanin gelisim basamaklari normal, 2(% 22,2) hastanin
gelisim basamaklarinda gerilik tespit edildi. MRG bulgulari agir olarak
degerlendirilen olgulardan sadece 1 olgunun (% 25) gelisim basamaklari
normal, 3 (% 75) hastanin gelisim basamaklari geri olarak degerlendirildi.
Kranial MRG sonuglarinin geligsim testleri Gzerine olan etkilerine
baktigimizda aralarinda istatiksel agidan anlamli bir iligki bulunmustur.
(P:0,01) (Tablo 13)

TABLO 13 : Kranial MRG sonuglarinin geligim testleri Gizerine etkileri

GENEL GELISIM
GERILIK n(%) NORMALn(%) TOPLAM
MRG Normal 1(8,3) 11 (91,7) 12 (100)
Hafif-orta 2(22,2) 7 (77.8) 9 (100)
Agir 3(75) 1 (29) 4 (100)
Toplam 6 (24) 19 (76) 25 (100)
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TABLO 14: Normal Kranial MRG ve Patolojik Kranial

MRG arasindaki

iligki
Kranial MRG (n) | Gelisim geriligi Gelisimi normal Toplam
(n) (m)
Anormal MRG 5 8 13
(Hafif-orta,agir )
(n=13)
Normal MRG
(n=12) 1 11 12
Toplam 6 19 25

Bu sonuglar ile baktigimizda Kranial MRG duyarlilik:% 83,3, segicilik: %57,9,
pozitif prediktif deger: %38,5, negatif prediktif deger: % 91,6
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4.5.3. SARNAT EVRELEMESI VE GELIiSIM UZERINE ETKILERI

Perinatal asfiksisi olan 32 hastanin Sarnat ‘a gore klinik evrelemesi
yapildi. Bu hastalardan izlemde 25 hastaya gelisim testleri uygulandi.
Sarnat evre-1 olan 11 hastadan 10 hastanin ( %90,9) gelisim basamaklari
normal, Sarnat evre-2 olan 10 hastadan 7 hastanin( %70) gelisim
basamaklari normal, Sarnat evre-3 olan 4 hastadan 2 hastanin (% 50)
gelisim basamaklari normal olarak degerlendirildi.

Gelisim testleri ile iligkisi agisindan degerlendirdigimizde aralarinda istatiksel

olarak anlaml bir iliski bulunmamistir ( p: 0,08) .

TABLO 15 : Sarnat ve Sarnat Evrelemesinin Gelisim testleri izerine

etkileri
GENEL GELISIM
GERILIK n(%) NORMALnR(%) TOPLAM
SARNAT EVRE-I 1(9,1) 10 (90,9) 11 (100)
EVRE-2  3(30,0) 7 (70) 10 (100)
EVRE-3  2(50) 2 (50) 4 (100)
Toplam 6 (24) 19 (76) 25 (100)
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TABLO 16 : Sarnat Evre-1 ve Evre-2- 3 olan hastalarin Gelisim

basamaklarina etkileri

Sarnat evre (n) Gelisim geriligi Gelisimi normal Toplam
(m) (m)
Evre 2-3
(n=14) 5(35,7) 9(64,2) 14
Evre-1
(n=11) 1(9,0) 10(90,9) 11
Toplam 6 (24) 19(76) 25

Duyarlihk :% 83, 3, Segcicilik: %52,6, negatif prediktif degeri: %90,9, pozitif
prediktif deger: %35,7 tespit edilmistir.

Sonug olarak baktigimizda Sarnat evrelemesine gore hastanin prognozu

hakkinda onceden bilgi sahibi olabiliriz.

Sarnat evresine gore mortalite oranlarina baktigimizda evre-1’ de olan

hastalarda mortalite yok iken, Sarnat evre-3 olan hastalardan 4 ( %50 )

hasta eksitus olmustur. Bu da gostermektedir ki Sarnat evresi arttikga

mortalite orani artmaktadir. Sarnat evrelemesi ile mortalite oranlari arasinda

istatiksel agidan 6nemli farkhlik tespit edilmistir.(p:0,00)

( Tablo 17 '"de Sarnat evresine gore mortalite oranlarini gérmekteyiz)

TABLO 17 : Modifiye Sarnat ve Sarnat Evresine gore mortalite oranlar

Sarnat Evre toplam eksitus olan yasayanlar
(n) n (%)
1 11 - 11
2 13 1(7,7) 12
3 8 4 (50) 4
Toplam 32 5 (15,6) 27
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4.5.4. APGAR SKORLAMASI VE GELIiSiM TESTLERI UZERINE ETKILERI

Apgar 1. dakika skorlamasinin gelisim testleri ile korelasyonuna baktigimizda
istatiksel olarak anlamli bulunmamistir.( p:0,7), Apgar 1. dakika: duyarlilik: %
33,3, secicilik: % 57,9, pozitif prediktif deger: % 20 , negatif prediktif deger:
% 73°dur.

Apgar 5. dakika skorlamasinin gelisim testlerine etkisi karsilagtirildiginda
istatiksel olarak anlamli iliski bulunamamistir (p:0,07) . Apgar 5. dakika:
duyarhlik: % 16, Segicilik: % 100 olarak tespit edilmistir.

Bu sonuglar ile gérmekteyiz ki 5.dakika apgar skoru uzun dénem
morbiditenin degerlendiriimesinde 1. dakika apgar skorlamasina gére daha
anlamhdir. Segcicilik oranlarina baktigimiz zaman 5. dakika apgar skorunun

segicilik orani oldukca yuksektir. ( Tablo 18)
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TABLO 18 : Apgar Skorlamasinin Gelisim Testleri lizerine etkileri

GENEL GELISIM
GERILIK n(%) NORMALN(%) TOPLAM
APGAR

1.dk  ( 6ve iistii) 4(26,7) 11(73,3) 15(100)
(1-5) 2(20) 8 (80) 10(100)

5.dk (6 ve iistii) 5(20,8) 19(79,2) 24 (100)
(1-5) 1(100) - 1 (100)

Toplam 6( 24) 19 (76) 25 (100)

4.5.5. KONVULZIYONLARIN GENEL GELiSiM UZERINE ETKILERI

Hipoksik iskemik ensefalopati tanisi alan olgularin yenidogan yogun
bakimda izlemleri suresince konvulziyon var olup olmadigi degerlendirildi.
Hipoksik- iskemik 21( %65,6) hastada konviilziyon varhigi, 11( %34,4)
hastada ise izlemde konvulziyon tespit edilmedi. Konvulziyon tanisi klinik
olarak koyuldu.

Hipoksik iskemik ensefalopati tanisi alan ve konvilziyon gegiren
bebeklerin uzun dénemde prognostik 6nemi agisindan gelisim testleri ile
korelasyonuna baktigimizda konvulziyon gecirmeyen bebekler ile
konvulziyon gegiren bebeklerin gelisim testleri arasinda istatiksel agidan
anlamli farkhhk tespit edildi. (P: 0,03) (Tablo 19)
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TABLO 19 : Konviilziyon varliginin geligim testleri ile iligkisi

GENEL GELISIM
GERILIK n(%) NORMALR(%) TOPLAM
Konvdilziyon
var 6 (24) 10 (40) 16(64)
yok 0 9 (36) 9(36)
Toplam 6(24) 19 (76) 25 (100)

Konvlulziyon gegiren hastalarin EEG ‘ye yansimasi agisindan baktigimizda
istatiksel olarak da anlamli bulunmustur. ( P: 0,02).
Konvulziyon gegiren, EEG grade-2 ve grade-3 olan toplam 6 hastanin

gelisim basamaklari geri olarak tespit edilmigtir.

49




Gelisim geriligi olan 6 bebek gestasyonel haftalari ve dogum agirliklari
acisindan degerlendirildiginde; gelisim geriligi olan bebeklerin dogum
agirhklarinin  (1950- 2730 gr arasi median deger: 2375 ), gelisim geriligi
olmayanlara gore (2170-4800 gr median: 3080 gr ) anlamli oranda dusuk
olarak tespit edilmistir. Gestasyonel yaslar arasinda anlamli bir iligki

bulunmamistir. ( Tablo 20 )

TABLO 20 : Dogum agirhiklar ve Gestasyonel yaslarina gore geligsim

basamaklarinin ozellikleri

gelisim basamaklari normal gelisim basamaklari geri
Dogum agirlig: (gr) 3080 (2170-4800) 2375 (1950-2730) p:0,01
Gestasyonel yas(hafta) 37,8 (36-39) 37,6 (36-39) p: 0,3

Cinsiyetler arasinda genel gelisim testlerini etkileyen faktorlere
baktigimizda arada istatiksel acidan herhangi bir fark bulunmamistir. Kiz
bebeklerden 3 hastada ( % 23,19) gelisim basamaklarinda gerilik, 10
hastanin ( %76,9) gelisim basamaklari normal, erkek bebeklerden 3
hastada ( % 25) gelisim basamaklari geri, 9 hastanin ( %75) gelisim
basamaklari normal olarak tespit edildi. istatiksel agidan aralarinda anlamli
bir iligki yok (p: 0,9).
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V. TARTISMA

Hipoksik iskemik ensefalopati tani ve tedavideki gelismelere ragmen
dinyada ve ulkemizde yenidogan olimlerinin ve beyin hasarlanmasinin
onemli bir nedeni olmaya devam etmektedir. Beyin dokusunda kalici hasar
ve neonatal 6lume yol agabilmektedir. Ensefalopati ile dogan term
bebeklerin yaklasik olarak %15-20 ‘de serebral palsi, gelisim geriligi, mental
retardasyon ve viziel etkilenme gibi noérolojik sekel kalmaktadir. Tim bunlar
g6z 6nune alindiginda, perinatal asfiksi yasadigi dustnulen vakalarin erken
donemde tanisinin kesinlegtiriimesi ve 6zellikle de prognozun dogru tahmin
edilebilmesi bluyuk 6nem tagsimaktadir. Boylece erken donemde uygun tedavi
ve rehabilitasyon galismalariyla, ortaya ¢ikacak koétl sonuglarin en aza
indirilmesi mumkun olacaktir.

Bu nedenle biz galismamiz da hipoksik ensefalopati tanisi alan
olgularin uzun donemde prognozuna etki edebilecek faktorleri gdozden
gegirmeyi ve bu olgularin prognozlarinin degerlendiriimesinde yol
gOsterebilecek bulgulari énceden tespit etmeyi hedefledik.

Hipoksik iskemik ensefalopati insidansinda alinan kriterler ile de ilgili
olarak ¢ok cesitli sonuclar verilmektedir. Hipoksik iskemik ensefalopati,
Amerika Birlesik Devletleri ve gelismis Ulkelerde zamaninda canli dogan
bebeklerde binde 2-5 oraninda belirtiimektedir (51, 4).

Hipoksik iskemik olan term bebeklerin nérolojik fonksiyonlarindaki
anormalliklerin agirigini degerlendirmek igin birgok skala geligtirilmigtir.
Sarnat ve Sarnat tarafindan 6nerilen evrelendirme HiE’nin
derecesini hizli ve dogru bir sekilde gdéstermekte ve yaygin olarak
kullaniimaktadir (21). Bu klinik siniflamaya gore klinigin agirigi durumunda

karar verilebilmekte ve bebeklerdeki mortalite oranlari ve prognoz
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konusunda yorum yapilabilmektedir. Mortalite oraninin en fazla Evre llI'deki
bebeklerde oldugu daha énce yapilan ¢alismalarda da bildiriimistir (52).
Bizim calismamizda Evre I'deki olgulara baktigimizda mortalite sifir iken,
evre |I'deki bebeklerden 1 hasta (%7,7 ), Evre lI'deki bebeklerden 4 hasta
( %50’si) eksitus olmustur. Bu da gostermektedir ki dogum sonrasi var olan
norolojik bulgularin agirhgi ile mortalite arasinda anlaml bir korelasyon
vardir. Sarnat evrelemesinin uzun donem prognoz uzerine etkisi
degerlendirildiginde Sarnat evre-1 olan olgularin % 90,9 da gelisim
basamaklari yasina uygun seyrederken, Sarnat evre 2-3 olan olgularin %
35,7’de gelisim basamaklarinda gerilik tespit edilmigtir.

Sonug olarak degerlendirdigimizde Sarnat evrelemesinin duyarliiginin

% 83,3, negatif prediktif degerinin % 90,9 oldugunu gérmekteyiz bu da bize
gOstermektedir ki Sarnat klinik evrelemesine gére hafif siddette ensefalopatisi
olan olgularin prognozlarinin daha iyi olabilecegini sOyleyebiliriz.

Clotherty JP ve arkadaslari tarafindan yapilan bir galismada Sarnat
klinik evrelemesinin en iyi prognostik faktorlerden birisi oldugu
savunulmustur. Bu siniflamaya goére Evre I'deki olgularin %100’Gnde; Evre
I’deki olgularin %80’inde noérolojik durumun normal olmasi beklenirken, 7
gunden uzun sure Evre |l belirtileri gosterenlerle Evre Ill olarak
degerlendirilen olgularda %50 mortalite ve kalan %50’de de norolojik sekel
gelisimi beklendigi belirtiimistir. Bu galigmada bizim ¢alismamizdaki sonuglari
destekler niteliktedir (53).

Sonug olarak bizim olgularimizda Sarnat&Sarnat siniflamasina goére
perinatal asfiksi evresinin artmasi ile mortalite arasinda kuvvetli bir iligki
istatiksel acidan da tespit edilmistir. Ancak Sarnat klinik evrelemesinin
gelisim basamaklari ile arasinda istatiksel acidan anlamli bir fark
bulunamamistir biz bunun olgu sayisinin az olmasina bagh oldugunu
dusunuyoruz. Sarnat evrelemesinin prediktif degerlerine baktigimizda
negatif prediktif degerinin ylksek olmasi nedeni ile prognozun 6nceden
tahmin edilebilmesinde bize yol gosterecegini dustinuyoruz.

Apgar skorlamasi dogumdan hemen sonra hizli bir klinik

degerlendirme yapilmasi agisindan anlamhdir. Ancak dusuk APGAR skoru
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asfiksi icin spesifik degildir ¢lnki prematurite, annenin kullandigi ilaglar,
dogumda kullanilan anestezik maddeler, travma, enfeksiyonlar,
noromuskuler sistemi etkileyen konjenital anomaliler ve kardiyopulmoner
bozukluklar disuk APGAR skoruna neden olabilmektedir. Bu nedenle Apgar
skorunun bebegin sadece o anki durumunu yansittigi, intrapartum asfiksinin
cocuk Uzerindeki uzun sureli ve kalici norolojik disfonksiyon hakkinda yeterli
bilgi vermedigi tek basina prognozla iligkisinin zayif oldugu bildirilmigtir
(54,55).

Buna karsin disik APGAR skorunun suresinin uzamasi ile
mortalitenin arttigi ve yasayan bebeklerde norolojik morbidite olasiliginin
arttigi da belirtiimektedir. Term infantlarda 1.dakikada 0-3 arasinda olan
APGAR skoru 20. dakikada duzelme gostermez ise mortalite oraninin %5,6
dan %59a yukseldigi gosterilmistir ( 22,17).

Bagka bir calismada da 1. ve 5. dakikadaki apgar skorlamasinin
norolojik hasari tespit agisindan sinirli oldugu belirtiimis ancak 5. dakikada
apgar skoru 6 ve altinda olan term infantlar apgar skoru 6 ve ustlinde olan
infantlar ile 1 yasinda ndérolojik hasar agisindan karsilastirildiginda disuk
olan grupta riskin 3 kat daha fazla oldugu belirtilmistir (4, 36).

Bizim olgularimizda 1.dakika ve 5. dakika Apgar skorlari ile geligsim
basamaklarina etki agisindan istatiksel olarak da anlamli bir iligki
bulunmamistir. Ancak 1.dakika Apgar skorunda olmasa bile 5. dakika Apgar
skorunun segiciligini yuksek tespit ettik. Yani diyebiliriz ki 5. dakika Apgar
skoru yuksek olan bir olgunun iyi klinik gidis gosterecegini soyleyebiliriz. Bu
daha once bahsettigimiz calismalari destekler nitelikte uzun dénem
morbidite degerlendirmesinde 5. dakika apgar skoru daha degerlidir. 1.
dakika apgar skoru daha ¢ok bebegin o anki durumunu bize yansitmaktadir.

Yenidogan konvulziyonlarinin en sik nedeni Hipoksik iskemik
ensefalopatidir. Bazi galismalarda immatur beynin uzamig konvulziyonlara
bile direncli oldugu belirtiimektedir (56, 57, 58). Ancak karsit olarak ndbetin
serebral enerji metabolizmasini etkileyerek serebral hasari artirdigida

belirtiimektedir (59,60). Hipoksik - iskemiye sekonder hasarin
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konvulziyonlar ile daha da artmamasi i¢in nobetlerin kontrolu ¢ok 6nemli olup
acil mudahale edilmesi gereklidir.

Pearlmen ve ark. 96 asfiktik yenidogani izledikleri calismalarinda
konvulsiyon sikhgini %5.2 olarak belirtirken, Andres ve ark. da 93 vakalik
calismalarinda bu sikligi %5 olarak tespit etmiglerdir (61).

Hastanemiz bolgemizdeki referans hastane olmasi nedeni ile dig
merkezlerden de klinigimize agir asfiktik bebekler kabul edilmektedir. Bu
nedenle oranimizin yuksek oldugunu disundugumuz calismamizda asfiktik
hastalardan 21 hastada ( %65,6) klinik olarak konvulziyon tespit edilmistir.

Paul Ekert ve arkadaslari konvulziyon varliginin ve gegiriime
zamaninin kotu prognoz kriterlerinden biri oldugunu belirtikleri
calismalarinda 178 asfiktik term olgudan 143 (%80)' nun konvulziyon
gegcirdigini ve bunlar arasinda ilk 4 saatte konvilziyon gegirenlerin 45
(%76)'nin izlemlerinde ndrolojik defisit gozlendigini bildirmislerdir (62).

Yine ayni sekilde Hipoksik iskemik ensefalopatili ve konvulziyon gegiren
olgularda konvulziyon gegirmeyenler ile karsilastirildiginda eksitus oraninin
ve norolojik defisit oraninin daha ylksek oldugu bildirilmistir (19)

Bizim nébet geciren HIE’ li olgularimizda da ayni sonuglar elde edilmistir.

Klinik ndbetin yaninda elektrografik ndbet gegiren olgularda prognozun
daha kotu oldugu bildiriimektedir (19). Bizde olgularin ndbetleri klinik olarak
degerlendirilip elektrografik degerlendirilemedigi i¢in bu konuda yorum
yapilamamaktadir.

Bizim gelisim geriligi gosteren olgularimizin hepsinin yenidogan doneminde
ndbet gecirdigi gorulmuas olup ve bu olgularin EEG’ leri grade-2, grade- 3
anormallik gostermekteydi. Bu da bize gostermektedir ki sonuglarimiz daha
once yapilan galismalari destekler nitelikte olup hipoksik iskemik
ensefalopatili bebeklerde konvulziyonunda varligi uzun dénem prognoz

Uzerine cok etkilidir. (istatiksel agidan da anlamli fark bulunmustur.(p : 0,03)
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Hipoksik iskemik ensefalopatide EEG’ nin hem diagnostik hemde
prognostik dnemi oldugu konusunda artik bir¢ok bildiri yayinlanmaktadir.
Scher MS ve arkadaslari tarafindan EEG aktivite sonuglarinin uzun donem
prognoz uzerine etkili bir prediktor oldugunu belirtilen yayinlari, Divyen K.
Shah ve arkadaslari tarafindan ensefalopatik term infantlarda serebral
hasarin tespitinde EEG sonuglari ile olan iligkisinin gdosterildigi yayinlar
bunlardan birkagidir (63, 64).

Sarnat ve Sarnat (1976), Holmes (1982), Biagioni (2001), Sankar
MJ (2008) tarafindan yapilan ¢alismalarda EEG zemin aktivitesindeki
bozukluklarin hem term bebekler hemde pretem bebekler icin norolojik sekel
agisindan iyi bir belirte¢ oldugu belirtiimigtir. Bu zemin anormallikleri: gok
uzun sessiz periyod, burst supresyon paterni, dusuk voltaj, elektroserebral
inaktivite olarak tanimlanmis ve bu anormallikler kétu gidis ile
iliskilendirilmigtir. (21, 24, 65, 36, 66).

Holmes ve arkadaslar 1982’ de asfiksisi olan ve EEG’ de burst
supresyon paterni gosteren 10 bebegi gézlemlemisler ve bu hastalardan 9
hastada siddetli nérolojik defisit gelistigini ifade etmiglerdir. Bu bulgular yine
1989’ da Grigg-Damberger ve arkadaslari tarafindan asfiktik 15 infantin
EEG’ lerinin incelenmesinde de gorulmustir; burst supresyonu gosteren 15
infanttan 11 hastada siddetli norolojik defisit gelistigi gdzlenmigtir. Yine
Sinclair ve arkadaslarinin yaptigi calismada da EEG aktivitesi bozuk olan
olgularin mortalitesinin daha ylksek oldugu bildirilmistir (66, 67, 68).

Burada s6zu edilen burst supresyon paterninin mekanizmasi belli
degildir. Ve bu patern asiri doz benzodiazepin, barbiturat kullanimi, genel
anestezik maddelere maruz kalma, prematirite durumlarinda da ortaya
cikabilmektedir ( 68). Bizim 2 olgumuzda burst supresyon paterni gdézlenmis
olup bir hasta eksitus oldu diger hastadada agir norolojk defisit gelismigtir.
Nobet geciren olgularimiz EEG gekilirken midazolam almamaktaydi ve aldigi
antiepileptik ilaglarin kan dizeyleri toksik dizeyde degildi. Bu nedenle EEG

‘de gorulen baskilanmalar ilaglarla iligkilendiriimedi.
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2002'de Volpe JJ. tarafindan; EEG degerlendiriimesinde artmis
keskin dalga aktivitesi gosteren ( grade-1 li olgular ) 25 olgudan 24’ de iyi
prognoz gozlenmesi bizim grade- 1’ li olgularmizin da hepsinin geligiminin
iyi olmasini desteklemektedir. Ayni ¢calismada grade -2’ li olgularin % 35 de
prognoz kot saptanirken bizim olgularimizda hepsinde prognoz kétd,
norogelisimsel gerilik saptandi. Bunun nedeni grade- 2’ li olgularda asiri
sessiz period paterni gosteren olgularin ¢ok olmasi olabilir.

EEG zemin aktivitelerinde undiferansiye dusuk voltajli paternler, Burst
supresyon paterni veya elektroserebral inaktivite gosteren ve grade 3 olarak
degerlendirilien 5 hastadan 2 hasta eksitus olmustur. Geri kalan olgularda
ise agir gelisimsel gerilik gorulmustur bu da gostermektedir ki ¢aligmamiz
diger ¢calismalar destekler nitelikte EEG’ de bozuk aktivite kdtu prognostik
gidis ile kuvvetli iligkilidir .

2008 yilinda Nicholas S ve arkadaslari tarafindan yayinlanan hipoksik
iskemik ensefalopatili olgularin sonuglara etkili faktorlerle iligkili yayinladiklari
bir bildiride EEG’ nin talamik ve kortikal fonksiyonlari yansitmak igin iyi bir
indikator oldugu, fakat tek bir EEG kaydinin yetersiz oldugu bildiriimektedir.
Cunku EEG’ de burst supresyon paterninin, diusuk veya yuksek voltajl
paternlerin farkli olaylarda kargimiza ¢iktigini gormekteyiz (metabolik
ensefalapatiler ve sedatizasyon amacli yapilan medikasyonlar sonrasinda)
bu nedenle hastalarin seri EEG kayitlarinin alinmasi gerektigini ve ayrica
takip EEG’ ler sonucunda burst supresyon paterninin gelisebilecegini
bildirmislerdir (69).

R.M.Pressler ve arkadaslarinin yaptiklari galisma da HIE’ li olgularin
yasamin ilk saatlerinde EEG kayitlari alinmig ve erken ¢ekilen EEG’ nin
normal olmasi halinde ¢ok kuvvetli bir prognostik faktor oldugu fakat EEG’ de
inaktivite, deprese EEG durumlarinda prognozun iyi yonde gidebildigi i¢in
yaniltici oldugunu belirtmislerdir. Cunkd akut beyin hasarina bagli olarak
baslangic EEG’ de bozukluk olabilmekte ancak daha sonra bu bozukluk
dizelebilmektedir. Bu nedenle seri EEG kayitlarinda bozuklugun devam

etmesi halinde prognozun kotu oldugu belirtilebilir.
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Siddetli HIE’si olan olgularda 2-3 hafta icerisinde cekilen EEG’lerde zemin
ritminde bozukluk yoksa prognoz acgisindan asiri iyimser olunabilir (65).
yani sonug olarak ilk EEG normal ise veya seri EEG kayitlarinda bozukluk
devam ediyorsa prognozun iyi veya kotu oldugunun iyi bir gostergesi olur.
Bizim olgularimizin EEG cekimleri 48 saat —12 giin arasinda yapilmistir. ilk
48 saatte ¢ekilmemis olsa da EEG' de grade-0 yani normal, grade-1 ( hafif
bozukluk ) olan tum olgularin norolojik geligsimleri normal, tersine EEG’ de
grade arttikga norolojik prognoz kotu saptanmistir. Geg donemde gekilen
EEG ‘lerinde prognozu gostermede faydali oldugu gorulmustar.

Hipoksik iskemik term bebeklerde beyin lezyonlarina sik olarak
rastlaniimaktadir. Kranial MRG yenidoganda hipoksik iskemik hasarin
tanisinda en iyi géruntileme yontemidir. Asfiksiyal néronal hasarin tim
spektrumu saptanabilir. Yenidodan beyin goérintilemelerinden T1 ve T2
agirhikhh MRG géruntileme en iyi modeller olarak géz 6nlinde
bulundurulmustur (70, 71, 36, 72) .

MRG’ daki patolojik goruntuleme bulgulari icin birgok skorlama sistemleri
kullanilmis ancak kullanimlarinin ¢ok kompleks olmasi nedeni ile skorlama
sistemleri basitlestiriimeye calisiimistir (73).

Calismamizda en ¢ok kullanilan skorlama sistemi olan BARKOVICH
siniflandiriimasinin basitlestirilmis seklini kullandik. Bu skorlama ydnteminin
kullanimi kolay olmasi ve prognoz agisindan degerli olmustur.

MR’ da beyin hasarinin goéruntulenmesi i¢in en ideal zamanin 6demin
yerlestigi ve atrofinin asikar olmaya baglamadan 6nceki zaman olan 1-4
hafta arasinda uygun oldugu belirtiimektedir (36).

Normal MRG ve minimal bazal ganglion lezyonu daima normal EEG ritmi ile
iliskiliyken siddetli bazal ganglion ve/ veya beyaz cevher hastaligi her
zaman anormal EEG zemin ritmi gostermistir. Bu anormallikler agiri sessiz
period ve burst supresyon paternidir (36). Olgularimizda da gorduk ki EEG
aktivitesindeki bozuklugun siddeti arttikga kranial MRG’ da da yaralanma
paternleri daha siddetli olmaktadir.

Klinik prezentasyon beyin yaralanmasinin siddetine bagli olarak

degismektedir. Siddetli yaralanmasi olan infantlarin sik sik yeni dogan
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déneminde eksitus oldugunu goérmekteyiz. Siddetli beyin yaralanmasi olan
ve yasayan infantlarda ise daha ¢ok koreatetozis, kuadriparezi, siddetli
konvulziyonlar, mikrosefali, mental retardasyon gelismektedir. .

Orta veya i1limli tipte etkilenmesi olanlarda ise daha ¢ok spastik veya
diskinetik motor etkilenme, normal gelisim, gelisim geriligi gérulebilmektedir
(49).

Bazal ganglionda yuksek sinyal degisikligi kotu prognozu o6zelliklede bazal
ganglionlar+ kortikal hasar varsa bu prognozu daha da kétulestirmektedir
(74,75,76).

Bu calismalar ile uyumlu olarak olgularimizda bazal ganglion turulumu ve
difuz tutulum ( bazal ganglion, ,korteks) olan olgular ya ex olmus yada agir
gelisim geriligi ve mikrosefali saptanmistir. Yalniz 1 hasta normal gelisim
gOstermigtir. Hafif orta tutulumu olan 9 hastadan ise 2’ sinde gelisim geriligi
g6zlenmis ancak bu gerilik daha hafif olup mikrosefali gézlenmemistir.

Gire C ve arkadaslari tarafindan Fransa’da 26 perinatal asfiktik bebek
Uzerinde yapilan bir galismada da MRG’da difuz kortikal yaralanma, bazal
ganglionlarda lezyonlarin olmasi EEG ve klinikten bagimsiz olarak koétu
prognoz ile iliskili olarak bulunmus (77).

Hipoksik iskemik ensefalopati gelisimi agisindan neonatal risk
faktorlerinin arastirildigr baska bir gcalismada hastalarin 1. ve 5. dakika apgar
skorlari, boy ve kilolari, hemoglobin dizeyleri incelenmis ve hipoksik
iskemik ensefalopatisi olan bebeklerin dogum kilolari, 1. dakika, 5. dakika
apgar skorlarinin diguk oldugu tespit edilmistir (78). Calismamizda hipoksik
iskemik ensefalopatili gelisim basamaklari geri olan olgularin, gelisim
basamaklari normal olan olgulara gore istatiksel agidan da anlamli olarak
dogum Kilolarinin dusuk oldugu tespit edilmistir. Dogum kilosunun duguk
olmasi fetal hipoksinin ilk isareti olarak vaskuler rezistans artigi ile

intrauterin gelisme geriligi olabilecegine baglanabilir.
Perinatal asfiksiye bagl serebral palsinin erkeklerde daha fazla oldugu

yonunde yayinlar vardir (79), ancak bizim olgularimizda g¢alismaya alinan

erkek ve kizlarin sayilari esit sayida olup cinsiyet etkisinin geligsim
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basamaklarinin iyi veya kotu olmasina herhangi bir etkisi tespit edilmemistir.
( erkeklerin % 25'de , kizlarin ise % 23’ de gelisim basamaklarinda gerilik
bulunmustur. Bu daha 6nce yapilan galismalari desteklememektedir.

Gegtigimiz yillar igerinde neonatal yogun bakim Unitelerinde teshis ve
tedavi alaninda énemli gelismeler kaydedilmistir (19) neonatal
reslsitasyonun iyilestirilmesi ve Yenidogan Unitelerinin teknik 6zelliklerinin
iyilestiriimesine bagl olarak perinatal asfiksi gorulme oraninda dusus
saglanmissa da ileri evrelerde mortalite ve uzun donemde prognoz Uzerine
kot etkileri yiksek seyretmektedir. Bu nedenle hipoksik iskemik ensefalopati
tanisi alan bebeklere yeterli yogun bakim tedavisinin verilmesinin yani sira
uzun donemdeki prognozunu degerlendirmek igin klinik bulgulari ,
goruntileme yontemleri ve EEG kayitlarindan faydalanarak norolojik, motor
ve biligsel gelisimleri takip edilmelidir. Boylece erken dénemde uygun tedavi
ve rehabilitasyon ¢aligmalariyla, ortaya ¢ikacak kot sonuglarin en aza

indirilmesi mimkun olabilecektir.
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VI. SONUG VE ONERILER

Sonug olarak; bu calismada Hipoksik iskemik ensefalopati tanisi alan
bebeklerde klinik bulgulari, goruntileme yontemleri ve EEG kayitlarindan
faydalanarak hastalar degerlendirilmis uzun dénemdeki prognozunu
arastirmak igin norolojik, motor ve biligsel gelisimleri takip edilmigtir.
Sonuglar bize gostermektedir ki bu bulgulardan faydalanarak prognoz
hakkinda fikir sahibi olabilmekteyiz. Boylece erken donemde uygun tedavi ve
rehabilitasyon galismalariyla, ortaya ¢ikacak kotu sonuglarin en aza

indirilmesi mimkun olabilecektir.
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Vil. OZET

Girig ve Amag: Hipoksik iskemik ensefalopati (HIE); fetus ve yenidogan
bebekte, plasental ve pulmoner gaz degisiminin bozulmasi ile olugan
sistemik hipoksi ve serebral kan akiminin azalmasi sonucu ortaya ¢ikan
beyin zedelenmesidir. Bu durum ¢ocuklarda konvulziyon, mental
retardasyon, serebral palsi ve diger birgok nérolojik defisite neden
olabilmektedir. TUm bunlar géz 6nune alindiginda, perinatal asfiksi yasadigi
dusunulen vakalarin erken donemde tanisinin kesinlestiriimesi ve 6zellikle de
prognozun dogru tahmin edilebilmesi buylk 6nem tagimaktadir. BOylece
erken donemde uygun tedavi ve rehabilitasyon ¢aligmalariyla, ortaya
cikabilecek kotl sonuglarin en aza indirilmesi mimkun olabilecektir.

Biz de calismamizda Hipoksik iskemik Ensefalopati tanisi alarak izleme
alinan olgularin prognozlarinin degerlendiriimesinde yol gosterebilecek

bulgulari 6nceden tespit etmeyi amagladik.

Gereg¢ ve Yontem: Calismaya Nisan 2006 - Mart 2008 yillari arasinda ayni
merkezde dogan veya dis merkezden klinigimize refere edilerek yenidogan
yogun bakim Unitesine kabul edilen hipoksik iskemik ensefalopati tanisi alan
Gestasyonel yaslari 36—40 hafta arasinda toplam 32; 16( % 50) erkek, 16 (%
50) kiz bebek calismaya dahil edildi. Bu bebeklerin dogum agirliklari,
dogum sekilleri, 1. ve 5. dakika Apgar skorlari, Modifiye Sarnat ve Sarnat
evrelemesine gore klinik bulgulari degerlendirildi. Hipoksik iskemik
ensefalopatili hastalarin ayni zamanda Kranial MRG, EEG kayitlari
yapilarak uzun donem prognoza etki agisindan degerlendirmek amaci ile

geligim testleri yapildi.
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Bulgular: EEG zemin aktivitesindeki bozukluk ile gelisim basamaklari
arasinda istatiksel agidan anlamli (p: 0,00), Kranial MRG sonuglari ile gelisim
testleri arasinda anlaml (p: 0,01), Modifiye Sarnat evrelemesi ile mortalite
arasinda anlamli (p:0,00), konvulziyon varhgi ile gelisim testleri arasinda
anlaml (p:0,03) iliski bulunmustur. Gelisim geriligi olan bebeklerin dogum
agirliklar agisindan degerlendirildiginde, gelisim geriligi olmayanlara gore
anlamli oranda dusuk olarak tespit edilmistir (p:0,01). Sarnat evrelemesinin
gelisim testleri ile iligkisi agisindan degerlendirdigimizde aralarinda istatiksel
olarak anlamh bir iliski bulunmamistir ( p: 0,08), Apgar 1. dakika ve Apgar 5.
dakika skorlamasinin gelisim testleri ile korelasyonuna baktigimizda
istatiksel olarak anlamli bulunmamistir. Gelisim geriligi olan bebeklerin
gestasyonel yas ve cinsiyetleri arasinda da herhangi bir iligki bulunmamistir.
Sonug olarak soyleyebiliriz ki Asfiksiye sekonder beyin hasarinin
derecesinin tahmin edilmesinde klinik bulgular, kranial gérintileme

yontemleri ve EEG’ nin ortak olarak kullanimindan faydalanilabilir.

Sonug ve Oneriler: Giiniimiizde neonatal resisitasyonun iyilestirimesi ve
Yenidogan unitelerinin teknik 6zelliklerinin iyilegtiriimesine bagl olarak
perinatal asfiksi gorilme oraninda dusus saglanmigsa da ileri evrelerde
mortalite ve uzun dénemde prognoz Uzerine kotl etkileri yiksek
seyretmektedir. Bu nedenle hipoksik iskemik ensefalopati tanisi alan
bebeklere yeterli yogun bakim tedavisinin verilmesinin yani sira uzun
donemdeki prognozunu degerlendirmek igin klinik bulgulari, gérintileme
yontemleri ve EEG kayitlarindan faydalanarak ndrolojik, motor ve bilissel
gelisimleri takip edilmelidir. Boylece erken donemde uygun tedavi ve
rehabilitasyon galigsmalariyla, ortaya gikacak kotu sonuglarin en aza

indirilmesi mimkun olabilecektir.
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VIII. iNGILiZCE OZET

introduction and Aim: Hypoxic ischemic encephalopathy (HIE) is the clinical
condition characterized by systemic hypoxia due to distruption of plecantal
and pulmonary gas exchange and cerebral injury caused by decreasing
cerebral blood flow. It may result in convulsion, mental retardation, cerebral
palsy and many other neurologic deficits.When all of these are considered, it
is really important to make early diagnosis and especially important to
estimate the prognosis correctly.in this way with establisment of appropriate
treatment and rehabilitation in early period, it may be possible to decrease
bad outcomes to the minimum. in our study we tried to determine findings

that may help us evaluating prognosis of patients with HIE.

Methods: Our study included 32 patients (16 boy (% 50); 16 girl (% 50)), with
gestational ages between 36-40 weeks, who were born in or referred to our
neonatal intensive care unit with diagnosis of HIE, between april 2006 and
march 2008. Clinical findings were evaluated according to birth weights, 1st
And 5th minute apghar scores, delivery types, and modified Sarnat and
Sarnat staging.Cranial MR and EEG results were recorded and
developmental tests were applied for determination of effects on long term

prognosis.

Results: Statistically important relationship between abnormal EEG
background activity and developmental stages; cranial MR results and
developmental test results;

modified Sarnat staging and mortality; presence of convulsions and
developmental test results, were found.Birth weights of developmentally

retarded patients were significantly lower compared to developmentally
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normal ones (p:0.01). Relationship between sarnat staging and
developmental tests was not statistically significant

(p:0.08).Correlation between 1st minute apghar and 5th minute apghar
scores and developmental tests was not found statistically significant also
statistically significant relationship between gestational age and gender of
the patients was not found.As a result we can say that using both cranial
imaging studies and EEG may help us estimate the degree of brain damage
secondary to asphyxia.

Conclusions: Although decrease in perinatal asphyxia incidence is
maintained as a result of improvement in neonatal resuscitation and technical
properties of neonatal intensive care facilities, it's negative effects on long
term prognosis and mortality is still of concern.For that reason, in addition to
providing adequate intensive care support, motor and cognitive
developments of newborns with HIE should be followed using clinical
findings, imaging studies, and EEG results, for evaluation of long term
prognosis.So that minimalization of unfavourable results may be possible

with initialization of treatment and rehabilitation studies in early period.
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