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ÖZET 

 

 

Yenidoğan Asfiksi Tanısıyla Terapötik Hipotermi Tedavisini Alan Bebeklerin Demografik 

Özellikleri, MRG Bulguları ve aEEG Bulgularının Retrospektif Olarak Araştırılması 

 

 

Dr. Halil ASLAN 

Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları Anabilim Dalı Uzmanlık Tezi 

 

 

Giriş: Asfiksi, düşük plasental gaz değişimi veya doğum sonrası olaylar nedeniyle 

bozulmuş pulmoner ventilasyondan kaynaklanan, arteriyel hipoksemi, hiperkarbi ve metabolik 

asidoz nedeniyle oluşur. Etkilenmiş olan orta ve ağır asfiktik bebeklerin yaklaşık 1/3’ ü yenidoğan 

döneminde yaşamlarını yitirmekte ve geriye kalanların büyük bölümünde de kalıcı nörolojik sekel 

gelişmektedir. 

 

Amaç: Bu çalışmada orta-ağır neonatal ensefalopati (NE) tanısı ile yatırılan ve terapötik 

hipotermi (TH) tedavisi uygulanan hastaların demografik özellikleri, pH, baz açığı (BA) manyetik 

rezonans görüntüleme (MRG) ve amplitüd entegre elektroensefalografi (aEEG) bulgularının 

incelenmesi amaçlandı. 

 

Materyal ve Metod: Retrospektif olarak yapılan bu çalışmaya yenidoğan yoğun bakım 

kliniğinde perinatal asfiksi tanısı ile takip ve tedavi edilen 80 olgu dâhil edildi. Kan gazı analizi, 

umblikal arterden heparinle yıkanmış enjektöre iki ml fetal kan örneği alınarak yapıldı.  Hastaların 

beyinsel aktivitesi 80 saat süreyle Olympic CFM Brainz Monitor model amplitüd entegre EEG 

(aEEG) cihazı ile kaydedildi. Hastaların kranial MRG ilk 7 gün içerisinde ve sonrasında olmak 

üzere iki gruba ayrılarak kaydedildi. Olguların MRG bulguları hafif, orta ve ağır diye üç gruba 

ayrılarak incelendi. Veriler NCSS programında analiz edildi. 

 

Bulgular: Çalışmaya alınan olguların %18,8’inde akraba evliliği mevcuttu. Çalışmamızda 

olguların gebelik sayıları 1 ile 13 arasındaydı. Olguların %42,5’inin gebeliği takipli idi.  Olguların 

%71,3’ü vajinal yolla doğarken %28,7’si sezaryen ile doğmuştur. Bebeklerin %36,3’ü kız, %63,7’si 
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erkek cinsiyetteydi. Olguların gestasyon haftaları 35 ile 42 hafta arasında olup, ortalama 38,01±1,27 

idi. Bebeklerin doğum ağırlıkları 2110 ile 4500 gram arasında olup, ortalama 3193,56±467 gram 

olarak saptandı. Bebeklerin 10. dk apgar skorları 0 ile 8 arasında değişmekte olup, ortalama 

3,99±1,55 idi. Olguların pH değerleri 6,30 ile 7,21 arasında değişmekte olup, ortalama 6,90±0,14 

idi. Çalışmaya katılan olguların BA ölçümleri -40 ile -11,6 arasında olup, ortalama -19,88±4,98 idi. 

Olguların %76,3’ünün Sarnat evrelemesine göre evre 2 olduğu, %23,8’inin ise evre 3 olduğu 

görüldü. Olguların TH’ ye başlangıç zamanları 1 ile 6 saat arasında değişmekte olup, ortalama 

3,25±1,21 saat idi. Tanı sırasındaki BA ile 6, 24, 48 ve 72. saatlerdeki aEEG bulguları ilişkili idi. 

Amplitüd entegre EEG bulguları burst supresyon (BS) ve sürekli aşırı düşük voltaj (LV) olan 

olguların, aEEG bulguları sürekli normal voltaj (CNV) veya sürekli olmayan normal voltaj (DNV) 

olan olgulara göre BA anlamlı düzeyde yüksekti. Olguların pH ölçümleri ile aEEG bulguları 

arasında anlamlı farklılık yoktu. Olguların %67,6’sinin kranial MR görüntülemesi postnatal ilk 7 

gün içerisinde yapılırken %32,4’ünün 7.günden sonra yapıldı. Çalışmaya aldığımız olguların 

%27’sinin MRG bulguları hafif derecede, %50’si orta ve %23’ü ağır derecedeydi. Çalışmaya 

aldığımız olguların MRG şiddeti ile ph ölçümleri ve BA değerleri arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık yoktu. Olguların tedaviye başlama zamanları ile MRG ve aEEG bulguları arasında 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık yoktu. 

 

Sonuç: Çalışmamızda aEEG bulguları BS ve LV olan olguların, aEEG bulguları CNV 

veya DNV olan olgulara göre BA anlamlı düzeyde yüksekti. Olguların MRG bulguları ile pH 

ölçümleri ve BA değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık yoktu. Ancak olguların 7. 

Günden sonra MRG bulgularının değerlendirilmesinde MRG’ de orta ve ağır bulguları olan 

olguların MRG’ de hafif bulguları olan olgulara göre BA daha yüksek olmasına rağmen bu 

yükseklik istatiksel olarak anlamlı değildi. Olguların tedaviye başlama zamanları ile MRG ve aEEG 

bulguları arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık yoktu. Olguların pH ölçümleri ile aEEG ve 

MRG bulguları arasında anlamlı ilişki yoktu. 

 

Anahtar Kelimeler: aEEG, Baz açığı, Neonatal ensefalopati, MRG, pH 
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ABSTRACT 

 

Retrospective Investigation of Demographic Characteristics, MRI Findings and aEEG 

Findings of Infants Treated with Therapeutic Hypothermia for Neonatal Asphyxia 

 

Halil ASLAN, MD 

Spicialty Thesis, Department Of Child Health and Diseases 

 

Introduction: Asphyxia is caused by arterial hypoxemia, hypercarbia, and metabolic 

acidosis, resulting from impaired pulmonary ventilation due to low placental gas exchange or 

postnatal events.  Approximately 1/3 of the affected moderate and severe asphyxic babies die in the 

newborn period and most of the remaining patients develop permanent neurological sequelae. 

 

Objective: The aim of this study was to investigate the demographic characteristics, pH, 

base deficit (BD) magnetic resonance imaging (MRI), and amplitude integrated 

electroencephalography (aEEG) findings of patients hospitalized with moderate-severe neonatal 

encephalopathy (NE) and treated with therapeutic hypothermia (TH). 

 

Material and Method: This retrospective study included 80 patients who were followed 

and treated with perinatal asphyxia in the neonatal intensive care unit. Blood gas analysis was 

performed by taking a two ml fetal blood sample from the umbilical artery to the heparin-injected 

injector. The cerebral activity of the patients was recorded with the Olympic CFM Brainz Monitor 

model amplitude integrated EEG (aEEG) device for 80 hours. Cranial MRI of the patients was 

recorded into two groups as the first 7 days and after. Magnetic resonance imaging findings of the 

cases were divided into three groups as mild, moderate, and severe. Data were analyzed by the 

NCSS program. 

 

Results: 18,8% of the cases included in the study had a consanguineous marriage. In our 

study, the number of pregnancies was between 1 and 13. Pregnancy was followed in 42.5% of the 
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cases. While 71,3 % of the cases were born by the vaginal route,  28,7%  were born by cesarean 

section. 36.3% of the babies were female and 63,7% were male. The gestational age of the cases 

was between 35 and 42 weeks and the mean was 38.01 ± 1.27. The birth weight of the babies was 

between 2110 and 4500 grams and the mean was 3193,56 ± 467 grams. The 10th-minute Apgar 

scores of the infants ranged from 0 to 8, with a mean of 3.99 ± 1.55. The pH values of the cases 

ranged between 6.30 and 7.21, with an average of 6.90 ± 0.14. The base deficit (BD) measurements 

of the subjects included in the study ranged from -40 to -11.6, with an average of -19.88 ± 4.98. It 

was seen that 76.3% of the cases were stage 2 according to Sarnat staging and 23.8% were stage 3. 

The mean time to onset of TH ranged from 1 to 6 hours, with a mean of 3.25 ± 1.21 hours. The base 

deficit at diagnosis was associated with aEEG findings at 6, 24, 48, and 72 hours. The base deficit 

was significantly higher in patients with amplitude-integrated EEG findings burst suppression (BS) 

and continuous low-voltage (LV) compared to subjects with aEEG findings of continuous normal 

voltage (CNV) or discontinuous normal voltage (DNV). There was no significant difference 

between pH measurements and aEEG findings. Cranial MR imaging of 67,6% of the cases was 

performed within the first 7 days of the postnatal period and 32,4% of them were performed after 

the 7th day.  Magnetic resonance imaging findings of 27% of the patients were mild, 50% 

moderate, and 23% severe. There was no statistically significant difference between MRI severity, 

ph measurements, and BD values. There was no statistically significant difference between the time 

of initiation of treatment and MRI and aEEG findings. 

 

Conclusion: In our study, BD was significantly higher in patients with aEEG findings BS 

and LV than those with aEEG findings CNV or DNV. There was no statistically significant 

difference between MRI findings and pH measurements and BD values. However, in the evaluation 

of MRI findings after the 7th day of the cases, although the patients with moderate and severe 

findings on MRI had higher BD than those with mild findings on MRI, this elevation was not 

statistically significant. There was no statistically significant difference between the time of 

initiation of treatment and MRI and aEEG findings. There was no significant correlation between 

pH measurements and aEEG and MRI findings. 

 

Keywords: aEEG, Base deficit, Neonatal encephalopathy, MRI, pH 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

 

Perinatal asfiksi (PA), term ve preterm bebeklerde ilerleyen zamanlarda görülen nörolojik 

morbiditenin en önemli nedenidir (1). Asfiksi, perinatal dönemde meydan gelen bozulmuĢ gaz 

değiĢimi sonrasında ortaya çıkan ve sürecin ilerlemesi halinde hipoksemi, hiperkapni ve kan gazının 

bozulması ile ortaya çıkan metabolik asidozu tanımlar (2). 

 

Matür ve prematür bebeklerde nörolojik sekellerin en önemli nedeni PA‟dır. 

Serebrovasküler otoregülasyon sistemi beynin normal fonksiyonlarının devamını sağlayan sistemdir 

ve beyin kan akımını sabit tutmak için serebral vazokonstrüksiyon ve vazodilatasyon 

mekanizmalarını kullanır. Hipoksiye maruz kalan yenidoğan beyni normal fonksiyonlarının 

idamesini sağlayabilmek için anaerobik yolağı kullanır. Anaerobik metabolizma, adenozin trifosfat 

(ATP) düzeyinde hızlı azalmaya, laktik asit düzeyinde artmaya, normal metabolik aktivitede 

bozulmaya ve metabolik asidoza yol açar (3). 

 

Metabolik asidozu gösteren pH ve BA‟ dır (BA). Kordondan bakılan kan gazında pH 

değerinin <7.00 olması belirgin fetal asidemiyi (3), BA‟ nın 12–16 mmol/L arası olması bebeğin 

hipoksik doğduğunu, >16 mmol/L olması ise ciddi hipokside kaldığını düĢündürür (4). 

 

ÇalıĢmalarda asfiksinin derecesi ile iliĢkili olarak prognoz hakkında öngörüde 

bulunulabilmektedir. EtkilenmiĢ olan orta ve ağır ensefalopatili bebeklerin yaklaĢık 1/3 yenidoğan 

döneminde yaĢamlarını yitirmektedir (5). Geriye kalanların büyük bölümü de ilerleyen dönemde 

nöromotor geliĢme geriliği, görme ve iĢitme gibi duysal problemler, hareket bozuklukları ve 

epilepsi gibi ciddi ve kalıcı nörolojik hasar görmektedirler (6). Bu nedenle asfiktik bebeklerde 

prognozun öngörülmesinde nörogörüntüleme ve nörofizyolojik incelemeler büyük önem 

taĢımaktadır.  

 

Kranial manyetik rezonans görüntülemesi (MRG) ensefalopatik veya nöbetleri olan tüm 

yenidoğanlarda, etiyoloji ve prognoza yardımcı olması açısından önerilmektedir (7). Amplitüd 

entegre elektroensefalografi (aEEG) hafif bozukluk ve normal olan traseler daha iyi uzun dönem 

sonuçlarla iliĢkili iken ciddi bozukluğu olan traselere sahip hastaların uzun dönem sonuçları daha 

kötü olarak rapor edilmiĢtir (8).  
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Hastalığın prognozunu hasarın Ģiddeti, hasarın zamanı ve tedavi belirler. BaĢlangıç kan 

gazında pH değeri, BA‟ nın derecesi, apgar skoru, bazal gangliyon ve talamusun etkilenmesi, 

hastanın spontan aktivitesi ve postürüne bağlı olarak değiĢmekle beraber ilk kan gazında düĢük pH 

(<6,7), artmıĢ BA (>20–25), 5. Dakika apgar skorunun 0–3 arasında olması kötü prognozla 

iliĢkilidir (9). 

 

Son zamanlarda perinatal tıp ve yenidoğan bakımında destek tedavilerinde meydana gelen 

geliĢmelere rağmen serebral palsi gibi uzun dönem nörolojik sekel insidansında belirgin bir azalma 

olmamıĢtır (10). Günümüzde orta ve ağır neonatal ensefalopatili (NE) hastalarda uygulanan tüm 

vücut terapötik hipotermi (TH), kanıta dayalı olan kabul görmüĢ nöroprotektif tedavidir (11-13). 

 

Bu çalıĢmada, yenidoğan yoğun bakım ünitemizde orta-ağır NE tanısı ile yatırılan ve TH 

tedavisi uygulanan hastaların demografik özellikleri, pH, BA, postnatal 80 saat boyunca kaydedilen 

aEEG bulguları ve kranial MRG değerlendirilmesi amaçlandı. 
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2. GENEL BİLGİLER 

 

2.1.Neonatal Ensefalopati 

 

2.1.1.Tanımlar 

 

Perinatal hipoksi ve asfiksi özellikle az geliĢmiĢ ve geliĢmekte olan ülkelerde sık 

karĢılaĢılan bir sağlık sorunudur (14). 

 

Anoksi, birçok primer nedene bağlı olarak geliĢebilen, oksijenin tamamen yokluğunun 

neden olduğu sonuçları tanımlamak için kullanılan bir terimdir. Hipoksemi, arteryel oksijen 

deriĢiminin azalması; hipoksi, hücreden organlara kadar tüm yapıların oksijenizasyonunun 

azalmasını tanımlayan bir terimdir. Ġskemi, hücre düzeyinden organ yapısına kadar tüm aĢamalarda 

canlı yapıların hayati fonksiyonlarını idame ettirmeleri için gerekli kan akımının azalmasını 

tariflemek için kullanılan bir terimdir (9). 

 

Neonatal ensefalopati, 35. gebelik haftası ve sonrasında doğmuĢ, erken neonatal dönemde 

ortaya çıkan, temelde nörolojik fonksiyonların bozulduğu anormal bilinç durumu ile kendini 

gösteren ve nöbet, solunumun baĢlatılması ve sürdürülmesinde zorluk, dolaĢım bozukluğu, kas 

tonusu ve reflekslerde azalma ile karakterize heterojen klinik bir sendromdur (15). 

 

Perinatal asfiksi doğumla iliĢkili olarak plasenta ve umblikal kord aracılığıyla oksijen 

sunumunun azalması neticesinde gaz alıĢveriĢinin bozularak hipoksemi, hiperkarbi ve metabolik 

asidozun ortaya çıkmasıdır. Hipoksik iskemik ensefalopati (HĠE) terimi ise ensefalopatik 

yenidoğanın altta yatan nedenin Ģiddetli PA olduğunun kanıtlandığı durumu tanımlarken hipoksi 

iskemik beyin hasarı, hipoksi ve iskeminin neden olabileceği görüntüleme, elektrofizyolojik 

çalıĢmalar, biyokimyasal belirteçler veya patolojik olarak iliĢkilendirilebilen nöropatolojik beyin 

hasarını ifade etmektedir. Literatürde perinatal hipoksik-iskemi ve asfiksiya neonatorum hipoksik 

iskemik ensefalopati ile eĢ anlamlı kullanılmaktadır (16).  

 

Amerikan Jinekoloji ve Obstetri Derneği (ACOG) son yayınladığı raporda yenidoğan 

beyninin doğal özelliği ve hastalık nedenlerinin karmaĢıklığı nedeniyle bu neden-sonuç iliĢkisinin 

tam olarak anlaĢılmamıĢ olmasından dolayı hipoksik iskemik ensefalopati yerine „neonatal 

ensefalopati‟ terimini kullanmayı önermektedir (17).  
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2.1.2.İnsidans 

 

Her yıl dünyada 136 milyon bebek doğmakta, 1 milyon bebek PA nedeniyle hayatını 

kaybetmektedir. Bu ölümlerin çoğu da 4 ile 9 milyon bebeğin PA‟ dan etkilendiği düĢük ve orta 

gelirli ülkelerde görülmektedir. Yenidoğan döneminde ilk 1 hafta içerisinde en çok ölüme sebep 

olan ana neden PA‟ dır (18). Neonatal ensefalopati görülme sıklığı toplumlar arası değiĢim 

göstermektedir. Bazı çalıĢmalarda bu oran 1000 canlı doğumda 2–6 olarak rapor edilmiĢ (19). Bazı 

çalıĢmalarda ise bu oran batı ülkelerinde 1000 de 1–2 olarak sunulmuĢtur (16). Türkiye‟de ise Türk 

Neonatoloji Derneği Hipoksik Ġskemik Ensefalopati ÇalıĢma Grubu‟nun 2008 yılında yayımladığı 

veriye göre, 19857 canlı doğumda 93 bebek HĠE tanısı altında incelenmiĢ, sıklık binde 2,6 olarak 

raporlanmıĢtır. Yoğun bakım ünitelerinde yatan hastalar içinde ise bu oran %1,2 olarak 

saptanmıĢtır. Ancak ÇalıĢmaya katılan merkezlerin tamamının Üniversite Hastanelerindeki 

Yenidoğan Yoğun Bakım Üniteleri olması bu oranın tahmin edilenden daha düĢük olmasına neden 

olmuĢ olabilir (20). 

 

2.1.3.Etyoloji 

 

Neonatal ensefalopati santral sinir sisteminde bozukluk yapabilecek çeĢitli nedenlerden 

dolayı meydana gelebilir. Çok iyi tanımlanmamıĢ olmasına rağmen hipoksik-iskemik olay (örneğin, 

plasenta dekolmanı, uterus rüptürü, kordon prolapsusu) pek çok bebekte neonatal ensefalopatinin 

nedenidir. Yenidoğan döneminde azalmıĢ bilinç durumu veya nöbetlerin diğer nedenleri iskemik 

veya hemorajik inme, santral sinir sistemi enfeksiyonları, serebral malformasyonlar, genetik 

hastalıklar ve doğuĢtan metabolik hastalıklar olarak değerlendirilebilir (7).  

 

Hipoksik iskemik beyin hasarı çoğunlukla peripartum dönemde meydana gelen 

bozukluklardan kaynaklanmaktadır. Peripartum dönem; doğumdan kısa bir zaman önce, doğum 

zamanı ve doğumdan kısa süre sonrası için kullanılan terimdir. Neonatal HĠE‟ de en temel 

patofizyolojik olay serebral iskeminin olmasıdır. Hipokseminin bulunması gerekmemekle birlikte 

çoğunlukla eĢlik etmektedir. Hipoksi ve iskeminin baĢlıca sebepleri aĢağıda sıralanmıĢtır (21). 

 

Perinatal dönemde hipokseminin başlıca sebepleri 

 

1. Ġntrauterin dönemde plasental yetmezlik nedeniyle gaz değiĢiminin olmaması, doğumda 

aktif solunumun hemen baĢlatılamaması veya her ikisi 
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2. Postnatal Ģiddetli solunum sıkıntısına bağlı solunum yetersizliği 

3. Persistan fetal dolaĢım veya konjenital kalp hastalığına sekonder geliĢen ciddi sağ sol 

Ģant 

 

Perinatal dönemde ciddi iskeminin başlıca sebepleri 

 

1. doğumda ya da doğum sonrasında Serebrovasküler otoregülasyonun kaybına ya da 

kardiyak yetersizliğe sebep olan intrauterin asfiksi  

2. konjenital kalp hastalığı veya Ģiddetli hipoksemiye sekonder geliĢen postnatal kardiyak 

yetmezlik  

3. vasküler kollaps veya patent duktus arteriosus‟a (PDA) sekonder geliĢen postnatal 

dolaĢım yetmezliği  

 

Hipoksik iskemik beyin hasarına bağlı neonatal ensefalopatide gebeliğin hangi döneminde 

baĢladığı tam olarak açıklığa kavuĢmamıĢtır. Ancak yapılan bir çalıĢmada antepartum %13, ante-

intrapartum %10, intrapartum %56, postpartum %2 ve %19 oranında da tanımlanamamıĢ olarak 

değerlendirilmiĢtir (5). Perinatal dönemdeki asfiksi için risk faktörleri aĢağıda sıralanmıĢtır (22). 

 

Neonatal asfiksi ile ilişkili faktörler 

 

1. Antepartum faktörler: Maternal travma, maternal hipotansiyon ve uterin kanama olması 

HĠE olguların yaklaĢık %20 sinden sorumlu tutulmaktadır. 

2. Ġntrapartum faktörler: Plasenta dekolmanı, umblikal kord prolapsusu, uterin rüptür ve 

plasental vasküler yetmezlik yapan durumlar (maternal diyabet, intrauterin geliĢme geriliği (IUGR), 

preeklampsi ve çoklu gebelik) yaklaĢık olarak %70 vakadan sorumlu tutulmaktadır. 

3. Postpartum faktörler: Geriye kalan %10 ise kardiyopulmoner yetmezlik ve konjenital 

kalp hastalığı tarafından oluĢturulmaktadır. 

 

2.1.4.Patofizyoloji 

 

Asfiksi terimi, altta yatan patolojik olayın süresi ve derecesine bağlı olarak ilerlemiĢ 

hipoksi, hiperkarbi ve metabolik asidoz oluĢturan bozulmuĢ gaz değiĢimini ifade eder. Asfiksi 

doğumdan önce, doğumda ve doğumdan sonra ortaya çıkabilir. Fizyopatolojisi oldukça karıĢık olan 

bu antitenin oluĢmasında maternal, fetal, plasental ve neonatal faktörler dikkati çekmektedir (3). 
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2.1.4.1. Normal Fetal Dolaşım 

 

Ġnsan fetüsü hipoksemik doğar ancak bu patolojik olmayan bir durumdur. Birtakım 

mekanizmalar bunun oluĢmasına izin verir. Oksijen, yüksek afiniteli fetal hemoglobine bağlanmak 

için maternal dolaĢımdan fetal dolaĢıma kolayca yayılır. Bu akım umblikal ven ve duktus venozus 

aracılığıyla olmaktadır. Duktus venozusun daha az oksijenizasyona sahip vena cava inferiora 

bağlanmadan hemen önceki PaO2 değer yaklaĢık olarak 40–50 mmHg değerindedir. Ġlginç Ģekilde, 

umblikal venin daha fazla oksijenize olmuĢ kanı foramen ovaleyi geçerek kalbin sol tarafına 

yönlendirilir. Bu kan, aort yoluyla karotid ve koroner arterlere çıkmak üzere sol ventrikülden çıkar. 

Böylece fetüs öncelikli olarak beyin ve kalbe daha oksijenize kanı yollamıĢ olur. Vena cava 

inferiordaki daha az oksijenize kan pulmoner yapılara gitmek için kalbin sağ tarafında kalır. Bu 

kanın da çoğu duktus arteriosus aracılığıyla pulmoner sistemi bypass ederek aorta gidip karotid ve 

koroner yolaklara dağılır. Bu karıĢmıĢ kan 15 ile 25 mmHg değerinde bir PaO2 değerine sahip olup 

bir kısmı göbek arterleri ile plasentaya doğru ilerletilir. Fetüse özgü bazı faktörler, dokuların 

ihtiyacı olan yeterli oksijenin garanti altına alınmasını sağlamaktadır. Bunlar fetal hemoglobin 

(HbF) konsantrasyonunun çocuk ve eriĢkinlerden fazla olması, HbF‟nin oksijene yüksek afinite ile 

bağlanarak ve Hgb–02 disosiyasyon eğrisinin sola kayması ile düĢük maternal PaO2 değerlerinde 

bile oksijen transferi kolaylıkla sağlanmasıdır. Bu faktörler fetal dolaĢımın oksijen taĢıma 

kapasitesini arttırmaktadır. Yine eriĢkinlere kıyasla fetal dokulardaki, perfüzyon daha fazladır. 

Böylelikle düĢük oksijen konsantrasyonunda bile artmıĢ kan ürünü taĢınabilmektedir. Ek olarak, 

fetüs yenidoğana göre ısı kontrolü ve solunum çabası için daha az enerji harcamaktadır (3). 

 

2.1.4.2. Neonatal Dönem ve Doğum Eyleminde Dolaşımsal Değişiklikler 

 

Uterin kontraksiyonlar uterin arteryel kan akımı ve intervillöz boĢluklarda kan akımını 

azaltmaktadır (23). Transplasental gaz değiĢimi geçici olarak bozulabilir ancak bu normal doğum 

sırasında genellikle önemsizdir (24). Uterin kontraksiyonların öncesinde ve esnasında fetal kan 

akımının kasılmadan etkilenmediği Malcus ve arkadaĢlarının yaptığı bir çalıĢmada gösterilmiĢtir. 

Bununla birlikte, arteryel pH'sı 7,1 veya daha düĢük olan fetüslerin, kasılmalar sırasında arteryel 

kan akıma karĢı daha fazla direnç artıĢına sahip olma ihtimalinin olduğu belirtilmiĢtir (25). Ekstra 

uterin hayata geçiĢ ile dolaĢımda önemli değiĢiklikleri meydana gelir. Bu değiĢiklikler çoğu aynı 

anda gerçekleĢir. Doğumdan hemen sonra ağlayan bir bebekte, akciğerler hızla geniĢler ve 
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pulmoner vasküler direnç düĢer. Böylelikle pulmoner kan akımı önemli ölçüde artar. Artan 

pulmoner kan akımı pulmoner arter basıncında artıĢa neden olur ve duktus arteriosusta sağdan sola 

Ģant azalmaya baĢlar. Pulmoner arter basıncı sistemik kan basıncının altına düĢtüğü zaman da duktal 

Ģant tersine döner ve PaO2 ‟deki artıĢlar duktal kapanmayı uyarır. Pulmoner venöz sistemden sol 

atriyuma, fetal yaĢamdan daha fazla kan yollanır. Böylece sol atriyal basıncın sağ atriyal basıncı 

aĢması ile foramen ovale fonksiyonel olarak kapanmasına neden olur. Sistemik dolaĢımdan, düĢük 

dirençli plasenta dolaĢımı göbek kordonu klemplendiğinde çıkarılır. Sistemik damar direncinde bir 

artıĢ sistemik kan basıncında bir artıĢa neden olarak duktal Ģantın tersine çevrilmesine yardımcı 

olarak yetiĢkin dolaĢım paterninin kurulması sağlanmıĢ olur (3). 

 

2.1.4.3. Perinatal Asfiksi Nedenleri 

 

BozulmuĢ gaz değiĢimi, doğumdan önce, doğum sırasında veya sonrasında gerçekleĢebilir. 

Bu süreç, iyileĢme dâhil, tamamen fetal hayata izole edilebilir. Bu durum doğum eylemi ve doğum 

sırasında ortaya çıkabilmekte böylece intrauterin dönemden ekstra uterin döneme geçerken anormal 

dolaĢım geçiĢine sebep olur (16). Asfiksi, bebek kendi gaz değiĢimini plasenta olmadan 

yapamıyorsa erken yenidoğan döneminde de geliĢebilir. Fetal yaĢamdan yanı sıra doğum eylemi ve 

doğum sırasında plasental kan akımının kesilmesi asfiksiye neden olan en yaygın nihai yoldur. Kan 

akımının kesilmesine neden olan faktörler birçok farklı Ģekilde ortaya çıkabilir. Maternal, plasental 

ve yenidoğan dönemine ait nedenler olarak sınıflandırılabilir. 

 

Maternal nedenler; Diyabet, hipertansiyon veya preeklampsi gibi maternal hastalıklar 

plasental vasküleriteyi değiĢtirip plasentanın kan akımını azaltabilir. Ġlaç tedavisi, maternal hastalık 

veya spinal anestezi gibi nedenlerle annede ortaya çıkan hipotansiyon fetal dolaĢımda değiĢikliğe 

neden olabilir. 

 

Plasental nedenler; Plasenta dekolmanı fetomaternal kanama veya enflamasyon gibi 

plasental faktörler kan akıĢını tehlikeye atabilir (3). Koryoamniyonit ve funisit, plasental kan 

akımında bozulma ve asfiksi ile yakından iliĢkilidir (26). Göbek kordonu, Nuchal kord veya kordon 

prolapsusu gibi dıĢardan bir etki ile sıkıĢtırılabilir. 

 

Yenidoğan dönemine ait nedenler; Yalnızca yenidoğan ile ilgili faktörler de asfiksiden 

sorumlu olabilir. Örneğin, konjenital hava yolu anomalileri plasental dolaĢım sona erdiğinde yeterli 

miktarda pulmoner gaz değiĢimine izin vermeyebilir. Nörolojik olarak anormal yenidoğanlar etkili 
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ventilasyon için uygun solunumu sürdüremeyebilirler. Bu durum, merkezi sinir sistemi anomalisi, 

omurilik yaralanması gibi yenidoğana özgü nedenlerle veya ilaçların etkilediği dıĢ nedenlerden 

dolayı olabilir (3). 

 

2.1.4.4. Asfiksiye Karşı Oluşan Adaptif Mekanizmalar 

 

Plasental kan akıĢının bozulması, fetüsün hem dolaĢımsal hem de dolaĢımsal olmayan 

önemli adaptif mekanizmalarını baĢlatır. DolaĢımsal değiĢiklikler kardiyak outputun yeniden 

dağıtılmasını ve hayati organlara kan akıĢının yönlendirilmesini içerir. DolaĢımsal olmayan yanıtlar 

ise hücre canlılığını korumayı amaçlar. ġiddetli veya uzun süreli olan plasenta kan akımının 

kesilmesi adaptif mekanizmaların çok zorlanmasına ve uç organ hasarlanma riskinde artıĢa neden 

olur (3). 

 

Asfiksi sonrası dolaşımsal değişiklikler; 

 

Plasental kan akımı tehlikeye girdiğinde fetüs beyin, miyokard ve adrenal gland gibi daha 

hayati organları korumak için, kardiyak outputu yeniden düzenleyerek bu organlara daha fazla kan 

akıĢını sağlamaktadır. “DalıĢ refleksi” olarak bilinen bu durum, böbrek, bağırsak, cilt ve kas gibi 

daha az hayati organların kan akımında azalma olması pahasına yapılan bir değiĢikliktir. Bir dizi 

faktör bu refleks geliĢimi için katkıda bulunmaktadır (3). Hipoksemi, karotis arter kemoreseptörleri 

tarafından algılanır ve katekolamin salınımına neden olur (27). Katekolaminlerin bu Ģekilde 

dalgalanması, sırasıyla, periferik vazokonstrüksiyon ve kan akımının santralizasyonuna neden olur. 

Hipoksemi ayrıca pulmoner vazokonstrüksiyona böylece pulmoner kan akımında, sol atriyal venöz 

dönüĢ ve sol atriyal basıncında azalmaya neden olur (28,29). Foramen ovaleden sağdan sola Ģant sol 

kalbe daha da fazla oksijenli kan verme çabasıyla artar (tercihen beyne ve miyokardiyuma yönelik).  

 

Ayrıca serebral dolaĢım içindeki adaptif mekanizmalar bu süreci kolaylaĢtırır. Nitekim 

serebral vasküler direnç hipoksemi varlığında azalır. Deneysel çalıĢmalar bu süreçte serebral 

vasküler direncin %50‟ ye kadar düĢtüğünü, serebral kan akıĢının arttığını ve asfiksi baĢlangıcında 

kandaki azalmıĢ oksijen konsantrasyonunu dengelediğine iĢaret etmektedir. Hayati organların kan 

akıĢının korunması, “Kritik olmayan” organlara azalmıĢ kan akıĢı pahasına sağlanır. Böylece 

böbrek kan akımı azalarak oligüri; pulmoner kan akımı azalarak persistan pulmoner hipertansiyonu 

(PPHT); bağırsaklara azalmıĢ kan akımı ile nekrotizan enterokolit (NEK); karaciğer kan akımının 

azalması ile hipoglisemi, dissemine intravasküler koagülasyon (DĠC) ve karaciğer fonksiyon testi 



9 
 

(KCFT) bozukluğu; iskelet sistemine azalmıĢ kan akımı ile rabdomiyoliz olmasına rağmen serebral, 

koroner ve adrenal kan akımı arttırılır (3). Sistemik kan basıncı yeterince düĢtüğünde, adaptif 

mekanizmalar baĢarısız olur ve bu Ģekilde ortaya çıkan kritik eĢik, serebral dolaĢımın sürdürülmesi 

için serebral vazodilatasyonun artık yapılamadığı eĢiğin altında olduğu bir noktadadır (30). Serebral 

oksijen sunumu ihtiyacı karĢılayamaz ve beyin hasarı meydana gelir. „‟DalıĢ refleksi‟‟nin kritik 

organları korumak için ideal yolu temsil etmesine rağmen tüm yenidoğanlarda bu koruyucu adaptif 

mekanizmalar sürekli olarak oluĢamamaktadır (31,32). 

 

Phelan ve arkadaĢları tarafından multiorgan disfonksiyonunun ortaya çıkmadığı 14 HĠE 

vakası bildirilmiĢ ve bütün bunlarda serebral palsi geliĢtiği izlenmiĢtir. Bu durum, vakalarda 

asfiksiye neden olan mekanizmaların fetal kan akımının santralizasyonu için yeterli zamanı 

sağlayamadığı ve bundan dolayı serebral palsi geliĢtiği varsayılmıĢtır (32). Hem insan hem de 

hayvan çalıĢmaları, 1 saatten daha az bir süre ve aralıklı asfiksinin beyin hasarına sebep olma 

olasılığının düĢük olduğunu bununla birlikte Ģiddetli “total” asfiksinin daha erken beyin hasarına 

neden olabileceğini göstermiĢtir (33). 

 

Asfiksi sonrası solunumsal değişiklikler; 

 

Asfiksi ile meydana gelen kardiyovasküler değiĢikliklere ek olarak, solunum paternlerinde 

karakteristik değiĢiklikler meydana gelir. Solunum ve dolaĢım değiĢiklikleri arasındaki iliĢkiyi 

anlamak için Dawes ve meslektaĢlarının yaptığı kritik çalıĢma önemlidir (34). AraĢtırmacılar 

maymunların göbek kordonunu bağlayarak ve baĢlarını küçük bir miktar ılık salinle kaplayarak 

asfiksiyi baĢlattılar ardından karakteristik bir değiĢim dizisi görmüĢler. 30 saniye süren total 

asfikside, kısa süreli hızlı ritmik solunum çabası baĢlamıĢ ve bu, yaklaĢık 30 ila 60 saniye süren 

apne (primer) ve bradikardi süreci ile sonuçlanmıĢtır. Sonrasında hayvan iç çekerek solumaya 

baĢlamıĢ, fakat hızlı bir fiziksel uyarı ile spontan solunumu tekrar regüle olmaya baĢlamıĢtır. 

Herhangi bir müdahalede bulunulmazsa iç çekme tarzındaki solunumun yaklaĢık 4 dakika sürdüğü 

görülmüĢtür. “son gasping”  oluĢana kadar solunum tedrici olarak zayıflamaya baĢlamıĢtır. Bu 

sekonder apne olarak varsayılan durum resüsitasyon baĢlatılmadığı sürece ölümle sonuçlanan bir 

durum olarak ortaya çıkmıĢtır (34). 
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Asfiksi sonrası dolaşımsal olmayan değişiklikler; 

 

Bazı biyolojik faktörler, asfiksi sırasında ve sonrasında hayati organların canlılığı 

korunmasında yardımcı olur. Serebral metabolizma hızı fetüste term infant veya yetiĢkinlere kıyasla 

daha düĢük seviyede seyredip enerji konusunda daha uygun bir arz/talep oranı sağlamaktadır (35). 

Ek olarak, yenidoğan beyni gerektiğinde alternatif enerji kaynaklarını kullanma kapasitesine 

sahiptir (36). Oksijen ve glikozun azaldığı durumlarda, laktat ve keton gibi enerji substratları beyin 

metabolizması için kritik hale gelir (35,37). Fetüs ve yenidoğan miyokardı hipoksi ve iskemiye 

eriĢkin miyokarttan daha dirençlidir (38). Beyne ve kalbe ek olarak, fetal hemoglobinin koruyucu 

etkileri de hipoksik bir çevreye daha fazla tolerans gösterilmesine izin verebilir (39). Özellikle, 

düĢük PaO2 değerinde fetal hemoglobin-oksijen disosiyasyon eğrisi sola kayarak dokulara daha 

fazla oksijen verilmesini sağlaması önemli bir avantajdır. Akut asidoz durumunda Bohr etkisi ile 

oksijenin hemoglobine afinitesi hemen azalır böylece perinatal asfiksi gibi asidoza neden olan bir 

durumda oksijenin dokulara daha kolay salıverilmesini sağlar (40). 

 

2.1.4.5. Bozulmuş Gaz Değişimi ve Asidoz 

 

Plasenta tarafından azalmıĢ oksijen ve karbondioksit (CO2) gaz değiĢimi, perinatal 

asfiksinin ayırt edici özelliğidir. Her iki gaz da basit difüzyon ile kısmi basınç gradyenti ile hareket 

eder ve her bir gazın bozulmuĢ değiĢimi asidoza katkıda bulunur. Belirtildiği gibi, fetüs nispeten 

düĢük oksijen basınçlarında geliĢimini sürdürür. Maternal uterin arter, plasentaya spiral arterlerle 

oksijenli kan verir ve bu kan, nispeten büyük boĢluklar olan intervillöz boĢluğa (oksijensiz kanla 

karıĢtırılır) ve fetal damarları içeren koryonik villüslerin arasına girerek enerjiye bağlı olmadan 

basit difüzyonla oksijenin taĢınması sağlanır. Plasental oksijen transferini belirleyen temel faktörler 

Tablo–1'de gösterilmektedir.  

 

Tablo–1: Plasental oksijen transferini belirleyen temel faktörler 

Plasental membran difüzyon kapasitesi  

Maternal arteryel PaO2 Fetal arter PaO2‟ si 

Maternal ve fetal Hb-O2 afinitesi (P50) 

Maternal plasental kan akımı 

Fetal plasental kan akımı 

Plasental boĢluklarda Maternal ve fetal kan akımı iliĢkisi 

Vasküler yapı 

CO2 değiĢim miktarı 
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Fetüsün oksijen ihtiyacı plasental oksijen sunumunu aĢtığında, hücreler enerji 

gereksinimlerini karĢılamak için anaerobik solunum sistemine baĢvururlar. Anaerobik yolak 

neticesinde laktik asit birikir ve pH düĢer (3). Karbondioksit fetüs tarafından üretilir ve 3 formda 

kanda taĢınır (1), bikarbonat olarak eritrositlerde, (2) karbamat olarak hemoglobinde ve (3) 

çözünmüĢ gaz olarak kanda taĢınır. ÇözünmüĢ CO2 gazı, bikarbonat ve karbamattan daha az kan 

CO2 içeriği oluĢturmasına rağmen, plasentaCO2 transferinin çoğundan sorumludur. Aslında, CO2 

oldukça hızlı bir Ģekilde (Oksijenden yaklaĢık 20 kat daha hızlı) diffüze olur. Bu nedenle, CO2 

transferi esas olarak kan akıĢına dolayısıyla sağlam uteroplasental ve fetoplasental dolaĢımlara 

bağlıdır (41). 

 

Karbondioksit, daha yüksek fetal dolaĢımdan daha düĢük olan maternal dolaĢıma doğru 

hareket eder ve maternal akciğerler tarafından elimine edilir. Bu nedenle, maternal pH fetal pH'dan 

biraz daha yüksektir (yaklaĢık 0,1 birim). Ġki ilginç fenomen olan Bohr ve Haldane'ın etkisi ile 

plasentadan gaz değiĢimi sağlanmaktadır. Bohr etkisi, pH ve PaCO2‟ den etkilenen artmıĢ oksijen 

transferini ifade eder. Anne kanına CO2 geçip daha asidik hale geldikçe, oksijen-hemoglobin 

disosiyasyon eğrisi sağa kayar. Böylece hemoglobinin oksijene afinitesi azalır ve oksijenin 

ayrılması kolaylaĢtırılır. EĢ zamanlı olarak, fetal dolaĢım CO2 miktarı azaldıkça daha alkalotik hale 

gelir, eğri sola kaydırılır ve oksijen alımı arttırılır. Haldane etkisi, oksijenden etkilenen hemoglobin 

tarafından CO2 taĢınmasını ifade eder. Oksijenin hemoglobine bağlanması fetal tarafta CO2 

salınımını arttırır. Böylece, plasentada maternal dolaĢıma taĢınması için daha fazla fetal CO2 

bulunmuĢ olur. Benzer Ģekilde, hemoglobin deoksijenize edildiğinde, CO2 uzaklaĢtırılması için 

serbest kalan hemoglobin sayesinde maternal dolaĢıma daha fazla miktarda CO2 taĢınabilir (3). 

Fetal asidemi veya asit birikimi 3 yolla gerçekleĢir: a-fazla karbondioksitin karbonik asite 

dönüĢmesiyle, b-fazla non-karbonik veya metabolik asitlerin birikmesiyle (laktik asit veya keto 

asitler) veya c-hem karbonik hem de non-karbonik asitlerin artmasıyla olur (42). Belirtildiği gibi, 

CO2 plasentaya hızlı diffüzyonla yayılır ve anne akciğerleri tarafından atılır (43). Böylece, 

karbondioksit birikimi nedeniyle fetal pH'ta hızlı değiĢiklikler meydana gelebilir ve hemen 

düzeltilmiĢ olur. Buna karĢılık, non-karbonik asitler yavaĢ difüzyonla maternal dolaĢıma geçer. 

Primer non-karbonik asit olan laktik asit,anaerobik glikoliz sonucunda oluĢur ve karbonik asitten 

çok daha yavaĢ bir Ģekilde oluĢur. Bu süreç, hipoksik-iskemik beyin hasarının hem ciddiyeti hem de 

süresi ile ilgili olan daha uzun süreli fetal asidemiyle sonuçlanmaktadır (42). Non-karbonik asitler, 

maternal böbrekler tarafından atılmak üzere maternal dolaĢımın içine yavaĢça yayıldığı için, anneye 

ait bazı durumlarda (diyabet, preeklampsi ve kronik hipertansiyon gibi), umbilikal arterde daha 

asidik bir pH‟ya neden olabilirler (3). Asfiksiyi en iyi tanımlayan asidoz derecesi veya umblikal 
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arter pH‟sının ne olduğu halen kesin değildir. Geleneksel olarak asfiksi, 7.20' den düĢük umblikal 

arter pH'sı olarak tanımlanmıĢtır. Ancak Ģiddetli fetal asidemi veya 7.00' den düĢük umblikal arter 

pH'sı nörolojik sekel riskinin arttığı bir asidemik dereceyi yansıtmaktadır. Dolayısıyla patolojik 

fetal asidemi için sınır değer 7.00 olarak kabul edilebilir (44,45). Bununla birlikte, bu derece 

asidemide bile, ortaya çıkabilecek  beyin hasarı olasılığı düĢük kalmakta ve bu bebeklerin 

çoğunluğu (>% 60) sorunsuz bir Ģekilde doğmakta, kreĢlerde kalıp ve komplikasyonsuz taburcu 

edilmektedir (46). Ciddi fetal asidemili bebekler yoğun bakıma alındığında bile (genellikle solunum 

güçlüğü nedeniyle) yaklaĢık% 80 ile% 90' ı iyi huylu bir nörolojik seyir sergiler ve ensefalopatisi 

mevcut olan sadece küçük bir yüzde kalmaktadır (47-49). Bir çalıĢmada, Ģiddetli fetal asidemisi 

olan 47 bebekten, nöbet geçiren ve HĠE tanısı alan 8'i (% 12) yenidoğan yoğun bakım ünitesine 

yatıĢı yapılmıĢtır. Yine bu çalıĢmada, nöbet geçiren bebeklerin doğum odasında kardiyopulmoner 

resüsitasyon ihtiyacı 234 kat daha fazla idi (47). Bu nedenle, Ģiddetli fetal asideminin varlığı, fetal 

stresin belirgin bir belirteci olmasına rağmen, fetüsün serebral perfüzyonunu sürdürememesiyle eĢ 

tutulamaz. Ancak, doğum odasında resüsitasyon gerektiren bradikardik bir yenidoğanda Ģiddetli 

asidemi göründüğünde anlamlı bir intrapartum hasar olasılığı daha yüksektir. Bu durumda, serebral 

perfüzyon ve oksijen iletimi tehlikeye girmiĢtir demektir. Daha önce açıklandığı gibi beynin 

asfiksiye direnci olağanüstüdür ve kısmen fetüsün perfüzyonunu ve oksijen verimini korumak için 

fetüsün plasental kan akımının kesilmesine uyum gösterme kabiliyetine dayanır (3). 

 

2.1.4.6. Asfiksi Sonrası Nöronal Hücre Ölümü 

 

Dengeleyici mekanizmalar bozulduğunda ve beyin kan akımı artık talebi 

karĢılayamadığında, bir dizi biyokimyasal olay baĢlar. Bu olaylar karmaĢık, birbiriyle iliĢkili ve 

sonuçta müdahale olmadan hücre ölümüne yol açıyor (3). 

 

Asfiktik fetus yada  yenidoğanda oksijen iletimi azalır, anaerobik glikoliz devreye girer ve 

ATP ve fosfokreatinin gibi yüksek enerjili fosfat bileĢikleri azalır. Laktik asit birikir ve membran 

iyon pompaları (Na/K ATPaz ve Na/Ca değiĢtircisi) çalıĢamaz hale gelir. Membran iyon pompası 

çalıĢmadığında, sodyum ve su hücrelerin içine girer ve bu da hücrelerin ĢiĢmesine neden olur. 

Kalsiyumun da hücre içine girmesiyle glutamat gibi eksitatör amino asitlerin hücre dıĢı boĢluğa 

salınıımı sağlanmıĢ olur. Bu aĢırı uyarılma, eksitotoksik bir döngüyü teĢvik ederek daha fazla 

kalsiyum akıĢına neden olur (50). Diğer sonuçlar serbest radikal oluĢumunu, nitrik oksit üretimini 

ve hücre zarlarının lipid peroksidasyonunu içerir (3). 
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Hücre ölümünün son noktası, nekroz veya apoptoz (programlanmıĢ hücre ölümü) yoluyla 

meydana gelmek üzere klasik olarak tanımlanmaktadır. Nekroz, primer hipoksik-iskemik hasar ile 

ortaya çıkan hücre ĢiĢmesi, organellerin bozulması, ve hücre lizizi ile fosfolipid membran 

bütünlüğünün kaybı ile  hızlı ve Ģiddetli hücresel fonksiyonların kaybını tarif eder (51). 

 

Resüsitasyondan sonra, enerji kaynaklarının kısmi düzenlenmesiyle ile birlikte serebral 

perfüzyon ve oksijenizasyon yeniden sağlanır. Ancak, 24 ila 48 saat sonra yüksek enerjili 

fosfatlarda art arda bir azalma olmaya baĢlar ki buna sekonder enerji yetersizliği denir (52). 

Sekonder enerji yetersizliği sırasında, primer beyin hasarında görülen yaygın reaksiyonlar nedeniyle 

reperfüzyon hasarı meydana gelir. Bu hasar, inflamasyon, reaktif oksijen türlerinin ve serbest 

radikallerin oluĢması ve önemli ölçüde apoptoz yoluyla hücre ölümü ile karakterizedir (53). 

Apoptozis baĢlatıldığında, ATP hücrelerin aktif olarak tüketilebilir bileĢenlerine ayrılması için 

kullanılır (51). Hücreler büzülür, kromatin yoğunlaĢır ve çekirdekler piknotik hale gelir. Apoptozis, 

kaspaza bağımlı veya gen transkripsiyonu (kaspazdan bağımsız) proseslerle indüklenebilir (50). 

Kaspaz-3, geliĢmekte olan beyindeki en bol bulunan aktif kaspazdır ve kaspaz-3 aktivasyonu ile 

hipoksi-iskemi sonrası oluĢan hasar derecesi arasında doğrudan bir iliĢki vardır (54,55). 

 

2.1.4.7. Asfiksi Sonrası Patolojik Beyin Hasarı 

 

Tabiatında hipoksik-iskemik olan asfiksiden sonra oluĢa beyin hasarı MRG'de veya 

otopside karakteristik bölgelerde ortaya çıkar. Etkilenen bölge, hasarın türüne ve süresine, gebelik 

yaĢına ve bebeğin hipotermi ile tedavi edilip edilmediğine bağlı olarak değiĢebilir (56,57). 

 

Hipoksik iskemik ensefalopatide klasik nöropatolojik hasar paternleri, (1) selektif nöronal 

nekroz, (2) parasagittal beyin hasarı, (3) periventriküler lökomalazi ve (4) fokal iskemik nekroz 

Ģeklindedir. Selektif nöronal nekroz en sık görülen beyin hasarı tipidir. Genel olarak 3 paterni 

vardır: diffüz, kortikal-derin çekirdekler ve derin çekirdek -beyin sapı. Parasagittal beyin hasarı, 

parietooksipital korteksin ve subkortikal beyaz cevherin uç arterinin beslediği alanda meydana gelir. 

Periventriküler lökomalazi, hipoksi-iskemi sonrası term bebeklerde tanımlanabilmesine rağmen 

klasik olarak preterm bebeklerde beyaz cevher nekrozunu ve gliozisi ifade eder (58). Fokal iskemik 

nekroz ise arteriyel inme ile ilgili olup bir veya daha fazla serebral arterin vasküler dağılımıyla 

iliĢkilidir (59). Terapötik hipotermi ile tedavi edilen 10 bebekte izole hipokampal hasarın olduğu bir 

çalıĢmada açıklandığı gibi kısmi lezyonlar  bulunabildiği gibi genellikle hasar paternleri birden 
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fazla görülmektedir (57). Kötü prognozla iliĢkili MRG bulguları bazal ganglionlar ve talamus 

tutulumu, internal kapsülün arka kısmı ve gri-beyaz madde farklılaĢmasının kaybını içerir (60). 

 

2.1.4.8. Asfiksinin Başlangıç Zamanı ve Süresi 

 

Asfiksi olayının gerçekleĢtiği tam zaman, kadın doğum uzmanları, neonatologlar ve 

ebeveynler tarafından sıklıkla yoğun bir incelemeye tabidir. Bu durum fetal kalp hızı izleminde 

değiĢiklik, uterus rüptürü, plasenta dekolmanı, kordon prolapsusu veya travma gibi durumlarda 

açıklığa kavuĢurken bazı durumlarda da, hala belirsizliğini korumaktadır. Dolayısıyla, asfiksiyel 

hasar akut veya subakut olarak sınıflandırılabilir (3). 

 

Akut asfiktik hasarın klasik bir örneği, tam resüsitasyon gerektiren bir klinik 

prezentasyondur. Fetal kalp hızında ani değiĢiklik anlaĢılmıĢ olup düĢük apgar skoru ve ciddi asidoz 

ile yenidoğan doğar. Böbrek ve diğer uç organ disfonksiyonu sıklıkla ensefalopati birlikte ortaya 

çıkar (61). 

 

Subakut asfiktik hasarlı bebekler doğumda anlamlı dolaĢım kollapsı ile ortaya 

çıkmayabilir. Bu gibi durumlarda, hasar büyük olasılıkla subakut Ģekilde ortaya çıkıp fetüsün 

intrauterin “kendi kendini canlandırmasına” olanak tanır. Doğum çoğu zaman komplike değildir ve 

yenidoğan doğum sırasında ciddi müdahale gerektirmez. Sonuç olarak, Ģiddetli asidemi belirgin 

değildir, ancak ensefalopati mevcut olabilir. Bu bebeklerin bazıları baĢlangıçta tanınmayabilir,ancak 

12 ila 24 saat içinde ensefalopati ve nöbet kliniği geliĢebilir (62). 

 

Son zamanlarda hipotermi ile tedavi edilen term bebeklerin incelendiği bir çalıĢmada akut 

ve subakut hasar sunumu farklı Ģekilde tarif edilmiĢtir. Akut hasarlı bebekler akut intarpartum 

olayların eĢlik ettiği (plesante dekolmanı, uterus rüptürü ve umblikal kord anomalisi olan bebekler) 

durumda doğanlar olarak tanımlanmıĢ. Subakut hasarlı bebekler ise son 6 saatten daha fazla fetal 

hareketlerde azalması olan, akut intrapartum olayların olmadığı durumlar ve doğumda CPR (göğüs 

kompresyonu ve adrenalin uygulaması) gerektirmeyen Ģiddetli ensefolaptisi olanlar olarak 

sınıflandırılmıĢtır. Subakut hasarla iliĢkili doğan 7 bebek ile akut hasar ile doğan 26 bebek 

karĢılaĢtırılmıĢtır. Subakut bebekler doğum sırasında Ģiddetli ensefalopati ile ortaya çıkarken 

resüsitasyon gerektirme olasılığı daha düĢüktü. Her iki durumda da sistemik organ hasarı sık 

görülmekte ve MRG'da beyin hasarı kanıtları ile birlikte olanlarda böbrek fonksiyon bozukluğu 
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görülmüĢ. Bu gibi durumlarda, hasarın zamanlamasını belirlemek genellikle zordur. Ancak 

maternal faktörler (yani, azalan fetal hareket) MRG bulguları kadar  değerli olabilir (63). 

 

Manyetik rezonans görüntülemedeki hasarlanma bulgusu reperfüzyon süresi boyunca 

geliĢebilir dolayısıyla MRG yorumlanırken bu dikkate alınmalıdır (64). Örneğin difüzyon ve 

metabolik değiĢiklikler 4. veya 5. güne kadar kötüye gidip ve ardından normalleĢmeye baĢlar(65). 

 

Bazı hasar tipler asfiksi süresi ile ilgili fikir verebilir. En Ģiddetli ve uzun süreli etkilenme 

sıklıkla yaygın nöronal hasarla sonuçlanır. Orta -Ģiddetli uzun süreli etkilenmede korteks ve derin 

çekirdeklerde (bazal ganglionlar ve talamus) hasarlanma ihtimali artmakta. ġiddetli ve ani baĢlayan 

hasar ise derin çekirdekler ve beyin sapını etkilemektedir (58). 

 

2.1.5.Klinik 

 

Perinatal asfiksi sonrasında klinik bulgular asfiksinin Ģiddeti, süresi, nörolojik tutulumun 

Ģiddeti ve yeri, diğer sistemlerin etkilenme dereceleri ve yerleri, infantın gestasyon yaĢı ile 

iliĢkilidir. Bulgular santral sinir sistemini (SSS) ve SSS dıĢındaki tutuluma göre ortaya çıkar.  

 

2.1.5.1. Santral Sinir Sistemini İlgilendiren Klinik Bulgular 

 

1) Doğum–12 saat: Term bebeklerde, 6–12 saatte, derin stupor veya koma, solunum 

yetersizliği veya periyodik solunum, yaygın hipotoni, pupilla veya okülomotor yanıtın alınabilir 

olması ve subtil veya fokal klonik nöbetler ile birlikte preterm bebeklerde yaygın tonik nöbetler 

gözlemlenebilir.  

 

2) 12–24 saat: Beyin hasarının daha az olduğu vakalarda uyanıklık düzeyinde iyileĢme 

görülebilir, ancak bu dönemde ciddi nöbetler, belirgin jitteriness ve apne de ortaya çıkabilir. Term 

bebeklerde proksimal üst ekstremite güçsüzlüğü varken preterm bebeklerde alt ekstremite 

güçsüzlüğü görülür.  

 

3) 24–72 saat: Bilinç düzeyi kötüleĢerek derin stupor ve komaya ilerler ve solunum 

yetersizliğine yol açar. Beyin sapı tutulumuna bağlı olarak pupiller ve okülomotor sorunlar bu 

dönemde ortaya çıkar. Hipoksik iskemik ensefalopatiya bağlı ölümler ortalama 2 gün olmak üzere, 
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sıklıkla bu dönemde meydana gelir. Bu dönemde ölen pretermlerde sıklıkla intraventriküler kanama 

(ĠVK) ve periventriküler hemorajik infarkt vardır.  

 

4) 72 saatten sonra: Hafif-orta stupor devam edebilir, ama genel uyanıklık düzeyi iyileĢir. 

Yaygın hipotoni devam edebilir veya hipertoni belirginleĢebilir. Anormal emme, yutma ve dil 

hareketlerine bağlı beslenme sorunları ortaya çıkar (21,22). 

 

2.1.5.2. Santral Sinir Sistemi Dışındaki Klinik Bulgular 

 

1. Böbrek; Hematüri, böbrek yetmezliği veya hasarı ile ortaya çıkabilen akut tübüler 

nekroz. 

2. Akciğer; Solunum yetmezliği, fetal distrese bağlı mekonyum aspirasyonu veya PPHT 

3. Kardiyak; Miyokard disfonksiyonu, aritmi ve hipotansiyona neden olan konjestif kalp 

yetmezliği  

4. Karaciğer; Anormal karaciğer enzimleri, artmıĢ serum bilirubin düzeyi ve bozulmuĢ 

karaciğer fonksiyonuna sekonder gerileĢen faktör eksikliği 

5. Hematolojik; Kemik iliği baskılanmasına bağlı trombositopeni ve azalmıĢ trombosit 

ömrü koagülopatiye eklenir. 

6. Gastrointestinal; AzalmıĢ uç organ perfüzyonu nedeniyle paralitik ileus veya 

nekrotizan enterokolit  

7. Metabolik; Laktat yüksekliğine bağlı asidoz, hiperinsülinizme bağlı hipoglisemi, artan 

fosfat yükü ve metabolik asidozun düzeltilmesine bağlı hipokalsemi ve uygunsuz antidiüretik 

hormon (UADH) sekresyonuna bağlı hiponatremi (22). 

 

2.1.6.Tanı  

 

AĢağıda bahsi geçen olaylar, intrapartum ve peripartum hipoksik olaylara eĢlik ettiği 

takdirde ensefalopati geliĢimini artırır, bu klinik durumlar ensefalopati varlığında sorgulanmalı ve 

kayıt altına alınmalıdır. 
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2.1.6.1. Maternal Göstergeler 

 

1-Öykü: Ayrıntılı maternal öykü (düĢük öyküsü, ilaç kullanımı, varsa geçirilen 

enfeksiyonlar, tiroit hastalıkları, ateĢ) ve aile öyküsü (nöbetler ve tromboembolik hastalıklar) HĠE 

dıĢında diğer NE sebeplerini saptamada yardımcı olabilir. 

 

2-Fetal Kalp Hızı (FKH) Paternleri: Bazı FKH traseleri, uteroplasental yetersizlik ve 

fetal stresin antepartum göstergesi olabilir. Reaktif FKH gözlenmesi ve sonrasında FKH‟nın uzun 

süreli deselerasyonu, ani katastrofik olayı düĢündürür (akut asfiksi paterni). Doğum eylemi 

sırasında nonreaktif hale gelen reaktif FKH, yükselmiĢ FKH bazali ve tekrarlayan geç 

deselerasyonlarla birliktedir (intrapartum asfiksi paterni). BaĢvurudan doğuma kadar sabit bir bazal 

hızla beraber persistan nonreaktif FKH öncesinde yaĢanmıĢ olan nörolojik hasarı düĢündürür. Bu 

FKH paterni sıklıkla azalmıĢ fetal hareketler, eski mekonyum çıkıĢı, oligohidramniyoz ve anormal 

fetal pulmoner damarlanma (PPHT) ile iliĢkilidir. FKH paternleri her zaman özgül değildir ve ciddi 

bir yalancı pozitiflik oranı vardır.  

 

3-Plasenta Patolojisi: Plasentanın fetal ve maternal yüzüne bakarak da neonatal 

ensefalopati etyolojisine ait bilgiler elde edilebilir. Marjinal kord insersiyonu veya kord hematomu 

gibi patolojik umbilikal kord lezyonları fetal vasküler beslenmede bozulmanın göstergesi olabilir. 

Fetal trombotik vaskülopati genetik bir koagülopatiyi gösterebilirken, koryoamniyonit ve funisit NE 

için enfeksiyöz bir etyolojiye iĢaret edebilir.  

 

4-Umbilikal Kord Kan Gazları: Umbilikal kord kan gazı fetusun intrapartum durumu 

hakkında objektif bilgi sağlar. Arteriyel kord ph < 7.0 ve BA ≤ -12 mmol/L fetal metabolik asidoz 

ile uyumludur. Neonatal morbidite, umbilikal arter pH 7.0 değerinin altına düĢtükçe artar. 

Metabolik komponent (BA ve bikarbonat) solunumsal komponentten daha önemlidir. Ġzole 

solunumsal asidoz tipik olarak neonatal komplikasyonlarla iliĢkli değildir. Hasarı tanımlamak için 

gereken kesin asidemi değeri bilinmemekle birlikte pH< 7.0 olması klinik olarak ciddi asidozun 

göstergesidir. Tek baĢına asidemi, hipoksik hasarın geliĢtiğini göstermez. DüĢük umbilikal arter 

PaO2 düzeyleri, negatif neonatal sonucun öngördürücüsü değildir (22). 
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2.1.6.2. Neonatal Göstergeler 

 

1-Apgar Skoru: Yeni Amerikan Pediatri Akademisi (AAP)/ACOG bildirisinde, düĢük 5. 

dakika Apgar skorunun neonatal mortalite ile iliĢkili olabileceği, ancak 1. ve 5. dakikada düĢük 

Apgar skorunun asfiksinin kesin belirteçleri olmadığı sonucuna varılmıĢtır. Apgar skoru 5. dakikada 

0-3 olup 10. dakikada 4‟ün üzerinde olan bebeklerin 7 yaĢında serebral felç olmama Ģansı %99‟un 

üzerinde iken, serebral felç olan çocukların %75‟inin doğumda Apgar skorları normaldir (22). 

 

2-Fizik Muayene: Fizik muayene bulgularına göre HĠE evrelemesinde Sarnat sınıflaması 

kullanılır.  

 

Evre-1 (Hafif): AĢırı uyanıklık, normal kas tonusu, zayıf emme, düĢük Moro refleksi 

eĢiği, midriyazis. Bu evrede nöbet gözlenmez.  

Evre-2 (Orta): Letarjik veya uykuya eğilim, hafif hipotoni, emmede zayıflık veya 

emmeme, zayıf Moro refleksi, miyozis ve fokal veya multifokal nöbet varlığı.  

Evre-3 (Ağır): Stupor, flask kas tonusu, aralıklı deserebrasyon, emmeme, Moro olmaması, 

pupilla ıĢık refleksinin zayıflığı.  

 

3-Laboratuvar Tetkikleri: Periferik yayma ile birikte tam kan sayımı, kan kültürü, 

elektrolitler, kan üre azotu, kreatinin, kardiyak enzimler, karaciğer enzimleri, koagülasyon paneli ve 

kan gazlarına, ilk geliĢte bakılmalı ve ardından da gerektikçe seri olarak tekrar edilmelidir. Serum 

üre, kreatinin, elektrolitler, kalsiyum ve fosfat düzenli aralıklarla  ölçülmelidir (22).  

 

4-Kranyum Dışı Görüntülemeler: Kardiyak ventriküler fonksiyonu değerlendirmek için 

ekokardiyografi yapılmalıdır. Uç organ hasarını gösterebilmek için renal ve hepatik ultrasonografi 

yapılabilir (22). 

 

5-Konvansiyonel Elektroensefalografi (cEEG): DeğiĢik kriterlere dayanan çeĢitli 

neonatal cEEG sınıflandırma sistemlerinde amplitüd, simetri, süreklilik, uyku-uyanıklık durumu ve 

frekans değiĢkenleri kullanılır (22).  

 

6-Amplitüd Entegre Elektroensefalografi (aEEG): Bu monitorizasyon Ģeklinde bir hasta 

baĢı serebral fonksiyon monitörü kullanılır. Bu monitör bipariyetal elektrodlardan elde edilen tek 

kanallı EEG‟den amplitüd integrasyonu ve kaydını sağlar. Amplitüd entegre EEG‟nin cEEG‟ye 



19 
 

göre avantajı, yorumlamak için ileri bir eğitim gerektirmemesidir. Bir meta-analize göre aEEG, HĠE 

olan bebeklerde uzun dönem nöro-geliĢimsel prognozunu öngörmek açısından yararlıdır. Ġlk 36 

saatte aEEG‟de uyku-uyanıklık döngüsünün belirmesi iyi prognozu gösterir (22).  

 

Sürekli normal voltaj (CNV); Sürekli normal aktivite minimum 5 ila 7–10 μVcivarında 

seyrederken maksimum amplitüd 10–25 ile 50 μV a kadar değiĢiklik gösterebilir. 

 

Sürekli olmayan normal voltaj (DNV); Minimum amplitüdün değiĢken olduğu ancak 5 

μV'nin altında izlendiği maksimum amplitüdün ise 10 μV'nin üstünde seyrettiği voltaj Ģekli 

Burst supresyon (BS); Sürekli olmayan voltaj zemininde olan minimum amplitüdde 

değiĢkenlik olmadan 0–1 (2) μV arasında olan ve 25 μV geçen maximum aktivitelerin olduğu voltaj 

Ģekli. 

 

Sürekli aşırı düşük voltaj (LV); Sürekli çok düĢük voltajın olduğu zemin paterni (5 μV 

civarında veya altında) 

 

Aktivitenin olmadığı, düz çizgi (FT); 5 μV altında inaktif zemin (izoelektrik çizgi) 

 

7-Beyin Manyetik Rezonans Görüntülemesi: Manyetik rezonans görüntülemesi normal 

olan HĠE'li bebeklerde de nörogeliĢimsel disfonksiyon riskinin devam edebileceği unutulmamalıdır. 

Difüzyon tensor manyetik rezonans görüntüleme ilk 48-72 saatte serebral ödemin olması nedeniyle, 

T1 ve T2 ağırlıklı MR görüntüleme ile kıyaslandığında beyin hasarının sınırlarını daha doğru 

Ģekilde belirleyebilir. Hasarın ciddiyetinden ziyade, MRG ile tespit edilen beyin tutulum paterni 

HĠE'li bebeklerde nörogeliĢimsel sonuçlarla iliĢkilidir (22). 

 

Watershed baskın patern; Beyaz maddede bulunan vasküler yapıları içerir. Kortikal gri 

maddenin tutulumu ciddi HĠE'de görülebilir. Bu patern kısmi uzamıĢ asfiksiden kaynaklanır ve 

biliĢsel fonksiyonlarda bozulma ile iliĢkilidir. 

 

Bazal ganglion ve  talamus baskın patern; Derin gri çekirdekler ve perirolandik korteksi 

etkiler. Total korteks ciddi HĠE‟de dahil olabilir. Bu patern akut ağır asfiksiden kaynaklanır ve ciddi 

biliĢsel ve motor eksikliklerle iliĢkilidir. 
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8-Manyetik Rezonans Spektroskopi (MRS): Serebral metabolitlerin konsantrasyonunu 

değerlendirmek için kullanılır, böylelikle HĠE'ye ikincil  geliĢen beyindeki biyokimyasal 

değiĢikliklerle ilgili bilgi sağlar. Spesifik olarak, yüksek bir N-asetilaspartatın koline oranı ve düĢük 

bir laktat / kolin oranı daha iyi nörogeliĢimsel sonuçlarla iliĢkilidir (22). 

 

9-Difüzyon ağırlıklı görüntüleme (DWI) ve difüzyon tensör görüntüleme (DTI): 

Beyindeki su difüzyonunun yönü ve büyüklüğü hakkında önemli bilgiler verir. Belirgin difüzyon 

katsayısı-apparent diffusion coefficient (ADC) difüzyon oranını yansıtır ve iskemik bir hasardan 

sonra hızla azalır. DüĢük bir ADC değeri difüzyon görüntülemede yüksek yoğunluklu bir sinyale 

dönüĢür. Difüzyonun kısıtlı olması erken tanıda en yüksek duyarlılığa sahiptir; ancak ilk 24 saatte 

yapıldığında hasarın gerçek boyutunu saptamayabilir. Difüzyon anormallikleri 3-5 günde zirve 

yapar ve ardından normale döner (22). 

 

2.1.7.Neonatal Ensefalopati Evrelendirmesi 

 

Hipoksik-iskemik ensefalopati,perinatal dönemin en sık görülen nörolojik hastalığıdır ve 

çocukluk çağında uzun dönem yeti kaybının en önemli nedenidir. Neonatal ensefalopatinin ağırlığı, 

hasarın zamanı ve süresi ile iliĢkilidir. Semptomların günler içinde geliĢmesi seri nörolojik 

muayeneyi önemli kılar. Term bebeklerde beyin hasarının düzeyine göre ilk kez Sarnat tarafından 

bir evreleme sistemi oluĢturulmuĢ (66), daha sonra bu sistem Shalak ve arkadaĢları tarafından 

modifiye edilerek geliĢtirilmiĢtir. Ve literatüre modifiye sarnat skorlaması olarak girmiĢtir (67). 

Tablo-2‟de Modifiye Sarnat sınıflandırması özetlenmiĢtir. 

 

Tablo-2: Modifiye Sarnat skorlaması 

BULGULAR  

 

NORMAL HAFĠF 

 

ORTA AĞIR 

 

1-Bilinç düzeyi  

 

Uyanık, 

eksternal 

uyaranlkara 

cevap verir 

sakinleĢebilir 

Hiperalert,yüksek 

perdeli ağlaması 

vardır, minimum 

uyaranlara 

abartılı cevap 

verir, dayanılmaz 

Letarjik   
 

Stupor, 

koma 

2-Spontan aktivite Uyanıkken 

pozisyon 

Normal veya 

azalmıĢ 
 

AzalmıĢ 

aktivite 
 

Aktivite 

yok  
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değiĢtirebilir. 

3-postür Sessizken 

çoğunlukla 

fleksiyonda 

Distal eklemlerin 

hafif fleksiyonu 

(parmaklar, 

genellikle el 

bileği) 

distal eklemler 

orta fleksiyonda, 

geri kalan 

ekstansiyonda 

Deserebre 

4- Kas tonusu Tüm 

ekstremitelerde 

ve kalçada 

güçlü fleksör 

tonus  

Normal veya 

hafifçe artmıĢ 

periferal tonus 

 

Hipotoni (fokal 

veya genel) veya 

hipertoni 

Flask veya 

rijidete 

5-primitif refleksler 

a- Emme Güçlü 

 

Zayıf,az Zayıf ama çekme 

var 

 

Yok 

b-Moro Tam yanıt Kısmı yanıt TamamlanmamıĢ Yanıt yok 

6-otonom sistem 

a-pupiller Karanlıkta: 

2.5-4.5 mm;  

ıĢıkta: 1.5-2.5 

mm 

Midriyatik Miyotik nonreaktif 

b-kalp hızı 100–160  160 üstü 

taĢikardik 

100 ün altı 

bradikardik 

değiĢken 

c-solunum  Düzenli 

solunum 

Takipne Periyodik 

solunum 

Apne veya 

ventilasyton 

desteği 

 

Ensefalopati derecesi, altı kategori arasında yapılan iĢaretlemeler neticesinde 

belirlenecektir. Eğer orta ve ağır kolondaki iĢaretler eĢit olarak dağıtılmıĢsa, 1. Kategoriye bakılır. 

Hangi kolondaki en yüksek ise ensefelopati dercesi ona göre belirlenir. 1.kategori yani bilinç 

seviyeleri eĢitse o zaman 4. Kategori yani kas tonusuna göre belirlenir. Nöbet geçiren bir bebek ise 

nörolojik muayeneye bağlı olarak orta veya Ģiddetli NE olacaktır. Nöbet geçiren hastanın nörolojik 

muayenesi normal veya hafif NE veya orta NE sınıfına dahil oluyorsa “Orta NE” olarak 

adlandırılacaktır. ġiddetli NE  sınıfına dahil oluyorsa“ġiddetli NE” olacaktır (12). 
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Tablo-3: Thompson skorlama sistemi 

Belirti 0 1 2 3 

Tonus 

 

Normal Hipertonik Hipotonik Flaksit 

Bilinç Normal Hiperalert Letarjik Komatöz 

 

Postür 

 

Normal 

 

Fisting, çevirme 

 

Distal 

fleksiyon 

 

Deserebre 

 

Nöbet 

 

Yok 

 

<3 günde 

 

>2 günde 

 

>2 günde 

 

Moro Normal Parsiyel Yok Yok 

Yakalama Normal Az Yok Yok 

 

Emme 

 

Normal Az Yok yok 

Solunum 

 

Normal 

 

Hiperventilasyon 

 

Apne 

 

Solunum 

desteği 

 

Fontanel 

 

Normal 

 

Gergin 

 

Bombe 

 

 

 

Shalak, hem hafif hem de orta derecede ensefalopatik klinik belirtileri olan bebeklerin 

taburculukta anormal bir sonucu % 100 duyarlılıkla tanımladığını buldu. Bu, HĠE'nin geliĢen doğası 

hakkındaki bilgimizle uyumludur ve bebeklerin daha sonra hafif ensefalopati belirtileri sonrasında 

orta-Ģiddetli ensefalopati geliĢtirebileceğini düĢündürmektedir (68). 

 

Ayrıca Thompson skoru da yaygın olarak kullanılan bir skorlama sistemidir. Thompson 

skoru (Tablo-3), Neonatal ensefalopatili bebeklerin nörolojik muayenesinin dokuz yönünden elde 

edilmiĢtir: toplam skor, 0-22 arasındadır ve kappa katsayısı, 0.87'dir. 

 

Bu puan, bebeklerin “hafif”, “orta” veya “Ģiddetli” den daha kesin bir Ģekilde 

tanımlanmasını sağlar. Normotermik bebeklerde, yaĢamın ilk 7 günü boyunca> 10 olan maksimum 

puan,% 100 duyarlılık ve% 61 özgüllük ile anormal bir sonuç öngörür. Doğumdan 6 saat sonra 
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anormal bir aEEG'yi kesin olarak öngören sağlam bir erken klinik skor, TH için spesifik bebeklerin 

hızlı triyajına izin verir. Bununla birlikte, doğumdan <6 saat sonra elde edilen bir Thompson 

skorunun prognostik değeri hakkında yayınlanmıĢ bir veri yoktur (68,69). 

 

2.1.8.Tedavi ve Yaklaşım 

 

Neonatal ensefalopatili bebeklere yaklaĢım, asfiksi riski yüksek olan vakaların perinatal 

dönemde belirlenmesi ve doğumhanede yeterli ve etkin canlandırma yapılması ile baĢlar. Perinatal 

asfiksi vakalarının çoğunun beklenmedik ve önlenemez Ģekilde ortaya çıkması nedeniyle klinik 

yaklaĢım, çoğunlukla hasarın artıĢının önlenmesine yönelik destek bakımın sağlanması ve geri 

dönüĢümsüz ikincil enerji yetersizliğinin baĢlangıcından önceki terapötik pencereyi hedef alan özel 

nöroprotektif tedaviler üzerine odaklanmaktadır (22). 

 

Neonatal ensefalopatili doğmuĢ bebeğin yönetiminde,unutulmaması gereken nokta çoklu 

organ sistemlerin tutulacağıdır. Neonatal ensefalopatiden esas olarak serebral fonksiyonlar 

etkilenmesine rağmen bu bebeklerde pulmoner, kardiyovasküler, hepatik ve böbrek 

fonksiyonlarında da bozukluk olması istisna olmaktan çok kuraldır. Neonatal ensefalopati 

yönetimde üzerinde durulan noktalar aĢağıdaki gibidir:  

 

Koruma; peripartum hipoksik-iskemik hasarın önlenmesi 

Tanıma; peripartum hipoksik-iskemik hasarın tanınması 

Stabilizasyon; solunum, kardiyovasküler ve metabolik sistemler dahil sistemik 

fizyolojinin stabilizasyonu (yeterli ventilasyon/perfüzyonun sağlanması, kan Ģekeri regülasyonun 

sağlanması) 

 

Nöbetlerin kontrolü;  

 

Terapötik hipotermi; uygun vakalarda nöroprotektif olarak bu tedavinin baĢlaması 

Potansiyel tedaviler; diğer nöroprotektif tedavilerinin dikkate alınması 

 

Bunların tümü ile ilgili olarak, hipoksik-iskemik hasardan sonra nöronal ölümün büyük 

kısmının, hasarın sona ermesinden sonra (yani, daha sonra gözden geçirilecek olan terapötik 

manevraların uygulandığı sırada) geliĢtiğine dikkat etmek önemlidir (21). 
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2.1.8.1. Peripartum Hipoksik-İskemik Hasarın Önlenmesi 

 

Neonatal ensefalopati yönetiminde esas nokta, çoğu bebek intrauterin dönemde primer  

hasara maruz kaldığı için intrauterin asfiksinin önlenmesi çok önemlidir. Ġlk hedef,  doğum eylemi 

veya doğumla ilgili hipoksik-iskemik hasara maruz kalan fetüsün tanımlanmasıdır. Bu nedenle, 

yüksek riskli gebeliğin tespiti ile antepartum değerlendirme temel noktayı oluĢturmaktadır. Fetus, 

intrapartum dönemde öncelikle, pH ve kan gazı değerlerini belirlemek için gerektiğinde fetal kan 

örneklemesi ile desteklenen elektronik tekniklerle izlenmelidir. Asfiksi tehdidi olan fetüs için özel 

müdahale Ģekli, fetüs ve anne ile ilgili çeĢitli faktörlere bağlıdır, ancak çoğu kez sezaryen, beyin 

hasarına yol açan asfiksinin önlenmesinde kritik bir müdahaledir (21). 

 

2.1.8.2. Peripartum Hipoksik-İskemik Hasarın Tanınması 

 

Asfiktik hasar ile iliĢkili nörolojik sendromu tanımak zorlayıcı olabilir. Fakat klinik 

Ģüphenin yüksek olması tanı koymak için temel gerekliliktir. NE‟nin tanınmasının ve yönetiminin 

kolaylaĢtırılması için standart kriterler belirlenmiĢtir. Bunlar postnatal ilk bir saatte kan gazı 

alınması, deprese doğumlarda uygun resüsitasyon yapılması, terapötik pencerede tedavi açısından 

hızlı davranılması, tekrarlayan nörolojik muayenlerin yapılması ve uygun vakalarda aEEG ile 

serebral monitörizasyon yapılmasını içermektedir (21).  

 

2.1.8.3. Sistemik Fizyolojinin Stabilizasyonu 

 

Postnatal dönemde asfiksiden primer etkilenen organ beyin olmasına rağmen 

kardiyovsküler, pulmoner ve metabolik sistemde etkilenir. Asfikside bütün dikkatler beyne 

odaklanmasına rağmen bahsi geçen sistemler yeteri kadar önemsenmemektedir. Özellikle nörolojik 

hasarın nihai Ģiddetini belirlemede önemli bir rol oynayabilen bu sistemlerin dikkatli yönetimi çok 

önemlidir. 

 

Ventilasyon; Yeterli ventilasyonun sağlanması bu basamağın ilk önemli kısmını oluĢturur. 

Bunun içinde oksijen ve karbondioksitin dalgalanması önlenmelidir. Hipoksi; Oksijen 

yoksunluğunun önlenmesi açıkça destekleyici tedavinin temel taĢıdır. Hipoksemi, serebrovasküler 

otoregülasyonun bozulmasına böylelikle basınç- pasif dolaĢımın bozulmasına ve iskemik beyin 

hasarına  neden olabilir. Buradaki temel tedavi yöntemleri ise oksijen ve mekanik ventilasyon, 

yüksek frekanslı ventilasyon gibi yardımlı ventilasyondan oluĢan uygulamalardır. Uygun vakalarda 
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endikasyon dahilinde pulmoner vazodilatör ilaçların (örneğin nitrik oksit), kullanımı da 

düĢünülmektedir. Hiperoksi; Her ne kadar hipoksemi ciddi ve hızlı müdahele  gerektiren bir durum 

olsa da, hiperoksinin oluĢması da  zararlı olabilir. Hiperoksi serebral vazokonstriksiyona veya 

oksidatif stresin artmasına veya her ikisine de yol açarak serebral hasara neden  olabilir. Dolayısıyla 

hipoksiden korunmaya çalıĢırken hiperoksik bir ortam oluĢturmamk gerekmektedir (21). 

 

Karbondioksitin ciddi metabolik ve vasküler etkileri olabileceğinden, dikkatli bir Ģekilde 

kontrol edilmesi gerekmektedir. PaCO2'deki ani değiĢikliklerin, hipokarbi veya hiperkarbinin 

ortaya çıkması serebral hasara neden olmaktadır. Hiperkarbi; PaCO2‟deki yükselme olarak 

tanımlanır. Bu durum serebral asidoza, basınç-pasif serebral dolaĢımın bozulmasına ve serebral 

vazodilatasyon ile intrakranial kan akımının artĢına neden olarak hemorajik komplikasyonlara 

neden olmaktadır. Hipokarbide ise serebral vazokonstrikyon olup serebral iskemik hasar ön plana 

çıkmaktadır (21). 

 

Perfüzyon; Yeterli perfüzyonun sağlanması asfiktik hastada sekonder iskemik hasar 

oluĢmasının  önlenmesi açısından önemlidir. Asifikside serebral otoregülasyon bozulduğundan 

hastanın gestasyon yaĢına göre uygun olan kan basıncı değerleri belirlenip hipo ve hipertansiyondan 

kaçınılmalıdır. Primer etkilenen kalp olduğu için lüzum halinde dobutamin gibi inootrop desteği ve 

volüm geniĢleticiler verilebilir (21). 

 

Kan şekeri izlemi; Ġnsan çalıĢmaları, perinatal asfiksinin metabolik geçiĢi bozduğu ve 

birkaç mekanizma yoluyla düĢük kan glukoz konsantrasyonları olasılığını arttırdığını ortaya 

koymuĢtur. Anaerobik glikolizin uzun sürmesi glikojen depolarının hızla tükenmesine neden olur. 

Yine yapılan çalıĢmalarda HĠE'li bebeklerin sağlıklı bebeklere göre doğum odasındaki kan Ģekeri 

konsantrasyonları anlamlı derecede düĢük bulunmuĢtur. Birkaç klinik gözlem çalıĢması, HĠE'li 

bebeklerde hipogliseminin beyin hasarı üzerinde güçlü bir etkisi olduğunu göstermiĢtir. Bu 

çalıĢmalarda kan Ģekeri 45 mg/dl üstünde olan infantların nörolojik prognozunun daha iyi olduğunu 

göstermiĢtir. Hipoglisemi gibi hiperglisemi (>150 mg/dl) de asfiktik yenidoğanlarda 

istenmemektedir. Sonuç olarak hipoglisemi nöronal hasarı arttırdığı için hiperglisemi ise serebral 

laktik asidozu arttırdığı veya hiperosmalariteden dolayı serebral hemoraji riskini arttırdığı için kan 

Ģekeri 50-100 mg/dl arasında tutulması önerilmiĢtir (21). 
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2.1.8.4. Nöbetlerin Kontrolü 

 

Nöbet tedavisi, klinik nöbet aktivitesini saptamak için dikkatli seri muayenelerle baĢlar. 

Ciddi HĠE vakalarının çoğuna eĢlik eden nöbetler beyinde daha fazla hasara neden olabilir. Bununla 

birlikte yapılan klinik çalıĢmalar HĠE'li bebeklerde nöbet sıklığının ve Ģiddetinin daha fazla beyin 

hasarı ve kötü nörogeliĢimsel sonuç ile iliĢkili olduğu sonucunu ortaya koymuĢtur (70). 

 

Nöbetler, belirgin Ģekilde hızlandırılmıĢ serebral metabolizma hızı ile iliĢkilidir ve daha 

önce belirtildiği gibi serebral metabolizma optimal aerobik kapasitede çalıĢmıyorsa (örneğin 

mitokondriyal hasar nedeniyle), bu hızlanma beyin glikozunda hızlı bir düĢüĢe, laktatta artıĢa ve 

yüksek enerjili fosfat bileĢiklerinde azalmaya neden olabilir. Ayrıca, glutamat gibi bazı eksitotoksik 

amino asitlerin aĢırı sinaptik salınımı da  hücresel hasara yol açabilir. Buna ek olarak, nöbetler sık 

sık hipoventilasyon ve apne ile iliĢkili olup, serebral etkileri tartıĢılmıĢ olan hipoksemi ve 

hiperkarbiye neden olabilmektedir. Subkutan elektrotlar ile yapılan çalıĢmalar, bu son 

değiĢikliklerin, klinik olarak kolayca kaçırılabilecek kadar hafif olan nöbetlerle olabileceğini de 

düĢündürmektedir. Yenidoğan nöbetleri, arteriyel kan basıncındaki ani yükselmelerle ve dolayısıyla 

daha önce tartıĢıldığı gibi kanamayı indükleme olasılığıyla iliĢkilidir (21). Ayrıca çalıĢmalar, 

nöbetleri zayıf kontrol edilen bebeklerde, kontrolleri iyi olan bebeklere göre  daha sık ve Ģiddetli 

nörolojik sekel varlığını ortaya koymuĢtur (71). Fenobarbital, HĠE‟de nöbetlerin tedavisinde tercih 

edilen ilaç olarak devam etmektedir. Tedavinin zamanlaması biraz tartıĢmalı olsa da deneysel 

çalıĢmalarda, nöbetlerin baĢlamasından önce yüksek doz barbituratlarla yapılan yüklemede serebral 

metabolik hızının azalması, serebral vazokonstriksiyon, beyin ödeminin azalması veya serbest 

radikallerin azalması ile serebral hasarı azalttığı gösterilmiĢtir. Ancak prognoz üzerinde olumlu 

etkisini gösterecek yeterli  çalıĢma olmadığından profilaktik ve yüksek doz (40 mg/kg) fenobarbital 

uygulaması rutin olarak önerilmemektedir. Fenobarbitalin yenidoğan nöbetlerinde GABA agonisti 

olmasından dolayı bazen yetersiz kalabilmektedir. Dolayısıyla farklı ajanlara araĢtırmacıları sevk 

etmiĢtir. Bunlardan çok ciddi yan etkisi faz1 çalıĢmaları sırasında farkedilen ve çalıĢması iptal 

edilen  diüretik özelliğinde bumetaniddir. Ayrıca hipoterminin nöroprotektif etkisini kuvvetlendiren 

antikonvülsan bir ajan olan Topiramat HĠE bağlamında daha fazla çalıĢmaya adaydır (21). 

Yenidoğan konvülsiyonlarının tedavi prensipleri HĠE‟li hastalarda da geçerlidir. Öncelikle nöbet 

geçiren  bir yenidoğanda metabolik nedenlerin tedavi edilmesi gerekir, hipoglisemi, hipokalsemi ve 

hipomagnezemi düzeltilmelidir. Pridoksin bağımlı nöbetlere, 100 mg iv pridoksin verilebilir ve 500 

mg‟a kadar günlük dozu çıkılabilir bu arada EEG ile yakın takip edilmelidir. Fenobarbital, fenitoin, 

lidokain, midezolam ve levetirasetam gibi ajanlar öneriler doğrultsunda kullanılabilir (72). 
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2.1.8.5. Nöroprotektif Müdahaleler 

 

Daha öncede anlatıldığı gibi perinatal asfikside serebral hasarın fizyopatolojisinde 

intarsellüler kalsiyum birikimi,eksitatör nörotransmitterlerin salınımı, serbst radikallerin oluĢumu ve 

inflamasyon rol oynamaktadır (73). Tedaviye iliĢkin heyecan verici nokta, bu zararlı kaskadı 

kesmenin, hasarın sona ermesinden sonra bile, perinatal hipoksik-iskemik olayda beyin hasarını 

önleyebildiği veya hafifletebileceğidir. Yenidoğanlarda incelenen ve burada ele alınan yaklaĢımlar, 

TH, antikonvülsan tedavi, ksenon, antioksidanlar, melatonin, eritropoietin, magnezyum, kalsiyum 

kanal blokerleri ve kök hücre naklidir. 

 

Hipotermi; Her ne kadar onlarca yıldır, derin hipoterminin yani vücut sıcaklıklarının 20 ° 

C'nin altında olduğu durumun kardiyak operasyonlar sırasında  nörolojik açıdan faydalı olduğu 

bilinse de, son yıllarda çeĢitli perinatal asfiksi modellerinde yapılan deneysel çalıĢmaların 

ardındanderin hipotermiden ziyade vücut sıcaklığının belirli bir dereceye kadar indirildiği 

durumların (yani “hafif” hipotermi )  yararlı olduğu gösterilmiĢtir. Bu yaklaĢım asfiktik bebeklerde 

çalıĢılmıĢtır ve Ģimdi dünya çapında benimsenmiĢtir. Hafif hipotermi için nöroprotektif yararın 

temel belirleyicileri zamanlama (sekonder enerji yetmezliği ve nöbet gibi eksitatör özellikler öncesi 

hipoterminin baĢlangıcı bu da yaklaĢık olarak ilk 6 saat), derece (vücut sıcaklığının 3 ° C ila 4 °C 

düĢürülmesi gibi) ve süredir (≈72 saat) (21). Terapötik hipoterminin etki mekanizması, enerji 

tüketiminde azalma, hücre dıĢı glutamat birikiminde bir düĢme, reaktif oksijen ve azot türlerinin 

oluĢumunda bir azalma, inflamasyonun inhibe edilmesi ve apaptozu indükleyen kaskadların 

kesilmesi gibi görünmektedir (74). 

 

Hipotermi tedavisinde iki ana yaklaşım mevcuttur: Selektif baĢ soğutması ve  tüm 

vücut soğutması. Ġlk büyük ölçekli çok merkezli çalıĢma, selektif baĢ soğutması ile ilgili olduğu 

bildirilmiĢtir. Bu kritik çalıĢmada, orta veya Ģiddetli ensefalopatik ve anormal aEEG'li 218 bebek 

5.5 saatten önce baĢlayan ve 72 saat boyunca devam eden soğutma tedavisine maruz bırakıldı. 

Amplitüd entegre elektroensefalografi anormalliği ve  Ģiddetli ensefelopatisi olan bebeklerin kontrol 

grubuna göre kıyaslandığında 18. ayda ölüm ya da ciddi sakatlık üzerine herhangi bir etkisi 

gözlenmedi. Bununla birlikte, orta derecede ensefelopatik ve aEEG anormalliği olan bebeklerde 

hipotermik grupta kontrol grubuna göre bu olumsuz sonucun anlamlı derecede düĢük olduğu 

görülmüĢtür (13). 
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Benzer Ģekilde, tüm vücut soğutmanın çok merkezli çalıĢmasından erken ümit verici 

sonuçlar alındı. Bu çalıĢmada orta ve ağır ensefalopatisi olan 208 bebeğe 72 saat süreyle ortalama 

4.3 saatte, 33.5 ° C'lik bir özofagus sıcaklığında tüm vücut soğutulmaya baĢlandı. Ancak bu 

çalıĢmada aEEG kullanılmamıĢtır. Hipotermi tedavisi uygulanan orta ve ağır asfiktik bebeklerin 

kontrol grubuna göre kıyaslandığında ileri dönem nörolojik geliĢimleri ve mortaliteleri anlamlı 

derce farklıydı (12). Ġntrapartum asfiksi bulguları olan, orta / Ģiddetli ensefalopatili term ve geç 

preterm 1505 bebeğin 11 randomize kontrollü çalıĢmasının dahil edildiği meta-analizdeTH 

tedavisinin mortalite ve morbitide üzerinde anlamlı bir farklılık olduğu belirtildi (75).  

 

Hipotermi tedavisi uygulanacak hasta seçimi Amerikan Pediatri Akademisi tarafından 

belirlenen endikasyonlara göre yapılmaktadır (76); 

 

1. 35. Gebelik haftasını tamamlamıĢ olmak 

2. Postnatal ilk 6 saatte olmak 

3. Klinik muayenede orta / Ģiddetli neonatal ensefalopati varlığı  

4. Kord kan gazında pH≤ 7,00 veya BA ≥16 mmol/L olması. Kord kan gazı mevcut 

değilse, ilk 60 dakikada alınan arteryel pH≤ 7,00 veya BA ≥16 mmol/L olması  

 

Eğer kan gazı uygun değilse aĢağıdakilerin varlığı ile tanımlanan “asfiksi kanıtı” 

a- Apgar skoru 10. dakikada 5‟den az olması veya pozitif basınçlı ventilasyonu veya 

göğüs kompresyonuyla resüsitasyon ihtiyacının 10. dakikada devam ediyor olması 

b- HĠE ile sonuçlanabilecek herhangi bir akut perinatal olay (örneğin, abruptio plasenta, 

kord prolapsusu, Ģiddetli fetal kalp hızı anormalliği) olması  

 

Bahsedilen kriterlere göre hipotermi tedavisinin baĢlatılması için orta ve ağır 

ensefelopatinin olması gerekmektedir. Hafif ensefelopatik bebeklere soğutma tedavisinin 

uygulanması konusu halen araĢtırma aĢamasındadır. Bu nedenle, orta/ağır ensefelopatik bebeklere 

yapılan TH‟ nin, sekonder hasar baĢlamadan önce mümkün olan en kısa sürede uygulanması ve 

sekonder enerji yetersizliği dönemine kadar devam etmesi  gerektiği, mevcut klinik ve preklinik 

kanıtlardan açıkça anlaĢılmaktadır (77). Bu bağlamda yapılan çalıĢmalarda doğumdan 3 saat sonra 

soğutulmuĢ bebekler, 3 saat ile 6 saat arasında soğutulmaya baĢlayan bebeklere kıyasla daha iyi 

nörogeliĢimsel sonuçlara sahip olduğu görüldü (78). 72 saatlik soğutmanın ardından bebekler yavaĢ 

yavaĢ yeniden ısıtılmalıdır (0,5 ° C/ saat). Daha hızlı ısıtıldığında nöbetlerin arttığı (79) ve kortikal 

apoptozun indüklendiği (80) hayvan çalıĢmalarında gösterilmiĢtir. Daha uzun soğutma sürelerinin 
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(> 72 saat) veya 33.5 ° C'nin altına daha derin soğutmanın fayda sağladığı gösterilmemiĢtir ve 

zararlıdır (81-83). 

 

Terapötik hipotermiyle iliĢkili risk faktörlerinin hipoterminin faydaları ile 

karĢılaĢtırıldığında nispeten küçük olduğu görülmüĢtür (75). 

 

Sonuç olarak, HĠE için risk altındaki bebeklere TH‟nin erken uygulanmasının, MRG'deki 

beyin hasarının boyutunu azalttığı, mortaliteyi azalttığı ve nörogeliĢimsel sonuçları iyileĢtirdiği 

açıktır. Hafif HĠE'nin bu yaklaĢımın uygulanmasının bir göstergesi olduğunu ne ölçüde belirlemek 

için daha fazla araĢtırma yapılması gerekmektedir (21). 

 

Terapötik Hipotermi Komplikasyonları 

 

1. Kardiyovasküler ve Solunumsal: Tüm TH çalıĢmalarının güncel meta-analizlerinde 

hipoterminin  kardiyovasküler sistemle iliĢkili tek, devamlı etkisinin klinik olarak iyi huylu 

fizyolojik sinüs bradikardisi olduğunu göstermektedir (84).  Hipotermi, atriyal pacemaker ve 

intrakardiyak iletimi yavaĢlattığı için sürekli sinüs bradikardisi ile iliĢkilidir. Aynı zamanda QT 

aralığı da uzayabilir ve hipotermi sırasında hipotansiyon oluĢabilir (12,13). EriĢkin hastalarda 

yapılan hipotermi tedavisinin komplikasyonlarının araĢtırıldığı çalıĢmalarda kardiyovasküler 

komplikasyonlar arasında pulmoner hipertansiyon geliĢimi, sinüs bradikardi, kardiyak aritmi, 

hiperviskozite ve pulmoner vazokonstriksiyon bulunmaktadır (85,86). Yapılan bir meta-analizde, 

hipotermi tedavisi uygulanan gruplarda inotroplarla tedavi edilen hipotansiyonda, sınırda bir 

derecede anlamlı artıĢ olmuĢ (84). Bununla birlikte, Battin ve ark. son zamanlarda, soğutma 

sırasında tansiyon desteği için inotrop gereksiniminin, doktor davranıĢlarında belirgin bir 

değiĢiklikle daha fazla iliĢkili olduğunu ve soğutulmuĢ bebeklerde inotrop tedavisinin daha yavaĢ 

geri çekildiğini göstermiĢtir (87). Eicher ve ark. (88) soğutulmuĢ bebeklerde inhale nitrikoksit 

tedavisi gerektiren PPHT bir artıĢ olduğunu bildirmiĢtir. Bununla birlikte, PPHT‟ si olan bebek 

sayısı, yakın zamanda bildirilen Neonatal Ensefalopatide Tüm Vücut Hipotermi (TOBY) 

çalıĢmasını da içeren üç büyük soğutma çalıĢmasındaki soğutulmuĢ ve soğutulmamıĢ bebekler 

arasında benzerdi (11-13). 

 

2. Hematolojik Yan Etkiler: Hipoterminin neden olduğu pıhtılaĢma anormallikleri, 

trombosit iĢlev bozukluğu, artmıĢ fibrinolitik aktivite, protrombin ve parsiyel tromboplastin 

zamanında uzamayı içerir (89). Hipotermi ile birlikte trombositopeni de bildirilmiĢtir. Hipoterminin 
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trombosit sayısı üzerindeki etkisini bildiren dört çalıĢmanın (12,13,88,90) meta-analizinde 

hipotermik gruplarda trombositopenide istatistiksel olarak anlamlı bir artıĢ olduğu gösterilmiĢtir 

(84). Bununla birlikte, üç büyük randomize hipotermi çalıĢmasının hiçbirinde kanama 

komplikasyonlarında artıĢ olmadığı bildirilmiĢtir (11-13). Daha küçük ölçekli bir güvenlik 

çalıĢmasında Eicher ve ark. protrombin zamanı ve parsiyel tromboplastin süresinin uzamasıyla 

birlikte koagülopatide bir artıĢ olduğunu bildirmiĢlerdir, ancak koagülopatinin taze donmuĢ plazma 

ve trombosit transfüzyonları ile kolayca kontrol edilebildiği ve intrakraniyal kanamada artıĢ 

olmadığını bildirilmiĢlerdir (88). Ayrıca  derin hipoterminin, deneysel bir hayvan çalıĢmasında 

intrakraniyal kanamaya neden olmadığı belirtilmiĢ (91), ve yeni doğan bebeklerde yakın zamanda 

yapılan bir pilot çalıĢmada, 30 ° C'lik hedef rektal sıcaklığa kadar derin tüm vücut hipotermisinin 

güvenli olduğu bildirilmiĢtir (92). 

 

3. Böbrek Yetmezliği: Hipoterminin antidiüretik hormonu baskıladığı bilinmektedir ve 

deneysel hayvan modellerinde soğutma, böbrek perfüzyonunda ve glomerüler filtrasyon oranındaki 

bir düĢüĢle iliĢkilendirilmiĢtir (93). Bununla birlikte, hipoterminin idrar çıkıĢı üzerindeki etkisini 

bildiren beĢ çalıĢmanın meta-analizi, soğutulmuĢ bebeklerde oligüri oranında istatistiksel olarak 

anlamlı bir fark göstermemiĢtir (84). 

 

4. İmmünolojik Yan Etkileri: YetiĢkinlerde yapılan çalıĢmalar hipoterminin derin 

immünosüpresif ve antiinflamatuar etkilere sahip olduğunu göstermiĢtir (85,86). 

 

Bununla birlikte, hipoterminin sepsis üzerindeki etkisini bildiren beĢ çalıĢmanın meta-

analizi, enfeksiyon riskinde bir  artıĢ olmadığı yönünde idi. Fakat bu durumun hipotermi tedavisi 

sırasında asfiktik olan bebeklerde rutin antibiyotik kullanımının bu riski maskelemesi ile mümkün 

olabileceği düĢünülmüĢtür (84). 

 

Antikonvülzan ilaçlar: Antikonvülzan ilaçlar klasik etkilerine ek olarak nöroprotektif 

etkileri ile asfikside rol oynayabilir. Fenobarbital; serebral metabolik hızını azaltması, serebral 

vazokonstrüksiyon yapması, beyin ödemini azaltması ve serbest radikallerin oluĢumunu düĢürmesi 

ile serebral hasarı azalttığı gösterilmiĢtir (21). Topiramat kainate (KA) ve α-amino-3-hydroxy-5-

methyl-4-isoxazole propionic acid (AMPA) reseptörlerini içeren glutamat reseptörü üzerinden 

antagonist etki ile glutamat salınımı azaltarak antiepileptik olarak kullanılmaktadır (94). Deneysel 

çalıĢmalarda topiramatın antikonvülzan etkisinin dıĢında nöroprotektif etkisinin de olduğu 

gösterilmiĢtir. Özellikle hafif hipotermi ile kombine edilen (sinerjistik) tedavi yaklaĢımlarının 
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monoterapiden daha iyi sonuç verdiği gösterilmiĢtir (95,96). Topiramatın özellikle ilgi çekmesinin 

nedeni hasar sonrası geliĢmekte olan oligodendrositlerin yaralanmaya karĢı korunmasını 

sağlamasıdır (74). Ayrıca, diğer birçok eksitatör aminoasit antagonistinin aksine topiramat, klinik 

olarak kullanılan dozlarda, geliĢmekte olan beyinde apoptotik nöronal hücre ölümüne yol 

açmamaktadır (97). Levetirasetamın nöroprotektif etkisi ile ilgili umut verici çalıĢmalar devam 

etmektedir (98). 

 

Xenon: Xenon, düĢük kan/gaz partisyon katsayısına sahip, kan-beyin bariyerini kolayca 

geçebilen ve anestezinin hızlı Ģekilde indüklenmesine yol açan güçlü bir anesteziktir. Xenonun 

nöroprotektif etkileri hipotermi ile kombinasyon halinde olduğunda  gösterilmiĢtir (99). Xenon'un, 

hipotermi tedavisi uygulanan hastalarda kullanımının değerlendirildiği bir çalıĢmada güvenilir 

olduğunu dair kanıtlar olduğu bildirildi (100). 

 

TOBY-Xe randomize kontrollü çalıĢmasında 92 bebekten 46  bebeğe sadece hipotermi 

tedavisi uygulanmıĢ diğer 46 bebeğe de hipotermiye ek olarak inhaler xenon tedavisi uygulanmıĢtır. 

Bu çalıĢmada talamusta laktat / N-asetilaspartat oranında veya iç kapsülün arka kolunda fraksiyonel 

anizotropide anlamlı bir fark gösterilememiĢtir. AraĢtırmacılar bu çalıĢma sonucunda xenon 

uygulamasının “doğum asfiksisinden sonra soğutmanın nöroprotektif etkisini arttırma olasılığı 

olmadığı” sonucuna varmıĢlardır (101). 

 

Antioksidanlar - N-Asetilsistein, Allopurinol: Oksidatif stres, yenidoğan hipoksik-

iskemik beyin hasarının önemli bir mekanizması olduğundan, antioksidan özelliklere sahip 

ajanların, yenidoğan beynini korumada faydalı olacağı tahmin edilebilir. Yenidoğan sıçanlardaki 

hipoksik-iskemik deneysel çalıĢmalar bu olasılığı desteklemektedir. N-asetilsistein, hipotermi ile 

kombinasyon halinde özellikle faydalı bulunmuĢtur. Potansiyel özelliği ise kan-beyin bariyerini 

geçme kabiliyeti ve rölatif güvenliğiydi (102). Ancak insan çalıĢmaları halen devam etmektedir. 

 

Bir ksantin oksidaz inhibitörü olan ve serbest radikalleri temizleyebilen  allopurinol, 

nöroprotektif özelliklere sahiptir. Bir rapordan elde edilen verilere göre allopurinol tedavisinin 

serbest radikal oluĢumu, beyin hemodinamiği  ve elektriksel beyin aktivitesi üzerinde yararlı bir etki 

olduğunu göstermiĢtir. Kısa dönem sonuçları (ölüm, taburculuktaki nörolojik anormallikler) 

allopurinol ile tedavi edilen bebeklerde daha olumlu olma eğilimindeydi, ancak fark istatistiksel 

olarak anlamlı değildi (103). Daha sonra yapılan bir çalıĢmada da, asfiktik bebeklerde allopurinolün 

yararı önerilmiĢtir (104). 2014 yılında, büyük bir çalıĢmada fetal hipoksi sırasında allopurinol ile 
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maternal tedavi denemesi sonrasında umbilikal kord kanındaki nöronal hasar belirteçlerini anlamlı 

Ģekilde düĢürmediği görülmüĢtür. Ancak daha sonra yapılan analizlerde potansiyel bir faydasının 

olduğu gösterilmiĢ (105). Bazı küçük ölçekli klinik çalıĢmalar, yenidoğanlarda HĠE‟de  

allopurinolün ılımlı yararını göstermektedir (106). Allopurinolün hipoterminin yararını arttırıp 

arttırmayacağı bilinmemekle birlikte gelecekte çalıĢmaya değer bir konu olarak devam etmektedir. 

 

Melatonin: Melatonin (N-asetil-5-metoksitriptamin), HĠE tedavisinde umut verici etkiler 

gösteren endojen bir indolamindir. Antioksidan, antienflamatuar ve antiapoptotik özelliklere 

sahiptir (107). Melatonin, kan-beyin bariyerini serbestçe geçer. Bir hayvan modelinde melatoninin 

bağımsız olarak (108) veya TH (109) ile birlikte kullanıldığında beyni koruduğu gösterilmiĢtir.Aly 

ve arkadaĢları, orta ve  Ģiddetli NE'li bebeklerin küçük bir pilot çalıĢmasında, melatonin ve TH 

kombinasyonunun, oksidatif stresi azaltmada etkili olduğunu ve 6 aylıkken olumlu nörogeliĢimsel 

bir sonuçla sağkalımı iyileĢtirdiğini göstermiĢlerdir (110). Optimal doz ve uygulama süresi 

hakkında hala yeterli bilgi mevcut olmayıp kullanımı rutin olarak önerilmemektedir (21). 

 

Eritropoetin (EPO): Eritropoietin (EPO), hem term hem de preterm bebekler için 

nöroprotektif bir ajan olarak araĢtırılmıĢtır. Eritropoietin, perinatal hipoksi-iskemiye adaptif yanıtta 

rol oynadığı ve nöroprotektif özellikler sergilediği gösterilen bir glikoproteindir (111). Adaptif 

olayların ana dizisi, hipoksi ile indüklenen hipoksik-indüklenebilen-faktör (HĠF) ve transkripsiyon 

faktörün sentezlenmesi, bu daha sonra nöronlar, astrositler, oligodendroglia, mikroglia ve endotel 

hücrelerinde reseptörü bulunan  EPO‟nun  ekspresyonunun artmasına yol açar. BaĢlıca 

nöroprotektif mekanizmalar antieksitotoksik, antioksidan, antienflamatuar ve antiapoptotik etkileri 

içerir (74). Neonatal hipoksi-iskemi'nin birçok deneysel çalıĢması, EPO'nun uygulanmasıyla beyin 

hasarında azalma olduğunu göstermiĢtir (112,113). Hayvan modellerinde nöroprotektif etkiler, 

hipoksik-iskemik hasarın öncesi ve sonrasında yapılan iĢlemlerle gösterilmiĢtir. Ayrıca, EPO 34-

kDa ağırlığında bir  glikoprotein olmasına rağmen, sistemik uygulamadan sonra faydalı olduğu 

bulunmuĢtur. Perinatal asfiktik bebeklerde hipotermi tedavisi döneminden önce yapılan iki klinik 

çalıĢma, EPO tedavisinin (5 gün veya 14 gün boyunca) nörolojik sonuç üzerinde yararlı bir etkisi 

olduğunu ortaya koymuĢtur (114,115). Eritropoietinin hipotermi tedavisine ek olarak veya 

sinerjistik etki ile fayda sağladağı düĢünülmüĢ. Ancak deneysel modellerdeki ilk çalıĢmalar tutarsız 

sonuçlar vermiĢtir (116,117). Bununla birlikte, Faz I ve II çalıĢmaların sonuçları da her ne kadar 

hasta sayısı az ve yeterince kanıtlanmamıĢ bir durum olsa da güvenlik sorunu olmadan ilk hafta 

tekrarlanan dozlarda kullanıldıktan sonra EPO daha iyi nörolojik sonuçlara neden olmuĢtur 

(118,119). Daha uzun süreli EPO tedavisnin sağlanamabilmesi, dolaĢımda yarılanma ömrü daha 
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uzun olan ve güvenlik çalıĢmaları yapılmıĢ olan darbopoietin ile mümkün olmaktadır (120). Halen 

HĠE'li bebeklerde EPO'yu hipotermi ile kombinasyon halinde inceleyen iki aktif klinik çalıĢma 

(NCT01913340 ve NCT01732146) bulunmaktadır. “Yenidoğan Beyin Hasarında Neonatal 

Eritropoietin ve TH Sonuçları” (NEATO) çalıĢması (NCT01913340), doz baĢına 1000 U / kg'lık bir 

EPO dozunu değerlendirmiĢtir.“Hipoksik Ġskemik Ensefalopatide Sağkalım ve Nörolojik Sonuçları 

Sağlamada Eritropoietinin Etkinliği” (NEUREPO) çalıĢması (NCT01732146) ise, intravenöz 

eritropoietini, her 24 saatte üç kez doz baĢına 1000 ile 1500 U / kg olarak değerlendirmiĢtir. Aktif 

olarak devam eden bu çalıĢmaların sonuçları beklenmektedir (21). 

 

Magnezyum: Magnezyum sülfat, obstetriklerde preterm doğum için tokolitik bir ajan 

olarak ve preeklampsi tedavisi için uzun yıllardan beri kullanılmaktadır. Her ne kadar 

magnezyumun NE'nin bazı hayvan modellerinde nöroprotektif olduğu gösterilmiĢ olmasına rağmen, 

veriler Ģuan için tutarsızdır (121). Benzer Ģekilde, preterm beyin hasarının önlenmesinde antenatal 

magnezyumun yararlı bir rolü için veriler tutarlı değildir. Mevcut tüm çalıĢmaların verilerinin yakın 

zamanda değerlendirildiği bir meta-analizde doğumdan kısa bir süre sonra HĠE'li yenidoğanlara 

verilen magnezyum tedavisinin ölümü veya orta/Ģiddetli sakatlığı azaltıp azaltmadığını belirlemek 

için yeterli kanıt olmadığını göstermiĢtir (122). Halen devam etmekte olan bir faz III klinik 

araĢtırması (MagCool) (NCT01646619), doğumda asfiktik kalan bebekler için TH‟ ye magnezyum 

sülfat eklenmesinin, tek baĢına soğutma tedavisine kıyasla hayatta kalma ve sonuçlara ilave fayda 

sağlayıp sağlamadığını değerlendirmektedir (21). 

 

Kalsiyum kanal blokerleri: Nöronal hücre ölümünün ana faktörlerinden birisinin 

kalsiyum olması ve asfiktik hastalarda intrasitoplazmik kalsiyumun artması hüzcre ölümünü 

tetiklediğinden  kalsiyum kanal blokörleri araĢtırılmaya baĢlanmıĢtır.  Deneysel çalıĢmalar bazı 

faydalar (74) göstermekle birlikte yapılan bazı küçük ölçekli çalıĢmalar bu ajanın toksisitesinin 

daha iyi anlaĢılmasının, faydalı bir etki beklemeden önce araĢtırılması gerekli olduğunu göstermiĢtir 

(123). 

 

Kök hücre tedavisi: Yeni deneysel çalıĢmalar  NE'de nöro-koruma ve nöro-restorasyon 

için kök hücre tedavisinin potansiyel bir rolünü göstermektedir. Prematür bebeklerde serebral beyaz 

cevher hasarında ve  term yenidoğanın arteryel iskemik inmesinde böyle bir rol tartıĢılmaktadır 

(59). Perinatal asfiksi deneysel modellerinde incelenen baĢlıca ajanlar, insan kordon kanı, 

multipotent kök hücreler ve progenitör hücreler ve sinir kök hücreleridir (124). Yapılan 

çalıĢmalarda her ne kadar sonuçlar tamamen tutarlı olmasa da, genellikle faydalı etkiler 
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belgelenmiĢtir. Kordon kanı, kök ve progenitör hücrelerden oldukça zengin bir kaynağıdır. 

Deneysel çalıĢmalar, insan kordon kanının hipoksi-iskemi sonrası ilk 24 saat içinde veya 7 günde 

infüzyonunun, genellikle fonksiyonel olan değiĢken yararları olduğunu göstermektedir (125,126). 

Yararı büyük olasılıkla, hücrelerin engraftmanına bağlı değil, antiapoptotik ve antienflamatuar 

etkilere ve belki de endojen hücreler üzerindeki trofik etkilerle iliĢkindir. Otolog, hacmi ve kırmızı 

kan hücresi azaltılmıĢ insan kord kanının insan bebeklere tatbik edilmesi güvenli ve uygulanabilir 

görünmekte aynı zamanda hipotermi tedavisi ile birlikte kullanımı amaçlanmıĢtır (124). 

Zamanlama, doz ve süre gibi birden fazla konu çözülmeyi gerektirse de bu tedavi yolunun 

dikkatlice tasarlanmıĢ, kontrollü çalıĢmalarla araĢtırılması gerekmektedir. Cotten ve arkadaĢları 

tarafından yapılan, HĠE'li bebeklerde otolog kordon kanı infüzyonunun araĢtırıldığı ilk çalıĢma 

halen devam etmektedir (NCT00593242)(127). 

 

2.1.8.6. Potansiyel Tedaviler 

 

Deneysel çalıĢmalar, yenidoğan asfiktik bebeklerde kullanılmak üzere kaspaz inhibitörleri, 

IGF-1, kanabinoidler ve osteopontin dahil olmak üzere çeĢitli baĢka ajanların potansiyel 

nöroprotektif  etkileri araĢtırılmıĢ ama halen insanlarda yapılmıĢ hiçbir çalıĢma bulunmamaktadır 

(128-130). 
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3. MATERYAL-METOD 

 

ÇalıĢmamıza Harran Üniversitesi Tıp fakültesi, Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları Kliniği, 

Yenidoğan Yoğun Bakım Ünitesi‟ne Ocak 2017 ile Mayıs 2019 tarihleri arasında, Perinatal asfiksi 

tanısı ile takip ve tedavi edilen 80 olgu alındı. Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Klinik AraĢtırmalar 

Etik Kurulu‟ na baĢvurulmuĢ olup, 7 Ocak 2019 tarihli karar ile etik kurul onay alındı. Hastaların 

gestasyon haftası, doğum ağırlığı, cinsiyeti, doğum Ģekli, anne yaĢı, annenin gebelik sayısı, Sarnat 

evremelesi, akrabalık durumu, gebelik takip durumu, kan grubu, tedaviye baĢlama zamanı, ilk geliĢ 

pH ve BA değerleri incelendi. 

 

Dâhil etme kriterleri; Hipotermi tedavisi uygulanacak hasta seçimi Amerikan Pediatri 

Akademisi tarafından belirlenen endikasyonlara göre yapılmaktadır (76); 

 

1. 35. Gebelik haftasını tamamlamıĢ olmak 

2. Postnatal ilk 6 saatte olmak 

3. Klinik muayenede orta / Ģiddetli neonatal ensefalopati varlığı  

4. Kord kan gazında pH≤ 7,00 veya BA≥16 mmol/L olması. Kord kan gazı mevcut 

değilse, ilk 60 dakikada alınan arteryel pH≤ 7,00 veya BA ≥16 mmol/L olması  

 

Eğer kan gazı uygun değilse aĢağıdakilerin varlığı ile tanımlanan “asfiksi kanıtı” 

 

a-Apgar skoru 10. dakikada 5 den az olması veya pozitif basınçlı ventilasyonu veya göğüs 

kompresyonuyla resüsitasyon ihtiyacının 10.dakikada devam ediyor olması 

b-HĠE ile sonuçlanabilecek herhangi bir akut perinatal olay (örneğin, abruptio plasenta, 

kord prolapsusu, Ģiddetli fetal kalp hızı anormalliği) olması  

 

Klinik muayenede modifiye Sarnat skorlama sistemi kullanıldı. Orta ve ağır ensefelopatik 

olan hastalara hipotermi tedavisi uygulandı (Tablo–2) (12,131). 

 

Dışlama kriterleri: 6 saatten daha fazla zaman geçmiĢ bebekler, 34 haftanın altında 

bebekler, 2000 gr altında vücut ağırlığında olan bebekler çalıĢmaya dâhil edilmedi. Tanıdan emin 

olunamayan durumlar veya NE‟ ye neden olabilen diğer durumların dökümente edilmiĢ olması, 

konjenital metabolik hastalıklar, kardeĢ öyküsü ile ailede tanı konmuĢ enerji eksikliği ve erken 

ensefalopati ile seyreden diğer hastalıklar, tedaviden yarar görmeyeceği düĢünülen bebekler, çok 
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ağır veya yaygın parankimal kranial kanamalar, çok ağır hayatı tehdit eden koagülopati, Maternal 

koriyoamniyonit, trizomiler (13 ve 18) veya çoklu organ anomalisi olan olgular çalıĢma dıĢı 

bırakıldı (131). 

 

Kan Örneklerinin Alınması ve Analizleri 

 

AraĢtırmaya katılan tüm olgularda, doğumdan hemen sonra fetal ilk nefes alımından önce, 

10–20 cm‟lik umblikal kordon segmenti iki taraflı klemplenmiĢtir. Her yenidoğanın umblikal 

arterinden heparinle yıkanmıĢ enjektöre anaerobik ortamda kan gazı çalıĢması için iki cc fetal kan 

örneği toplanmıĢtır. Örnek alımlarını müteakip iğne uçları bükülerek, plastik kapak ile iğne uçları 

kapatılmıĢ bu sayede fetal kanların oksijen ile teması engellenmiĢtir. Toplanılan örneklerin kan gazı 

parametreleri soğuk zincir Ģartlarında, ilk otuz dakika içerisinde tayin edilmiĢtir. 

 

Amplitüd entegre elektroensefalografi değerlendirilmesi olgulara 80 saat süreyle Olympic 

CFM Brainz Monitor model aEEG cihazı ile aEEG çekimi yapıldı. Amplitüd entegre EEG 

montajlamada elektrot olarak 12 mmx29 gauge iğne elektrotlar (C3, C4, P3, P4 ve COM) kullanıldı. 

BeĢ adet elektrottan mor ve siyah renkli C3 ve P3 elektrotları saçlı derinin sol paryetal, mor ve 

siyah renkli olan C4, P4 elektrotları sağ paryetal, beyaz renkli referans elektrot da (COM) frontal 

bölgede orta hatta yerleĢtirildi. Amplitüd entegre EEG kayıtları Burdjalov skorlama sistemine göre 

değerlendirildi. Burjdalov skorlaması sisteminde süreklilik, uyku uyanıklık siklusu, alt sınırın 

amplitüdü ve bant geniĢliği değerlendirilerek skorlama modeli yapılmıĢtır (132,133) (Tablo–4).  
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Tablo–4: Amplitüd entegre EEG patern sınıflaması 

Sürekli normal voltaj (CNV) 

Sürekli normal aktivite minimum 5 ila 7–10 

μV civarında seyrederken maksimum 

amplitüd 10–25 ile 50 μV a kadar değiĢiklik 

gösterebilir. 

Sürekli olmayan normal voltaj (DNV) 

Minimum amplitüdün değiĢken olduğu 

ancak 5 μV'nin altında izlendiği maksimum 

amplitüdün ise 10 μV'nin üstünde seyrettiği 

voltaj Ģekli 

Burst supresyon (BS) 

Sürekli olmayan voltaj zemininde olan 

minimum amplitüdde değiĢkenlik olmadan 

0–1 (2) μV arasında olan ve 25 μV geçen 

maximum aktivitelerin olduğu voltaj Ģekli. 

Sürekli aĢırı düĢük voltaj (LV) 

Sürekli çok düĢük voltajın olduğu zemin 

paterni (5 μV civarında veya altında) 

 

Aktivitenin olmadığı, düz çizgi (FT) 
5 μV altında inaktif zemin (izoelektrik çizgi) 

 

 

Hastaların kranial Manyetik Rezonans görüntülemeleri (MRG) 3-Tesla gücüne sahip MRG 

cihazı (Magnetom Skyra, Siemens Healthcare, Erlangen, Almanya) ile 64 kanallı baĢ koili 

kullanılarak gerçekleĢtirildi. ÇalıĢmada kullanılan görüntüler tüm hastalar için aynı parametreler 

kullanılarak elde edildi. Manyetik rezonans çekimi esnasında kullanılan sekanslar; Aksial T1A 

(ağırlıklı) spin eko (TR/TE/FA: 370/11/70), T2A turbo spin eko (TR/TE/FA: 4540/109/150), 

FLAIR (Fluid Attenuated Inversion Recovery); (TR/TE/FA:9140/81/150), Sagital T1A spin eko 

(TR/TE/FA: 375/11/70), Coronal T2A turbo spin eko (TR/TE/FA: 4540/105/150) ve Difuzyon A 

(TR/TE/FA:6400/98/90) Ģeklinde elde edildi. Hastaların kranial MRG ilk 7 gün içerisinde ve 

sonrasında çekilen olarak iki gruba ayrılarak kaydedildi. 

 

Manyetik rezonans görüntüleri (MRG) hastaların kliniği hakkında bilgi sahibi olmayan ve 

yenidoğan nöroradyolojisi konusunda en az 5 yıllık tecrübeli olan radyolog tarafından farklı 

zamanlarda toplamda iki defa incelenerek hafif, orta ve ağır diye üç gruba ayrılırak incelendi. 

Çekilen kranial MRG bulgularında hastalar; 

 

Hafif: periventriküler derin beyaz cevherde sinyal artıĢı 

Orta: periventriküler derin beyaz cevherde sinyal artıĢı, korpuz kallozum incelmesi, bazal 

gangliyon tutulumu, subkortikal beyaz cevher tutulumu 
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Ağır: hafif ve orta klinik bulgularına ek olarak kistik ensefalomalazik alan, korteks 

incelmesi ve atrofik girus bulgularına göre gruplandırıldı (Ģekil-1). 

 

 

  

 

 

 

 

Şekil–1: Hafif, Orta ve Ağır MR Görüntüleri 

 

Ġstatistiksel analizler için NCSS (Number Cruncher Statistical System) 2007 (Kaysville, 

Utah, USA) programı kullanıldı. ÇalıĢma verileri değerlendirilirken tanımlayıcı istatistiksel 

metodlar (ortalama, standart sapma, medyan, frekans, yüzde, minimum, maksimum) kullanıldı. 

Nicel verilerin normal dağılıma uygunlukları Shapiro-Wilk testi ve grafiksel incelemeler ile 

sınanmıĢtır. Normal dağılım gösteren nicel değiĢkenlerin üç grup değerlendirmelerinde Oneway 

ANOVA test, iki grup arası karĢılaĢtırmalarında Student-t testi, normal dağılım göstermeyen nicel 

değiĢkenlerin iki grup arası karĢılaĢtırmalarında Mann-Whitney U test kullanıldı. Normal dağılım 

göstermeyen nicel değiĢkenlerin ikiden fazla grup arası karĢılaĢtırmalarında Kruskal-Wallis test ve 

Dunn-Bonferroni test kullanıldı. Nicel değiĢkenler arası iliĢkilerin değerlendirilmesinde Spearman 

korelasyon analizi kullanıldı. Ġstatistiksel anlamlılık p<0,05 olarak kabul edildi. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

   

Hafif Orta Ağır 
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4. BULGULAR 

 

ÇalıĢma 2017–2019 tarihlerinde Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi yenidoğan yoğun bakım 

kliniğinde %36,3 ‟ü (n=29) kız, %63,7 ‟si (n=51) erkek olmak üzere toplam 80 olgu ile yapıldı. 

Bebeklerin gestasyon yaĢları 35 ile 42 hafta arasında değiĢmekte olup, ortalama 38,01±1,27 hafta 

idi (Tablo–5). 

 

Tablo-5: Tanımlayıcı özelliklerin dağılımı 

Anne YaĢı Min-Maks (Medyan) 17-42 (26) 

Ort±Ss 27,06±6,75 

Kan Grubu A (-) 1 (1,3) 

A (+) 27 (33,8) 

B (-) 2 (2,5) 

B (+) 15 (18,8) 

AB (+) 8 (10,0) 

0 (-) 2 (2,5) 

0 (+) 25 (31,3) 

Gebelik Sayısı Min-Maks (Medyan) 1-13 (2) 

Ort±Ss 3,23±2,81 

Doğum ġekli NSVY 57 (71,3) 

CS 23 (28,7) 

Akrabalık Yok 65 (81,3) 

Var 15 (18,8) 

Gestasyon Haftası Min-Maks (Medyan) 35-42 (38) 

Ort±Ss 38,01±1,27 

Doğum Ağırlığı Min-Maks (Medyan) 2110-4500 (3200) 

Ort±Ss 3193,56±467,00 

10. dk APGAR Min-Maks (Medyan) 0-8 (4) 

Ort±Ss 3,99±1,55 

Bebek Cinsiyet Kız 29 (36,3) 

Erkek 51 (63,7) 

Tedavi BaĢlangıç Zamanı Min-Maks (Medyan) 1-6 (3) 

Ort±Ss 3,25±1,21 
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MRG Çekilme Günü Min-Maks (Medyan) 3-30 (6) 

Ort±Ss 8,08±5,54 

≤7 Gün 50 (67,6) 

>7 Gün 30 (32,4) 

Sarnat Evrelemesi Evre 2 61 (76,3) 

Evre 3 19 (23,8) 

Gebelik Takip Yok 46 (57,5) 

Var 34 (42,5) 

Mortalite Yok 74 (92,5) 

Var 6 (7,5) 

 

ÇalıĢmaya katılan olguların %1,3‟ünün (n=1) kan grubunun A (-) olduğu, %33,8‟inin 

(n=27) A (+), %2,5‟inin (n=2) B (-), %18,8‟inin (n=15) B (+), %10‟unun (n=8) AB (+), %2,5‟inin 

(n=2) 0 (-) ve %31,3‟ünün (n=25) 0 (+) olduğu gözlenmiĢtir. 

 

Olguların gebelik sayıları 1 ile 13 arasında değiĢmekte olup, ortalama 3,23±2,81 olduğu 

gözlenmiĢtir. 

Olguların %71,3‟ünün (n=57) doğum Ģeklinin normal spontan vajinal yol (NSVY) ile, 

%28,7‟inin (n=23) sezaryen (CS) ile olduğu gözlenmiĢtir. 

Olguların %18,8‟inde (n=15) akraba evliliği gözlenmiĢtir. 

Olguların gestasyon haftaları 35 ile 42 arasında değiĢmekte olup, ortalama 38,01±1,27 

olarak saptanmıĢtır. 

Bebeklerin doğum ağırlıkları 2110 ile 4500 gram arasında değiĢmekte olup, ortalama 

3193,56±467,00 gram olarak saptanmıĢtır. 

Bebeklerin 10. dk apgar skorları 0 ile 8 arasında değiĢmekte olup, ortalama 3,99±1,55 

olarak saptanmıĢtır. 

Bebeklerin %36,3‟ünün (n=29) cinsiyetinin kız, %63,7‟sinin (n=51) erkek olduğu 

gözlenmiĢtir. 

Olguların tedavi baĢlangıç zamanları 1 ile 6 saat arasında değiĢmekte olup, ortalama 

3,25±1,21 olarak saptanmıĢtır. 

Olguların MRG çekim günleri 3 ile 30. gün arasında değiĢmekte olup, ortalama 8,08±5,54 

olarak saptanmıĢtır. Olguların %67,6‟sinin (n=50) MRG çekim günü 7 ve altında olduğu, 

%32,4‟ünün (n=30) 7. günün üzerinde olduğu gözlenmiĢtir (ġekil-2). 
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Grafik-1: MRG günlerine göre dağılım 

 

Olguların %76,3‟ünün (n=61) sarnat evrelemesinin evre 2 olduğu, %23,8‟inin (n=19) evre 

3 olduğu gözlenmiĢtir. 

Olguların %42,5‟inin (n=34) gebelik takibinin olduğu gözlenmiĢtir. 

Olguların %7,5‟inde (n=6) mortalite geliĢtiği gözlenmiĢtir. 

Olguların pH ölçümleri 6,30 ile 7,21 arasında değiĢmekte olup, ortalama 6,90±0,14 olarak 

saptanmıĢtır. 

ÇalıĢmaya katılan olguların BA ölçümleri -40 ile -11,6 arasında değiĢmekte olup, ortalama 

-19,88±4,98 olarak saptanmıĢtır (Tablo-6). 

Olguların %5‟inin (n=4) 6. saatteki aEEG (1. aEEG) sonucunun CNV olduğu, %46,3‟ünün 

(n=37) DNV, %33,8‟inin (n=27) BS ve %15‟inin (n=12) LV olduğu gözlenmiĢtir. 

Olguların %47,4‟ünün (n=37) 24. saatteki aEEG (2. aEEG)  sonucunun CNV olduğu, 

%26,9‟unun (n=21) DNV, %17,9‟unun (n=14) BS ve %7,7‟sinin (n=6) LV olduğu gözlenmiĢtir. 

 

Tablo-6: Tanımlayıcı özelliklerin dağılımı (pH, BA, aEEG, MRG) 

pH Min-Maks (Medyan) 6,30-7,21 (6,92) 

Ort±Ss 6,90±0,14 

BA Min-Maks (Medyan) -40 - -11,6 (-18,95) 

Ort±Ss -19,88±4,98 

6. saatteki aEEG BS 27 (33,8) 

CNV 4 (5,0) 

DNV 37 (46,3) 

LV 12 (15,0) 

≤7 Gün 
62,5% 

>7 Gün 
37,5% 

MRG günü  
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24. saatteki aEEG BS 14 (17,9) 

CNV 37 (47,4) 

DNV 21 (26,9) 

LV 6 (7,7) 

48. saatteki aEEG BS 7 (9,1) 

CNV 48 (62,3) 

DNV 21 (27,3) 

LV 1 (1,3) 

72. saatteki aEEG CNV 60 (78,9) 

DNV 16 (21,1) 

MRG  Hafif 20 (27,0) 

Orta 37 (50,0) 

Ağır 17 (23,0) 

 

Olguların %62,3‟ünün (n=48) 48. saatteki aEEG (3. aEEG)  sonucunun CNV olduğu, 

%27,3‟ünün (n=21) DNV, %9,1‟inin (n=7) BS ve %1,3‟ünün (n=1) LV olduğu gözlenmiĢtir. 

Olguların %78,9‟unun (n=60) 72. saatteki aEEG (4. aEEG)  sonucunun CNV olduğu, 

%21,1‟inin (n=16) DNV olduğu gözlenmiĢtir (Tablo-6)(ġekil-3). 

 

 

Grafik-2: Amplitüd entegre EEG dağılımı 
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Olguların %27‟sinin (n=20) MRG bulgularının hafif derecede, %50‟sinin (n=37) orta ve 

%23‟ünün (n=17) ağır olduğu gözlenmiĢtir. 

 

Tablo-7: Amplitüd entegre EEG sonuçlarına Göre pH ve BA ölçümlerinin değerlendirilmesi 

 pH BA 

Min-Maks 

(Medyan) 

Ort±Ss Min-Maks 

(Medyan) 

Ort±Ss 

1. aEEG CNV (n=4) 6,9-7,17 (6,96) 6,99±0,12 -20- -12,8 (-

17,5) 

-16,95±3,14 

DNV (n=37) 6,7-7,09 (6,92) 6,92±0,09 -26- -11,6 (-17) -17,55±3,01 

BS (n=27) 6,56-7,12 

(6,95) 

6,91±0,13 -35- -12,7 (-

20,1) 

-21,47±4,40 

LV (n=12) 6,3-7,21 (6,85) 6,82±0,23 -40- -16,5 (-22) -24,49±7,00 

Test Değeri p χ
2
:4,135 

a
0,247 χ

2
:27,310 

a
0,001** 

2. aEEG CNV (n=37) 6,68-7,17 

(6,93) 

6,92±0,10 -28- -11,6 (-18) -18,00±3,37 

DNV (n=21) 6,69-7,12 (6,9) 6,92±0,12 -26- -12,7 (-19) -19,27±3,52 

BS (n=14) 6,56-7,21 

(6,91) 

6,89±0,19 -35- -15 (-21,7) -22,39±5,52 

LV (n=6) 6,77-6,98 

(6,89) 

6,88±0,08 -33- -18 (-25) -24,23±5,59 

Test Değeri p χ
2
:1,166 

a
0,761 χ

2
:13,746 

a
0,003** 

3. aEEG CNV (n=48) 6,68-7,17 

(6,92) 

6,92±0,11 -28- -11,6 (-

18,1) 

-18,39±3,57 

DNV (n=21) 6,56-7,21 

(6,91) 

6,93±0,15 -32- -15 (-20) -20,90±4,34 

BS (n=7) 6,56-7,04 

(6,89) 

6,85±0,17 -35- -16,5 (-

20,4) 

-22,41±6,13 

LV (n=1) 6,96 6,96±0,0 -18,4 -18,4±0,00 

Test Değeri p χ
2
:1,383 

a
0,501 χ

2
:6,789 

a
0,034* 

4. aEEG CNV (n=60) 6,68-7,21 

(6,93) 

6,92±0,11 -28- -11,6 (-

18,4) 

-18,61±3,48 

DNV (n=16) 6,56-7,07 (6,9) 6,89±0,13 -35-15 (-20,2) -21,74±4,93 

Test Değeri p t:0,999 
b
0,321 t:2,905 

c
0,005** 

a
Kruskal Wallis Test  

b
Student-t Test  

c
Mann Whitney U test  

*p<0,05    **p<0,01 

 

Olguların pH ölçümleri, 1., 2., 3. ve 4. aEEG sonuçları bakımından istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık göstermemektedir (p>0,05). 



44 
 

6. saatteki aEEG sonuçlarına göre olguların BA ölçümleri arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık saptanmıĢtır (p=0,001; p<0,01). Farklılığı belirlemek amacıyla yapılan Dunn-

Bonferroni test sonuçlarına göre; 6. saatteki aEEG sonucu DNV olan olguların BA değeri, aEEG 

sonucu BS ve LV olan olgulara göre anlamlı düzeyde düĢük saptanmıĢtır (p=0,001; p=0,001; 

p<0,01). 

 

24. saatteki aEEG sonuçlarına göre olguların BA ölçümleri arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık saptanmıĢtır (p=0,003; p<0,01). Farklılığı belirlemek amacıyla yapılan Dunn-

Bonferroni test sonuçlarına göre; 24. saatteki aEEG sonucu CNV olan olguların BA değeri, aEEG 

sonucu BS ve LV olan olgulara göre anlamlı düzeyde düĢük saptanmıĢtır (p=0,017; p=0,036; 

p<0,05). 

 

48. saatteki aEEG sonuçlarına göre olguların BA ölçümleri arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık saptanmıĢtır (p=0,034; p<0,05). Farklılığı belirlemek amacıyla yapılan Dunn-

Bonferroni test sonuçlarına göre; 48. saatteki aEEG sonucu CNV olan olguların BA değeri, aEEG 

sonucu DNV ve BS olan olgulara göre anlamlı düzeyde düĢük saptanmıĢtır (p=0,040; p=0,048; 

p<0,05). 

 

72. saatteki aEEG sonucu CNV olan olguların BA değeri, aEEG sonucu DNV olan 

olgulara göre istatistiksel olarak anlamlı düzeyde düĢük saptanmıĢtır (p=0,005; p<0,01)(Tablo-7). 

 

Tablo-8: MRG bulgularına  göre pH ve BA ölçümlerinin değerlendirilmesi 

 pH BA 

Min-Maks 

(Medyan) 

Ort±Ss Min-Maks 

(Medyan) 

Ort±Ss 

MRG 

ġiddeti (≤7 

Gün) 

Hafif (n=13) 6,7-7,06 (6,92) 6,92±0,10 -25- -12,3 (-

18,9) 

-18,60±3,52 

Orta (n=27) 6,68-7,21 

(6,96) 

6,94±0,13 -28- -12,7 (-18) -19,36±3,85 

Ağır (n=10) 6,8-6,97 (6,90) 6,90±0,06 -26- -14 (-17,55) -18,40±3,91 

Test Değeri p χ
2
:3,407 

a
0,182 χ

2
:0,602 

a
0,740 

MRG 

ġiddeti (>7 

Gün) 

Hafif (n=7) 6,8-7,12 (6,98) 6,97±0,11 -22- -11,6 (-

19,2) 

-17,91±3,47 

Orta (n=10) 6,7-7,07 (6,89) 6,90±0,11 -26- -18 (-19,3) -20,71±3,15 

Ağır (n=7) 6,56-7,04 

(6,90) 

6,84±0,17 -35- -15 (-18,6) -21,30±6,91 

Test Değeri p χ
2
:2,746 

a
0,253 χ

2
:1,495 

a
0,474 

a
Kruskal Wallis Test   
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MRG çekim günü 7 ve altında olanlarda; MRG Ģiddetine göre olguların pH ölçümleri 

arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmamıĢtır (p>0,05). 

 

MRG çekim günü 7‟nin üzerinde olanlarda; MRG Ģiddetine göre olguların pH ölçümleri 

arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmamıĢtır (p>0,05). 

 

MRG çekim günü 7 ve altında olanlarda; MRG Ģiddetine göre olguların BA ölçümleri 

arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmamıĢtır (p>0,05). 

 

MRG çekim günü 7‟nin üzerinde olanlarda; MRG Ģiddetine göre olguların BA ölçümleri 

arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmamıĢtır (p>0,05)(Tablo-8). 

 

Tablo-9: Amplitüd entegre EEG sonuçlarına göre tedaviye baĢlama zamanlarının değerlendirilmesi 

 Tedaviye BaĢlama Zamanı Test 

Değeri 

Min-Maks (Medyan) Ort±Ss p 

1. aEEG BS (n=27) 1-6 (3) 3,19±1,30 χ
2
:2,386 

CNV (n=4) 3-4 (3) 3,25±0,50 
a
0,496 

DNV (n=37) 1-5 (3) 3,08±1,04  

LV (n=12) 2-6 (3,5) 3,92±1,51  

2. aEEG BS (n=14) 2-6 (3) 3,43±1,50 χ
2
:1,895 

CNV (n=37) 1-6 (3) 3,08±1,14 
a
0,595 

DNV (n=21) 1-6 (3) 3,48±1,03  

LV (n=6) 1-5 (3) 3,17±1,60  

3. aEEG BS (n=7) 2-6 (3) 3,57±1,72 χ
2
:1,267 

CNV (n=48) 1-6 (3) 3,06±1,06 
a
0,531 

DNV (n=21) 1-6 (3) 3,52±1,33  

•LV (n=1) 3 3,00±0,0  

4. aEEG CNV (n=60) 1-6 (3) 3,18±1,08 Z:-0,490 

DNV (n=16) 1-6 (3) 3,25±1,48 
c
0,624 

a
Kruskal Wallis Test  

c
Mann Whitney U Test   

 

ÇalıĢmaya katılan olguların tedaviye baĢlama zamanları 1., 2., 3. ve 4. aEEG sonucu 

bakımından istatistiksel olarak anlamlı farklılık göstermemektedir (p>0,05)(Tablo-9). 
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Tablo-10: MRG bulgularına göre tedaviye baĢlama zamanlarının değerlendirilmesi 

 Tedaviye BaĢlama Zamanı Test 

Değeri 

Min-Maks (Medyan) Ort±Ss p 

MRG ġiddeti Hafif (n=20) 1-6 (3) 3,20±1,24 χ
2
:3,254 

Orta (n=37) 1-6 (3) 3,38±1,14 
a
0,197 

Ağır (n=17) 1-6 (3) 2,82±1,19  

a
Kruskal Wallis Test     

 

MRG bulgularına göre olguların tedaviye baĢlama zamanlarının dağılımları arasında 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmamıĢtır (p>0,05)(Tablo-10). 
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5. TARTIŞMA 

 

Yenidoğan yoğun bakımda son zamanlarda yaĢanan ilerlemelere rağmen dünyada beĢ yaĢ 

altı ölümlerin yaklaĢık yarısı yenidoğan döneminde meydana gelmekte ve bu dönemde ortaya çıkan 

ölümlerin yarısından fazlasının ana nedenini; prematürite ve perinatal asfiksi oluĢturmaktadır (134). 

YaĢamın ilk haftasında görülen ölümlerin esas nedenini oluĢturan (18) ve ilerleyen yıllardaki 

nörolojik morbiditeyi etkileyen perinatal asfiksi (1); halen ciddiyetini korumaktadır. Bu amaçla 

nöroprotektif farklı tedaviler denenmiĢ ve tüm dünyada kabul görmüĢ olan TH tedavisi 

uygulanmaya baĢlanmıĢtır (21). SeçilmiĢ vakalarda uygulanan bu yöntemin mortalite ve morbidite 

üzerinde etkili olduğu kanıtlanmıĢtır (12,13,135-138). Terapötik hipotermi tedavisi uygulanacak 

hastalar seçilirken; hastanın 35.doğum haftasını tamamlamıĢ olması, 2000 gr üzerinde vücut 

ağırlığında olması, 10. Dakikada Apgar skorunun 5‟den az olması, postnatal ilk 6 saatte orta ve ağır 

ensefalopati bulgusu mevcut olup kan gazında pH≤7,00 veya BA ≥16 mmol / L olması halinde 

tedaviye alınmaktadır (76). ÇalıĢmamıza dâhil edilen neonatal ensefalopatili (NE) olgular 

incelendiğinde gestasyon haftaları 35 ile 42 arasında değiĢmekte olup, ortalaması 38,01±1,27 

haftaydı. Olgularımızın doğum ağırlıkları 2110 ile 4500 gram arasında değiĢmekte olup, ortalama 

vücut ağırlıkları 3193±467 gram olarak saptanmıĢtır. ÇalıĢmaya alınan bebeklerin 10. dk APGAR 

skorları 0 ile 8 arasında değiĢmekte olup, ortalama skorları 3,99±1,55 olarak bulunmuĢtur.Olguların 

tedavi baĢlangıç zamanları 1 ile 6 saat arasında değiĢmekte olup, ortalama baĢlama zamanları  

3,25±1,21 saat olarak saptanmıĢtır. Sarnat ve modifiye Sarnat derecelendirme skalasına göre NE 

dereceleri hafif, orta ve ağır olarak sınıflandırıldı. Postnatal ilk 6saatte ensefalopati seviyesi 

kaydedildi. Orta ve ağır ensefalopati bulguları olanlar çalıĢmaya alındı. ÇalıĢmaya alınan vakaların 

%76,3‟ünün (n=61) orta derecede olduğu, %23,8‟inin (n=19)  ise ağır ensefalopati bulgularının 

olduğu görüldü.ÇalıĢmaya alınan olguların pH ölçümleri 6,30 ile 7,21 arasında değiĢmekte olup, 

ortalama değerleri 6,90±0,14 olarak saptandı. Vakalar BA açısından incelendiğinde  yapılan 

ölçümler -40 ile -11,6 arasında değiĢmekte olup, ortalama BA değerleri -19,88±4,98 olarak 

bulundu. 

 

Yoğun bakım ünitelerinde kullanılan aEEG beyin fonksiyonlarının değerlendirilmesine 

olanak sağlayan önemli bir testtir. Ensefalopatili hastalarda kayıt ve analiz basitliği ile birlikte 

prognozun öngörülmesinde yüksek erken prediktif değere sahip olmasından dolayı yaygın olarak 

kullanılmaya baĢlanmıĢ (139,140) ve TH‟ ye baĢlama kriterleri arasına alınmıĢtır (13,135,137).  

 



48 
 

Terapötik hipoterminin rutin pratikte kullanılmadığı dönemlerde Hellström-Westas ve ark. 

tarafından 47 NE tanılı hastanın alındığı bir çalıĢmada, ilk 6 saat içinde elde edilen normal aEEG 

bulgularının uzun dönem iyi nörolojik prognozla iliĢkili olduğu bildirilmiĢtir (141). Bununla 

birlikte, TH ‟nin yaygın olarak kullanılmasından sonra, TH ile tedavi edilen hastalarda ilk 6 saat 

içinde elde edilen aEEG bulgularının prognozu öngörmede yetersiz olduğu Hallberg ve ark. 

tarafından bildirilmiĢtir. Bu çalıĢmada 26 TH uygulanan asfiksi hastasının aEEG voltaj aktivitesinin 

24 saat içinde normale dönmesi olumlu bir nörogeliĢimsel sonuçla iliĢkili olduğu raporlanmıĢtır 

(142). Thoresen ve ark.  tarafından TH uygulanan 74 hasta ile yapılan çalıĢmada 48 saat içerisinde 

normale dönen aEEG voltaj değerlerinin olumlu nörolojik sonuçlarla iliĢkili olduğu gösterilmiĢtir 

(143). Chandrasekaran ve ark. tarafından TH uygulanmıĢ 520 NE tanılı bebeğin aEEG değerleri 

incelenmiĢ ve 48 saatten daha uzun süren aEEG voltaj anormalliklerinin olumsuz nörogeliĢimsel 

sonuçlarla iliĢkili olduğu belirtilmiĢtir (8). Han ve ark. tarafından yapılan 18 çalıĢma ve 940 

yenidoğanın alındığı bir meta analizde hipotermi tedavisi uygulanmıĢ asfiktik bebeklerin aEEG de 

Patern sınıflamasına göre CNV, DNV sergilemesi iyi prognozla iliĢkili olduğu; BS, LV veya FT 

izlemelerinin kütü prognozla iliĢkili olduğu bildirilmiĢtir (144). ÇalıĢmamızda olguların %5‟inin 

(n=4) 6. saatteki aEEG sonucunun CNV olduğu, %46,3‟ünün (n=37) DNV, %33,8‟inin (n=27) BS 

ve %15‟inin (n=12) LV olduğu gözlenmiĢtir.24. saatteki aEEG değerlendirlmesinde olguların 

%47,4‟ünün (n=37) CNV olduğu, %26,9‟unun (n=21) DNV, %17,9‟unun (n=14) BS ve %7,7‟sinin 

(n=6) LV olduğu gözlenmiĢtir.48. saatteki monitörizasyonda olguların %62,3‟ünün (n=48) CNV 

olduğu, %27,3‟ünün (n=21) DNV, %9,1‟inin (n=7) BS ve %1,3‟ünün (n=1) LV olduğu 

gözlenmiĢtir. 72. saatteki aEEG takibinde ise olguların %78,9‟unun (n=60) CNV olduğu, 

%21,1‟inin (n=16) DNV olduğu gözlenmiĢtir. 

 

Fetal ve neonatal asidemi uzun dönem nörolojik bozukluklar ve mortalite ile iliĢkili 

bulunmuĢtur (4,145-147). Asidemi bulgularından olan BA ve pH değeri NE tanı kriterleri arasında 

yer almaktadır (17). Baz açığının 12–16 mmol/L arası olması bebeğin hipoksik doğduğunu, >16 

mmol/L olması ise ciddi hipokside kaldığını düĢündürür (4). ArtmıĢ BA‟ nın (>25 mmol/L) ve ağır 

fetal asidozun (pH <6,7) kötü prognozla iliĢkili olduğu belirtilmiĢtir(9). Sehdev ve ark. 73 hastanın 

incelendiği bir çalıĢmada umblikal arterden bakılan ve pH<7.00 olan hastaların çoğunun neonatal 

morbidite geliĢmeden taburcu edildiği bildirilmiĢtir. Bu çalıĢmanın sonucunda neonatal 

morbiditenin pH değerinden etkilenmediği kanısına varılmıĢtır (44). Fee ve ark. 15,528 yenidoğan 

bebeği taradıkları bir çalıĢmada pH ≤7.05 olan 110 term bebekten 101 (91.8%)‟nin  taburculuğunda 

nörolojik olarak normal değerlendirmiĢlerdir (49). ÇalıĢmamızda da olguların pH ölçümlerini 6. 

saatte, 24. saatte, 48. saatte ve 72. saatteki aEEG sonuçları ile değerlendirdiğimizde literatürle 
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uyumlu olarak istatistiksel olarak anlamlı farklılık tespit etmedik. (p>0,05) Andres ve ark. 

tarafından BA ve nörolojik morbiditenin araĢtırıldığı 93 vakalık bir çalıĢmada BA arttıkça 

hastalarda HĠE geliĢme riskinin arttığı belirtilmiĢtir (148). Low ve arkadaĢları tarafından 174 vaka 

ile yapılan bir çalıĢmada BA arttıkça özellikle 16 mmol/L üzerindeki değerlerde nörolojik 

komplikasyonların arttığı bildirilmiĢtir (4). Knutzen ve ark. tarafından 2005-2009 yılları arasında 

asidemik 520 yenidoğan arasından yapılan çalıĢmada BA‟nın nörolojik morbidite ile iliĢkili olduğu 

bulunmuĢtur (149). Bizim çalıĢmamızda da; 6.saatteki aEEG sonucu DNV olan olguların BA 

değeri, aEEG sonucu BS ve LV olan olgulara göre anlamlı düzeyde düĢük saptanmıĢtır (p=0,001; 

p=0,001; p<0,01). 24. saatteki aEEG sonuçlarına göre olguların BA ölçümleri arasında istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık saptanmıĢtır (p=0,003; p<0,01). 24. saatte aEEG sonucu CNV olan olguların 

BA değeri, aEEG sonucu BS ve LV olan olgulara göre anlamlı düzeyde düĢük saptanmıĢtır 

(p=0,017; p=0,036; p<0,05). 48. saatteki aEEG sonuçlarına göre olguların BA ölçümleri arasında 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmıĢtır (p=0,034; p<0,05). 48. saatteki aEEG sonucu CNV 

olan olguların BA değeri, aEEG sonucu DNV ve BS olan olgulara göre anlamlı düzeyde düĢük 

saptanmıĢtır (p=0,040; p=0,048; p<0,05). 72. saatteki aEEG sonucu CNV olan olguların BA değeri, 

aEEG sonucu DNV olan olgulara göre istatistiksel olarak anlamlı düzeyde düĢük saptanmıĢtır 

(p=0,005; p<0,01). 

 

Perinatal asfikside anaerobik  solunum ile vücutta biriken asit yükü pH değerinde azalmaya 

ve BA‟da artmaya neden olmaktadır. Asfiktik sürecin uzaması ile ağır asidemi derinleĢerek beyin 

hasarına neden olmaktadır (150,151). Asfiktik hastalara MRG yapılması, etkilenmenin derecesini 

göstermede, geliĢimsel beyin anomalisi veya infarkt gibi patolojilerin ayırıcı tanısında yardımcı 

olabilmektedir. Dolayısıyla NE‟li hastalarda MRG çekilmesi önerilmektedir. Perinatal asfiksitik 

olgularda MRG bulguları prognoz konusunda bilgi verebilmektedir. Postnatal 3.gün ile 7.gün 

arasında NE tanılı hastalarda MRG çekilmesi önerilmektedir (72). Cahill ve ark. tarafından  220 

olguyu içeren vaka kontrollü çalıĢmada umblikal arter pH değeri ve BA ile ilk 3 günde çekilen 

serebral MRG değerlendirilmiĢ. Bu çalıĢmada asidozun beyin hasarı ile iliĢkisinin araĢtırılması 

amacıyla MRG‟de hasar skorlamaları yapılmıĢtır. Sonuç olarak BA ve pH derecesi ile MRG‟deki 

hasar skorlamaları arasında anlamlı bir iliĢki tespit edilmemiĢtir (152). Ruis ve arkadaĢları 

tarafından 1992–2006 yılları arasında 54 olguyu içeren çalıĢmasında, pH değeri 7.00‟ın altı ve BA 

12 mmol/L üstü olan asidemik 27 HĠE hastası ile non-asidemik 27 kontrol grubu değerlendirilmiĢ. 

Asidemik grup ile non asidemik grup arasından yapılan kranial MRG ‟de bazal gangliyon tutulumu 

dıĢında istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunmamıĢtır (153). ÇalıĢmamızda da ilk 7 gün 

içerisinde çekilen  MRG‟leri değerlendirdiğimizde MRG bulgularına göre olguların BA ve pH 
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ölçümleri arasında literatürle uyumlu olarak istatistiksel anlamlı farklılık tespit edilmedi (p>0,05). 

7. günden sonra da çekilen  MRG‟leri değerlendirdiğimizde de MRG bulgularına göre olguların BA 

ve pH ölçümleri arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık yoktu (p>0,05). 

 

Neonatal ensefalopati tanısı alan hastalara TH tedavisi postnatal ilk 6 saat içerisinde 

baĢlanmalıdır (76). Uzun dönem prognoz açısından mümkün olan en kısa sürede tedaviye 

baĢlanmalıdır. Postnatal ilk 3 saatte tedaviye baĢlanan hastalarda prognoz 3–6 saatte baĢlanan 

hastalara göre daha iyi olduğu belirtilmiĢtir (78). Ancak Guillot ve ark. tarafından retrospektif 

olarak 91 vakayı içeren çalıĢmada 54 hastaya ilk 3 saatte, 37 hastaya da 3-6 saatte TH tedavisine 

baĢlanmıĢ. Tedaviye erken ve geç baĢlamanın beynin hasarlanma derecesi arasında istatistiksel 

olarak anlamlı bir farklılık tespit edilmemiĢ (154). ÇalıĢmamızda daolguların tedaviye baĢlama 

zamanlarının 6. saatte (p=0,496), 24. saatte (p=0,595), 48. saatte (p=0,531) ve 72. saatteki 

(p=0,624), aEEG bulguları arasında anlamlı bir iliĢki göstermemekte idi (p>0,05). Tedaviye erken 

ve geç baĢlamanın MRG bulguları arasında da iliĢkisi tespit edilmedi(p=0,197) (p>0,05). 
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6. SONUÇ VE ÖNERİLER 

 

Neonatal ensefalopati ilerleyen dönemde nörolojik mortalite ve morbiditeyi etkileyen 

önemli bir sağlık sorunudur. Uygun yaklaĢım, doğru tanı ve zamanında tedavi prognozu önemli 

ölçüde olumlu etkilemektedir. Amplitüd entegre EEG prognoz hakkında yüksek prediktif değere 

sahiptir. Manyetik rezonans görüntüleme etyolojide önemli yer tutmaktadır.  

 

Akraba evliliği vakaların %18,8‟inde mevcuttu.ÇalıĢmamızda olguların gebelik sayıları 1 

ile 13 arasında değiĢmekte olup, ortalama 3,23±2,81 idi.Olguların %42,5‟inin gebelik takibi 

mevcuttu.Olguların %71,3‟ü  NSVY ile doğarken%28,7‟isi CS ile doğmuĢtur. Bebeklerin %36,3‟ü 

kız, %63,7‟si erkek cinsiyetteydi. Olguların gestasyon haftaları 35 ile 42 arasında olup, ortalama 

38,01±1,27 idi.Bebeklerin doğum ağırlıkları 2110 ile 4500 gram arasında olup, ortalama 

3193,56±467 gram olarak saptandı. Bebeklerin 10. dk apgar skorları 0 ile 8 arasında değiĢmekte 

olup, ortalama 3,99±1,55 idi. Olguların pH değerleri 6,30 ile 7,21 arasında değiĢmekte olup, 

ortalama 6,90±0,14 idi. ÇalıĢmaya katılan olguların BA ölçümleri -40 ile -11,6 arasında olup, 

ortalama -19,88±4,98 idi. Olguların %76,3‟ünün sarnat evrelemesine göre evre 2 olduğu, 

%23,8‟inin ise evre 3 olduğu görüldü. Olguların TH‟ ye  baĢlangıç zamanları 1 ile 6 saat arasında 

değiĢmekte olup, ortalama 3,25±1,21 saat idi. 

 

Tanı sırasındaki BA ile 6, 24, 48 ve72. saatlerdeki aEEG bulguları iliĢkili idi. Olguların 

aEEG bulguları BS ve LV olan olguların, aEEG bulguları CNV veya DNV olan olgulara göre 

anlamlı düzeyde  yüksekti. Olguların pH ölçümleri ile  aEEG bulguları arasında anlamlı farklılık 

yoktu. Olguların %67,6‟sinin MRG günü postnatal ilk 7 gün içerisinde iken  %32,4‟ünün ise 7-30.  

gün arasında idi. ÇalıĢmaya aldığımız olguların %27‟sinin MRG bulguları hafif derecede, %50‟si 

orta ve %23‟ü  ağır dercedeydi. ÇalıĢmaya aldığımız olguların MRG bulgularının Ģiddeti ile pH 

ölçümleri ve BA değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık yoktu. Ancak olguların 7. 

Günden sonra MRG bulgularının değerlendirilmesinde MRG‟ de orta ve ağır bulguları olan 

olguların MRG‟ de hafif bulguları olan olgulara göre BA daha yüksek olmasına rağmen bu 

yükseklik istatiksel olarak anlamlı değildi. Olguların tedaviye baĢlama zamanları ile MRG ve aEEG 

bulguları arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık yoktu. 
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