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1. GĠRĠġ 

       Perinatal asfiksi ve bunun sonucunda gelişen hipoksik iskemik ensefalopati 

(HİE) yenidoğan morbidite ve mortalitesinin önemli sebeplerindendir.[1] Gelişmiş 

ülkelerde dahi tüm bebeklerin yaklaşık 1000’de 2-5’inde perinatal asfiksi sonucu 

HİE gelişmekte ve bu bebeklerin %20-40’ında belirgin nörolojik sekeller ve 

gelişme geriliği oluşmaktadır.[2] 

       Perinatal asfiksiden geçip HİE tanısı alan hastaların klinik ve laboratuvar 

olarak evrelemesi yapılmakta ve hafif evre (evre 1) HİE olan hastalara destek 

tedavisi, orta (evre 2) ve ağır evre (evre 3) olan hastalara ise hipotermi tedavisi 

uygulanmaktadır. Günümüzde hipotermi tedavisi orta/ağır evre HİE hastalarında 

yararı kanıtlanmış tek tedavidir. Diğer yandan hafif evre HİE hastalarının %11-

40’ında da bazal ganglia ve talamusta daha çok olmak üzere beyin hasarı 

bildirilmiştir.[3] Bu nedenle hafif evre HİE hastalarının da hipotermi tedavisinden 

yarar görüp görmeyeceği konusunda tartışmalar vardır. 

       Hipotermi tedavisine postnatal ilk 6 saatte başlanmış olmalıdır. Tedavinin 

başarı şansı erken tedavi başlanan hastalarda daha yüksektir.[4]  İlk 3 saatte 

hipotermi tedavisi başlanan hastaların prognozunun, 3-6 saat arasında tedavi 

başlanan hastaların prognozuna göre daha iyi olduğu çalışmalarla 

kanıtlanmıştır.[5]  Bu durumda perinatal asfiksiden geçen ve HİE gelişme riski 

olan hastaların erken tanınması çok önemlidir. Ancak bu hastaların erken 

tanınması, evrelerine göre ayrılabilmesi için güvenilir ve spesifik belirteçler 

yoktur. Ayrıca hafif evre HİE gibi başlayan ancak saatler içinde kötüleşip 
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orta/ağır HİE’ye ilerleyen hastalar da olabilmekte ve hipotermi başlanması için 

önemli olan ilk 6 saatlik süre bu hastalarda kaçırılabilmektedir. Bu nedenle 

perinatal asfiksi hastalarının zamanında tanınması ve özellikle de hafif evre HİE 

hastalarıyla orta/ağır HİE hastalarının zamanında ayırdedilebilmesi ile ilgili yeni 

çalışmalara ihtiyaç vardır.  

       Bu çalışmada Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi Yenidoğan Yoğunbakım 

Ünitesinde (GÜTF YDYBÜ) 2015-2019 yılları arasında perinatal asfiksi tanısı ile 

izlenmiş olan hastalar geriye dönük olarak değerlendirilmiş,  hafif ve orta/ağır 

evre HİE geliştirenler olarak 2 gruba ayrılmıştır. Hastaların prenatal, natal, 

postnatal özellikleri, klinik durumları, laboratuvar ve uzun dönem sonuçlarının 

değerlendirilmesi yapılmıştır. Bu gruplar arasında erken tanıyı sağlayacak ayırt 

ettirici laboratuvar testleri araştırılmıştır. Gerek hafif evre HİE’li hastaların 

gerekse orta/ağır HİE’li hastaların uzun dönem nörogelişimsel değerlendirme 

tetkik sonuçları ile prognozları değerlendirilmiştir. Hafif evre HİE hastalarına da 

hipotermi tedavisi yapılıp yapılmaması gerektiği araştırılmıştır.   

 

 

 

 

 

 



3 

 

2. GENEL BĠLGĠLER 

2.1. Tanım  

       Perinatal asfiksi, fetal veya neonatal dönemde prenatal, natal, postnatal 

faktörlerin etkisiyle oluşan, hipoksi, hiperkapni ve asidozun eşlik ettiği bir 

durumdur. Asfiktik uyarı sonucunda birçok organ ve doku, özellikle merkezi sinir 

sistemi ön planda etkilenmekte ve oluşan hasar sonucu ortaya çıkan serebral 

zedelenmeye HİE adı verilmektedir.[5, 6] 

 

2.2. Epidemiyoloji 

       Perinatal asfiksi yenidoğan dönemindeki morbidite ve mortalitenin önemli 

sebeplerinden biridir. Dünyada her yıl yaklaşık 1 milyon bebek perinatal asfiksi 

nedeni ile kaybedilmektedir. Dünya Sağlık Örgütü’nün verilerine göre dünyadaki 

yenidoğan ölümlerinin %11’i perinatal asfiksi nedeni ile olmaktadır.[7] Türkiye 

Cumhuriyeti Sağlık Bakanlığı’nın yayınladığı verilere göre Türkiye’de 2017 

yılında bebek ölümlerinin %49,8’i yenidoğan döneminde olmuştur, bu ölümlerin 

%10’u ise doğum asfiksisi ve travması nedeni ile olmuştur. 

        Perinatal asfiksi sıklığı 1000 canlı doğumda; Wu YW ve arkadaşlarının 

Kaliforniya’da 10 yıllık sürede yaptıkları retrospektif bir çalışmada 4,5 [8], 

Chandra ve arkadaşlarının Hindistan’da yaptığı bir çalışmada 36,3 [9], İsviçre’de 

2004-2014 yılları arasında yapılan bir çalışmada 5-8 arasında [10],  Stamatios 

Giannakis ve arkadaşlarının 2017’de Almanya’da yaptığı çalışmada 0,89-2,1 [11], 

https://onlinelibrary.wiley.com/action/doSearch?ContribAuthorStored=Giannakis%2C+Stamatios
https://onlinelibrary.wiley.com/action/doSearch?ContribAuthorStored=Giannakis%2C+Stamatios
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Gebregziabher ve arkadaşlarının 2019 yılında Etiyopya’da yaptığı bir çalışmada 

18  [12] saptanmıştır.  

       Ülkemizde perinatal asfiksi insidansına ait çalışma sayısı azdır. Türk 

Neonatoloji Derneği Hipoksik İskemik Ensefalopati Çalışma Grubu’nun 2008 

yılında yayınladığı veriye göre, 19857 canlı doğumda 93 bebek HİE tanısı ile 

incelenmiş, sıklık 1000 canlı doğumda 2,6, yoğun bakım ünitelerinde yatan 

hastalar içinde 1000 canlı doğumda 12 olarak saptanmıştır.[13]  

       Türkmen ve arkadaşlarının yaptığı 2009 yılında yayınlanan bir çalışmasında 

Adnan Menderes Üniversitesi Hastanesinde doğan bebeklerde HİE sıklığı 1000 

canlı doğumda 15, yenidoğan yoğunbakım ünitesinde izlenen hastalar içinde ise 

35 olarak saptanmıştır.[14]  

       Bilgin ve arkadaşlarının 2011 yılında yayınlanan çalışmasında HİE sıklığı 

yenidoğan yoğunbakım ünitesinde izlenen hastalar içinde 1000 canlı doğumda 61 

olarak saptanmıştır.[6] 

 Türk Neonatoloji Derneği ülkemizdeki HİE sıklığını belirlemek amacıyla 

geniş çaplı merkezlerin katılımıyla yeni bir HİE çalışması planlamıştır. 

 

2.3. Etiyoloji 

       Perinatal asfiksi antepartum, intapartum, postpartum dönemde, maternal 

ve/veya fetal sebeplerle oluşabilir. Antepartum sebepler %20, intrapartum 

sebepler %70, postpartum sebepler ise %10 sorumlu kabul edilmektedir.[15] 

Tablo 1’de perinatal asfiksi risk faktörleri özetlenmiştir. 
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Tablo 1. Perinatal Asfiksi Risk Faktörleri 

  Maternal Risk Faktörleri Fetal/Neonatal Risk Faktörleri  

Antepartum    Endokrin hastalıklar  

Hipertansiyon 

Epilepsi 

Preeklampsi 

Madde bağımlılığı 

İlaç kullanımı  

Maternal kanama 

Derin anemi 

İleri anne yaşı  

Multiparite 

Ağır enfeksiyonlar 

Çoğul gebelik 

Postmatürite 

Prematürite 

İntrauterin gelişme geriliği  

Konjenital anomaliler  

Fetal enfeksiyonlar 

Fetal anemi 

Fetal disritmi 

Ġntrapartum   Ablasyo plasenta 

Plasenta previa 

Kord prolapsusu 

Kord düğümlenmesi 

Kord basısı 

Umbilikal damar anomalileri 

Anneye aşırı sedatif verilmesi 

 

Prezentasyon bozuklukları  

Sezaryen ile doğum 

Vakum, forseps kullanımı 

Erken membran rüptürü  

Mekonyumlu amniyon mayi 

Uzamış travay 

İndüksiyonlu doğum 

 

 

Postpartum    Ağır pulmoner hastalık 

Konjenital kalp hastalıkları 

Sepsis/şok 

Ağır konjenital anomaliler 

Nöromusküler hastalıklar 

Prematürite 

Kardiyovasküler kollaps 

Ağır anemi 

 

       Hipoksik iskemik ensefalopatiye en sık sebep olan antepartum faktörler 

arasında maternal diyabet, preeklampsi/eklampsi, plasental vaskülopati, 

intrauterin büyüme geriliği (İUBG), çoğul gebelik yer alır. 

       Diyabetik annelerin bebeklerinin %27'sinde perinatal asfiksi görülmüş ve 

perinatal asfiksi oluşumu diyabetik vaskülopati (nefropati) ve plasental vasküler 

yetmezlik ile ilişkilendirilmiştir.[16] 
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       Kuzey Amerika’daki Vermont Oxford veritabanı kayıtlarına göre HİE 

hastalarının %16'sında intrauterin büyüme geriliği saptanmıştır.
 
Fetal ve neonatal 

hayvanlarda yapılan çalışmalar, İUBG’si olanlarda neonatal HİE sebebinin sadece 

plasental yetmezlik değil, aynı zamanda kalp, karaciğer yetmezliği, beyindeki 

glikoz rezervlerinin azalması da olduğunu göstermiştir.[17] 

       Maternal hipotiroidi HİE için risk faktörü olarak görülen fakat patogenezi tam 

olarak aydınlatılamayan faktörlerdendir. Prospektif bir çalışmada, maternal 

hipotiroidi olan yenidoğanlarda, HİE için 10 kata kadar yüksek bir risk 

bulunmuştur.[18] Maternal ilaç kullanımı da neonatal ensefalopatiye sebep 

olabilir veya neonatal ensefalopatiyi taklit eden anormal nörolojik belirtiler 

gösterebilir.  

       İntrapartum sebepler neonatal HİE’nin en sık sebeplerini oluşturur. En sık 

sebep olan intrapartum olaylar arasında plasenta previa, kord prolapsusu ve 

transvers geliş nedeniyle uzun süren doğum, forceps gibi müdahale gerektiren zor 

doğum bulunur.  İkibinoniki yılında Karin B. Nelson ve arkadaşları tarafından 36 

ve üstü doğum haftasında olup, nöbet, stupor, koma, 3. dakika APGAR skorunun 

5’den küçük olması, hipotermi tedavisi alma olmak üzere HİE için tanımlanan 5 

kriterden birini ya da daha fazlasını karşılayan 4165 hasta incelenmiştir. %56 

hastada intrapartum bir sebep olduğu görülmüştür. Hastaların %15'inde antenatal 

kanama (muhtemelen plasentanın erken ayrılması), uterus rüptürü veya kord 

prolapsusu gibi sentinel bir olay saptanmıştır. Hastaların yaklaşık yarısında kord 

kan gazında asidoz ve/veya fetal bradikardi görülmüştür. Annelerin %27'sinde 
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doğumda maternal ateş, %11’inde koryoamniyonit görülmüştür.[18]  Bununla 

birlikte, koryoamniyonitin HİE’deki rolü tartışmalıdır.[19] 

       Postpartum sebepler arasında persistan fetal dolaşım, ağır anemi ve 

nöromusküler hastalıklar bulunur. Bu postpartum sebepler HİE vakalarının 

yaklaşık % 5-10'unu oluşturur.[20] 

 

 2.4. Nöropatoloji  

       Hipoksik iskemik beyin hasarında nörolojik problem olarak en çok spastisite 

olmak üzere motor defisit, koreoateteoz, distoni, ataksi, nöbetin ve/veya kognitive 

defisitlerin eşlik ettiği serebral palsi görülür. Asfiksiye bağlı nöronal hasar sonrası 

ortaya çıkacak nöropatolojik özellikler yenidoğanın gestasyonel yaşı ile yakından 

ilişkilidir. Gestasyon yaşı 36 hafta ve üzerinde olanlarda serebral korteks ve 

subkortikal gri madde etkilenirken; gestasyon yaşı 36 haftadan küçük olanlarda 

periventriküler beyaz madde yapılarındaki etkiler daha belirgindir.[21] HİE’de 

görülen major nöropatolojik lezyonlar Tablo 2’de gösterilmiştir. 

Tablo 2. HĠE'de Görülen Nöropatolojik DeğiĢiklikler 

HĠE’de görülen major nöropatolojik değiĢiklikler  

Selektif nöronal nekroz 

Parasagital serebral hasar 

Periventriküler lökomalazi 

Fokal ve multifokal iskemik serebral nekroz - inme 
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2.5. Patofizyoloji 

       Perinatal asfikside peripartum dönemde dokulara oksijen sunumunda azalma 

(hipoksemi) ve kan akımında azalma (iskemi) esas sorundur. Hipoksemi, 

hiperkarbi, asidoz, hipoglisemi ve ardından oluşan reperfüzyon ile beyin hasarı 

meydana gelir. Ayrıca yenidoğan beyninin otoregülatör mekanizmasının 

olgunlaşmamış olması ve normal yenidoğan serebral kan basıncının alt sınıra 

yakın olması da yenidoğanın kan basıncı düşüklüklerinden daha kolay 

etkilenmesine sebep olmaktadır.[16] 

       Normalde serebral kan akımı azaldığında serebral vasküler direnç düşer, 

kardiyak output tekrar düzenlenerek serebral kan akımı artırılmaya çalışılır (%30-

170 oranında), sistemik hipertansiyon gelişir.[21] Küçük serebral kan damarları 

hızla dilate edilerek serebral kan akımı korunur. Sistemik kan basıncındaki 

değişmelere rağmen serebral kan akımının sabit tutulmaya çalışılmasına 

otoregülasyon denir.[22] Büyük serebral kan damarları otoregülasyonda 

arteriollerden daha çok önemlidir. Hipoksiden sonra saatler içerisinde 

otoregülasyon mekanizmalarının bozulduğu bilinmektedir. Otoregülasyon 

mekanizması sağlamken bile şiddetli hipotansiyonun serebral iskemiye sebep 

olabileceği unutulmamalıdır.  

       Uzun yıllar önce 30 bebekte serebral lezyonların karakteristik anatomisini 

tanımlayan Meyer, hastalığı sistemik hipotansiyon hasarı ile ilişkilendirmiştir. Bu 

watershed konsepti, bir alana su sağlayan bir sulama sistemi benzetmesine 

dayanmaktadır. Meyer serebral kan basıncı düştüğünde uçta kalan yerlerin kan 

basıncı düşüklüğünden daha çok etkilendiğini göstermiştir.[23]
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       Hipoksik hücre ölümüne yol açan metabolik faktörler anaerobik glikolitik 

yolun devreye girmesi, enerji gereksiniminde artış, laktat birikimi, mitokondriyal 

disfonksiyon, hücreye fazla kalsiyum akışı, nitrik oksit sentezi, serbest radikal 

oluşumu ve antioksidan metabolizmasının yetersizliğidir.  

Eksitatör (glutamat) reseptörlerinin hipoksik iskemik ensefalopatideki önemi 

       Eksitotoksisite hipoksik iskemik ensefalopatide önemli bir hasar 

mekanizmasıdır. Glutamat beyindeki dominant eksitatör aminoasit 

nörotransmitterdir. Çoğu nöron ve glia glutamat reseptörlerine sahiptir.[24] 

Glutamat görme, işitme, somatosensoriyel fonksiyon, öğrenme ve hafıza gibi 

birçok fonksiyona aracılık eder.[25]  Postsinaptik membran içinde iyonotropik ve 

metabolotropik olmak üzere 2 çeşit glutamat reseptörü vardır. İyonotropik 

reseptörler de kendi içinde N-metil-D-aspartat (NMDA), alfa-amino-3-hidroksi-5-

metil-4-izoksazol propiyonik asit (AMPA) ve kainik asit reseptörleri olmak üzere 

3’e ayrılır. İyonotropik reseptörler eksitatör etki yaparken, metabotropik 

reseptörler hem eksitatör hem de inhibitör etki yapar. Glutamatın oluşturduğu 

nörotoksisite için 2 yolak bildirilmiştir; eksitotoksik yolak ve oksidatif yolak. 

Eksitotoksik yolaktaki etkiler NMDA reseptörünün aktivasyonuna bağlı olarak 

kalsiyum iyonunun zararlı olarak yüksek konsantrasyonda hücre içine girişine yol 

açar.[26] NMDA reseptör kanalı dinlenme sırasında magnezyum tarafından bloke 

edilir.[27]  Oksidatif yolak ise glutamat-sistin antiport sistemini bozar, glutatyon 

seviyelerini azaltır ve nörotoksik olan aşırı reaktif oksijen oluşumuna yol açar. 

Hücre içi kalsiyumun aşırı artışı ATPaz, fosfolipazlar, proteazlar, endonükleazlar 

gibi birçok enzimi aktive eder. Bu da geri dönüşümsüz nöronal hasara yol açabilir. 
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Serbest oksijen radikalleri de glutamat geri alınımını inhibe ederek glutamatın 

hücre dışında artışına sebep olur. Ayrıca NMDA reseptör aktivasyonu yaparak 

süperoksit salınımına, hücre içi kalsiyumun daha çok artmasına ve nitrik oksit 

oluşumuna sebep olabilir.[16, 27, 28] 

       Glutamat reseptörlerinin, özellikle NMDA ve AMPA tiplerinin bölgesel 

dağılımı nöronal hasarın en önemli belirleyicisidir. İn vivo olarak hipoksik 

iskemik nöronal hasarın anatomisi, glutamat sinapslarının anatomisine benzer ve 

hasarın yeri, derecesi glutamat reseptörlerinin yoğunluğu ile ilişkilidir. Glutamat 

reseptörlerinin bölgesel olarak bazal gangliyonlarda ve talamusta daha çok 

olduğu, hipoksik iskemik hasarda ilk olarak hem deneysel modellerde hem de 

insanda buraların daha çok etkilendiği bilinmektedir. Perinatal asfiksi 

modellerinde bu reseptörlerde ve hücre dışında glutamatın arttığı, NMDA reseptör 

kanalı kompleksi ve NMDA dışı reseptörlerin, özellikle kalsiyum geçirgen AMPA 

reseptörlerinin blokerlerinin uygulanmasıyla hasarın önlenebildiği gösterilmiştir.   

NMDA reseptörlerini veya kanallarını bloke eden ilaçlar, örneğin dizosilpin (MK-

801), dekstrometorfan, ketamin veya magnezyum hipoksik iskemik hasarı 

azaltmaktadır.[29-31]  

       AMPA antagonist ilaçlarının perinatal dönemde hipoksik-iskemik nöronal 

hasara karşı, NMDA antagonistleri kadar koruyucu olmadığı görülmekle birlikte, 

AMPA antagonisti topiramatının farelerde hipotermi ile kombine olarak 

kullanıldığında hipoksik iskemik hasarda koruyucu olduğu gösterilmiştir.[32]  

NMDA reseptörlerinin uzun süreli blokajının ise hücre kültüründe ve hayvan 

modellerinde apoptoza neden olduğu gözlenmiştir.[33] 
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Hipoksik Ġskemik Hasarla ĠliĢkili Faktörler  

       Perinatal asfikside hipoksik iskemik olayın zamanı ve şiddeti çok önemlidir. 
 

Fakat maalesef hipoksik iskemik travmaların zamanlamasını ve süresini tam 

olarak belirlemek mümkün değildir.
 

Travmaların büyük çoğunluğunun geç 

intrauterin ve intrapartum dönemde ortaya çıktığı bilinmektedir.  Bu konuda 

şimdilik en çok manyetik rezonans görüntüleme (MRG) bilgi vermektedir.[16] 

       Yapılan çalışmalar geçirilmiş veya geçirilmekte olan enfeksiyon ya da 

inflamasyonun hipoksik iskemik travmaların potansiyelini artırdığını 

göstermektedir. Böylece tek başına hasarlanmaya neden olacak kadar şiddetli 

olmayan hipoksik iskemik travmalar enfeksiyonu ya da inflamasyonu olan 

hastalarda ciddi hasara sebep olabilir.[34] 

 

2.6. Klinik   

       Hipoksik iskemik ensefalopatinin klinik bulgularının tanınması erken tedavi 

başlanması ve prognoz açısından çok önemlidir. Fetal hipoksi olan hastalarda 

intrauterin büyüme geriliği görülebilir. Kalp hızı yavaşlayabilir, düzensiz olabilir. 

Postanatal ilk saatlerde genellikle iki serebral hemisferi birden ilgilendiren 

bulgular daha sık görülmektedir.[35] Ağır derecede etkilenen hastada stupor veya 

koma görülmesi sıktır. Periyodik solunum veya apne, hipoventilasyon gibi diğer 

solunum düzensizlikleri eşlik edebilir. Işık refleksi ve okülomotor refleks 

genellikle normaldir. Hafif etkilenen hastalarda hipertoni, ağır etkilenen 

hastalarda ise hipotoni daha sık görülmektedir. Nöbetler görülebilir, fakat 
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nöbetlerin tanınması zordur.[36] Postnatal 6-12 saatte HİE hastalarının %50-

60’ında nöbet gelişir. Huzursuzluk, beslenme problemleri görülebilir.[16] 

        Hipoksik iskemik ensefalopatisi olan hastaların postnatal 12 ile 24 saat 

arasında genellikle bilinç düzeyi değişkendir. Ağır evre olan hastalarda stupor 

veya koma görülürken, hafif evre olan hastalar hiperalert olarak tanımlanır. Ancak 

bu süre içinde hafif HİE orta HİE’ye, orta HİE ağır HİE’ye ilerleyebilir. Yine bu 

dönemde apneler hastaların yaklaşık % 50'sinde görülür.[37]  Hastaların yaklaşık 

%25’inde nöbetle karışan jitterines görülür. Ayrıca term hastalarda simetrik 

proksimal kas güçsüzlüğü de görülebilir.  

       Yirmidört ile 72 saat arasında,  ağır evre olan hastaların kliniği genellikle 

daha da kötüleşir ve derin stupor veya koma ortaya çıkabilir. Solunum yetmezliği, 

okülomotor refleks gibi beyin sapı reflekslerinde bozulma, nöbetlerde belirgin 

artma görülebilir. Kafa içi basınç artışı bulguları ortaya çıkabilir. Hafif evre 

HİE’li hastalarda bu süreçte iyiye gidiş izlenir. 

       Yetmişiki saatten daha uzun süre hayatta kalan hastalar genellikle birkaç gün 

ile birkaç hafta içinde iyileşir. Ancak orta/ağır HİE’den geçenlerde beslenme 

bozuklukları, emme, yutma fonksiyonlarında bozukluk, dil gelişiminde bozukluk, 

kas gücü kaybı, hipertoni ya da hipotoni gibi nörolojik defisitler kalabilir.[16]   

       Hastaların klinik bulgularının, evrelerinin, nöroproptektif tedaviye 

uygunluklarının değerlendirilebilmesi, çalışmaların standardizasyonu ve 

prognozun tayini için standart bir muayene skorunun önemi açıktır. Bu yüzden 

çeşitli puanlama ve skorlama sistemleri geliştirilmiştir. Bu skorlama sistemlerinin 
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ilki 21 term bebeğin postnatal ilk birkaç hafta seri muayenelerine dayanan Sarnat 

tarafından geliştirilen sistemdir.[38] Bu skorlama sisteminde hastalar 3 evreye 

ayrılmış, ayrılırken muayene ve elektroensefalogramdan  (EEG) yararlanılmıştır. 

Bu sınıflandırmadan EEG şartı çıkarılarak bugün kullanılan, kullanımı daha basit 

olan Modifiye Sarnat Sınıflandırması oluşturulmuştur. Modifiye Sarnat 

Sınıflandırması Tablo 3’te verilmiştir.  

Tablo 3. Modifiye Sarnat Skorlamasına Göre HĠE 

Bulgu  Hafif Orta Ağır 

Bilinç düzeyi Hiperalert     Letarjik   Stupor, koma 

Kas tonusu Normal   Hipotonik   Flask  

Postür  Normal  Fleksiyon  Deserebre  

Tendon 

refleksler/klonus 

Hiperaktif  Hiperaktif Alınamaz  

Miyoklonus   Var   Var  Yok    

Moro refleksi  Canlı  Zayıf  Alınamaz  

Pupil  Midriyatik  Miyotik  Anizokorik   

Nöbetler  Yok  Sık  Deserebrasyon  

[38, 39] Ensefalopati: 6 kriterden en az 3’ünün mevcut olması 

Hafif evre: Hafif sütunundaki semptomların daha çok olması  

Orta evre: Orta sütunundaki semptomların daha çok olması  

Ağır evre: Ağır sütunundaki semptomların daha çok olması 

Türk Neonatoloji Derneği Neonatal Ensefalopati Tanı ve Tedavi Rehberi 2018 güncellemesinden 

alınmıştır.  

 

       Hipoksik iskemik ensefalopati evrelemesi için kullanılan diğer bir skorlama 

sistemi 1997'de geliştirilen Thompson Ensefalopati Skoru’dur.[40] Bu skorlama 

sistemi kolay uygulanabilmekte ve EEG gerektirmemektedir.  Thompson 

skorlama sistemi Tablo 4’de verilmiştir.  
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Tablo 4. Thompson Skorlama Sistemi 

Bulgu 0 Puan 1 Puan  2 Puan 3 Puan  

Tonus Normal  Hipertonik  Hipotonik  Flask  

Bilinç  Normal Hiperalert  Letarjik  Koma  

Nöbet  Yok  < 3/gün >2/gün  

Postür  Normal Yumruk, 

çevirme 

Güçlü distal 

fleksiyon  

Deserebre  

Moro  Normal Parsiyel  Parsiyel  Yok  

Ġç çekme  Normal Zayıf  Zayıf  Yok  

Emme  Normal Zayıf  Yok/ısırma   

Solunum  Normal Hiperventilasyon Kısa apne  Apne  

Fontanel  Normal Gergin  Bombe   

[41] 7 puan ve üstü alan hastalar orta/ağır evre olarak değerlendirilmektedir. 

 

       Diğer bir skorlama sistemi Kuzey Amerika’da geliştirilen NICHD Yenidoğan 

Ensefalopati Puanlama Sistemi’dir.[42] Bu puanlama sisteminin amacı postnatal 

ilk 6 saat içinde orta ve şiddetli ensefalopatili hastaları tanımlamaktır. Bu 

skorlama sistemi İberoamerican Neonatoloji Derneği’nin HİE Skoru (SIBEN) 

olarak 2016’da hafif ensefalopati grubu da eklenerek geliştirilmiştir. Bu skor 

sistemi daha çok Brezilya'daki klinik uygulamalarda kullanılmaktadır.  

        Perinatal asfiksi olan hastalarda iskemiye ve hipoksemiye sekonder sistemik 

bulgular ortaya çıkabilir. Ağır perinatal asfiksisi olan hastaların dahil edildiği iki 

çalışmadan derlenen bir veride hastaların yaklaşık %55'inde organ hasarı kanıtı 

görülmemiş, merkezi sinir sistemi tutulumu %62'sinde meydana gelmiştir. 

Hastaların %16'sında sadece sinir sisteminin tutulumu görülmüştür. Genel olarak 

sistemik organ tutulum sıklığı hepatik>pulmoner>renal>kardiyak olarak 
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saptanmıştır. Bir otopsi serisinde, sistemik organların etkilenmesi arasında en sık 

kardiyak tutulum görülmüştür.[40] Perinatal asfiksisinin sistemik tutulumu Tablo 

5’de gösterilmiştir.  

Tablo 5. Perinatal Asfiksinin Sistemik Tutulumu 

Tutulan Sistem   Tutulum Ģekli  

Merkezi Sinir Sistemi HİE, beyin kanaması, beyin ödemi, 

konvülziyonlar 

Solunum sistemi  

 

Solunum başlamasında gecikme, 

respiratuvar distres sendromu, 

pulmoner hemoraji, mekonyum 

aspirasyon sendromu 

Kardiyovasküler Sistem 

 

Kalp yetmezliği, persistan fetal 

dolaşım, şok, hipotansiyon, ritm 

bozukluğu 

Genitoüriner Sistem Kortikal/tübüler/medüller nekroz, akut 

böbrek yetmezliği, renal ven trombozu, 

oligüri  

Gastrointestinal Sistem Nekrotizan enterokolit, hepatik 

disfonksiyon  

Hematolojik sistem  

 

Dissemine intravasküler koagülasyon, 

trombositopeni, polisitemi, beyaz küre 

hücrelerinde sola kayma  

Endokrin sistem 

 

Uygunsuz ADH salınımı, adrenal 

hemoraji, adrenal yetmezlik, pankreatik 

yetmezlik, puberte bozuklukları 

Metabolik etkiler Metabolik asidoz, hipoglisemi, 

hipokalsemi, hiponatremi 

ADH= Antidiüretik hormon 
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 2.7. Klinikopatolojik Korelasyon  

       Hipoksik iskemik ensefalopatide farklı nöron grupları etkilenebileceğinden, 

klinik tutulumun durumuna göre değişken olabilir.  

       Bilinç bozuklukları bilateral serebral hemisferlerin veya talamus dahil olmak 

üzere üst beyin sapı ve diensefalondaki retiküler sistemin tutulmasına bağlanır. 

Nöbet gelişimi daha çok serebral kortikal hasarla ilişkilendirilmiştir.  

       Parasagittal serebral hasarın uzun süreli sekelleri, öncelikle proksimalde daha 

belirgin olan motor güçsüzlük ve bilişsel işlevle ilgilidir.[43, 44] 

       Koreoateteoz ve distoni muhtemelen bazal gangliyonların ve piramidal 

yolların bilateral tutulumu nedeni ile olmaktadır.   

        Hipotoni ile serebral palsi serebral kortikal tutulum ve/veya ön boynuz 

hücresi tutulumuyla ilgili olabilir. Elektrofizyolojik tetkikler (örneğin fibrilasyon 

saptanması) ve klinik veriler (hipotoni, derin tendon refleksleri yokluğu ya da 

zayıflığı) özellikle ağır evre hastalarda ön boynuz hücresi tutulumu olduğunu 

destekler.[45] 

       Hipertoninin serebral korteks ve bazal gangliyon tutulumu nedeni ile olduğu 

düşünülmektedir.  

       Hiperaktivite ve dikkat bozukluğu bazal gangliyon veya serebellumun 

tutulumu ile ilişkili olabilir.[46]    
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       Entellektüel gerilik ön planda serebral kortikal hasar olmak üzere, talamus, 

serebellum, bazal ganglion tutulumu sonucudur. Motor defisit de kortikal tutulum 

nedeni ile olabilir.[47] 

       Okülomotor anormallikler öncelikle kranial sinir çekirdeklerinin (III, IV ve 

VI) tutulumu ile ilgilidir. Emme (V), yutma (IX ve X) ve dil hareketlerinin (XII) 

bozuklukları da kranial sinir tutulumu nedeni ile olmaktadır.        

       Ağır evre HİE hastalarında kortikal görme fonksiyonlarında bozulma 

meydana gelir ve bu hastaların yaklaşık %60'ında bilgisayarlı tomografide (BT) 

serebral kortikal atrofi bildirilmiştir.[48] MRG çalışmaları ile de bazal gangliyon, 

talamus lezyonları, serebral beyaz cevher lezyonlarının görme bozukluğu ile 

ilişkisi saptanmıştır.[49] 

       İşitme problemleri kohlear çekirdeklerin tutulumu nedeni ile olabilir. 

       Uygunsuz ADH sekresyonu nadirdir, hipotalamik tutulumla ilgili olduğu 

düşünülmektedir. 

       Erken puberte hastaların %10’unda görülmektedir, muhtemelen hipotalamik 

tutulum ile ilgilidir.[50] 

        

2.8.Tanı 

       Perinatal asfiksinin tanınmasında detaylı alınmış olan öykünün ve nörolojik 

muayenenin rolü çok büyüktür. Bunlarla birlikte laboratuvar testleri, MRG ve 
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USG gibi nörogörüntüleme yöntemleri, EEG, amplitüd integre ensefalografi 

(aEEG) gibi tetkikler kullanılmaktadır. 

 

2.8.1. Öykü 

       Daha önce bahsedildiği gibi HİE’nin etiyolojisinde prenatal, natal ve 

postnatal faktörler yer almaktadır. (Tablo 1) Bu nedenle HİE riskini artıran 

maternal durumlar iyi sorgulanmalı, plasentada gaz değişimini veya fetal kan 

akışını bozabilecek uteroplasental yetmezlik gibi durumlar dikkatli 

değerlendirilmelidir. Doğum salonunda resusitasyon uygulanıp uygulanmadığı, 

annede enfeksiyon olup olmadığı da yine sorgulanması gereken durumlardır. 

 

2.8.2. Nörolojik Muayene 

       HİE’ye eşlik edebilecek nörolojik bulguların tanınması, hastada hipoksik 

iskemik hasarın varlığı, yeri ve kapsamı hakkında kritik bilgiler sağlar. Nörolojik 

muayene esnasında standardizasyon için APGAR skoru, Modifiye Sarnat 

Skorlaması (Tablo 3), Thompson skorlaması (Tablo 4) kullanılmaktadır. 

       Postnatal ilk 6 saatte yapılan nörolojik muayene ileride bahsedilecek olan 

hipotermi tedavisi gibi nöroprotektif stratejiler için önemlidir. Ayrıca hastaların 

klinik durumları, evreleri saatler içerisinde değişebilir. Biselele ve arkadaşları 21 

HİE tanılı hastayı incelemiş ve birinci saatte hastaların %70'inin Thompson 

ölçeğinde 7'den daha fazla puan aldığını ama ilk 6 saat değerlendirildiğinde bu 
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puanın değiştiğini gözlemlemişlerdir.[51] Ek olarak hastaların düzenli ve 

sistematik nörolojik muayenesi prognozu tahmin etme açısından da değerlidir. 

 

2.8.3. Laboratuvar Testleri  

       Hipoksik iskemik ensefalopati olan hastalarda kord kan gazı parametrelerinin 

önemi büyüktür, ileride bahsedilecek olan tanı kriterleri içerisinde yer almaktadır.  

Ek olarak klinik duruma göre seri arteriyal veya kapiller kan gazı 

değerlendirmeleri yapılmaktadır.  

       Tam kan sayımı olası enfeksiyon,  trombositopeni ve anemiyi değerlendirmek 

için yapılmaktadır. Ayrıca hipoksinin çekirdekli kırmızı küre hücrelerinin 

(NRBC) sayısını artırdığı ileri sürülmektedir. Bir çalışmada hem NRBC sayısı, 

hem de NRBC sayısının 100 beyaz küre hücresi sayısına oranının postnatal 12 

saat içinde nöbet geçiren HİE hastalarında arttığı, hatta bu hastaların sonrasında 

ağır evre HİE olduğu gösterilmiştir. [52] 

       Kan şekeri bozuklukları HİE’ye sık eşlik ettiğinden kan glukozu 

bakılmaktadır. Ayrıca böbrek fonksiyon testleri, kan ürik asit düzeyi, karaciğer 

fonksiyon testleri, serum elektrolit düzeyleri, laktat dehidrogenaz (LDH) 

seviyeleri ve tam idrar tetkiki değerlendirilmektedir.  

       Böbrek perinatal asfikside sıklıkla tutulan organlardandır. Kan üre azotunun 

ve serum kreatinin değerinin artışı böbrek hasarını göstermede en sık kullanılan 

belirteçlerdir. Bunun yanında, doğumda biyokimyanın annenin biyokimyasını 

yansıttığı bilinmektedir. 2014 yılında yapılan bir çalışmada idrar beta 2 
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mikroglobulinin perinatal asfiksi olan hastalarda APGAR skoru ve Sarnat evreleri 

ile ilişkisi saptanmıştır. Sistatin C’de tüm çekirdekli hücrelerde olan, glomerülden 

süzülen ve plasentayı geçmeyen bir moleküldür. İdrar sistatin C düzeyinin 

perinatal asfikside böbrek hasarını göstermede faydalı olabileceği 

saptanmıştır.[53, 54] 

       Hipoksiye ikincil gelişebilecek yaygın damar içi pıhtılaşma bozukluğunu 

tanımlamak için protrombin zamanı (PT), parsiyel tromboplastin zamanı (aPTT), 

d dimer, fibrinojen gibi koagülasyon parametrelerine, kas ve yumuşak doku 

etkilenmesi için kreatinin kinaz (CK), ek olarak kardiyak etkilenme için kreatinin 

fosfokinaz (CKMB) ve troponin bakılmaktadır.  

       Sepsisi dışlamak için bakteriyel ve gerekli görülürse viral kültürler alınabilir. 

       Glial Fibriller Asidik Protein ve Ubiquitin Karboksil Terminal Hidrolaz L1 

nöron ve astrositlerde bulunan, nöronal hasardan sonra artan biyobelirteçlerdir. 

Chalac ve arkadaşları HİE hastalarında kord kan örneğinde bu belirteçlerin 

arttığını saptamışlardır.[55] Bir diğer nöronal hasar göstergesi protein S 100-B dir. 

Protein S 100-B esas olarak astroglial hücrelerde sentezlenir ve bu hücrelerin 

hasarı ile artar. Nöron spesifik enolaz (NSE) da santral ve periferal sinir 

sisteminde bulunur,  beyin hasarı ile düzeyi artar.[56, 57] İnterlökin 6 (IL-6) beyin 

hasarında artan ama beyin hasarına spesifik olmayan bir belirteçtir. Kreatinin 

kinaz BB astrosit ve nöronlarda bulunan, HİE de artan, hatta HİE orta/ağır evrede 

hafif evreye göre daha çok artan biyomarkerdır. [58] 
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       Literatürde serebral laktat, glutamat, aspartat, ürik asit, hipoksantin, nitrik 

oksit, İl- 6, İL-10, NSE, protein S 100, GFAP, eritropoetin, nerve growth faktör 

gibi parametreler araştırılmıştır ve bazıları HİE tanısı, hipoksik iskemik travmanın 

şiddetinin ölçüsü, hastalık şiddetinin değerlendirilmesi, tedavi seçimi ve prognoz 

tahmini için önemli olabilir. Ancak henüz hiçbiri kesin olarak kullanılabilir 

durumda değildir ve bu konuda daha fazla çalışmaya ihtiyaç vardır. 

 

2.8.4. Lomber Ponksiyon (LP) 

       Hipoksik iskemik ensefalopati tanısı için rutin LP önerilmemektedir. Fakat 

HİE tanısı kesin değilse menenjit gibi intrakranial patolojiler HİE’yi taklit 

edebileceği için LP yapılabilir.  

 

2.8.5. EEG/aEEG 

       Elektorensefalografi HİE hastalarında nöbetlerin varlığı,  nöbetle 

karışabilecek diğer durumların ayrımı, ensefalopatinin ciddiyeti, lezyonun 

lokalizasyonu, hastalığın tedaviye cevabı ve prognozu hakkında değerli bilgiler 

sağlar. Yirmidört yenidoğanın dahil edildiği bir çalışmada 61 nöbet görülmüş, bu 

nöbetlerin sadece %20’si klonik, %8’i tonik gibi kolay tanınabilen nöbetlerken, 

%55’inin orolingual, oküler, otonomik bulgu şeklinde tanınması zor olan 

nöbetlerden oluştuğu gösterilmiştir.[59] Yüksek riskli yenidoğanların dahil 

edildiği bir diğer çalışmada 177 noniktal olayın %78'inin klinik olarak nöbet 

sanıldığı saptanmıştır.[60]  
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       aEEG yenidoğanda elektriksel aktivitenin sürekli izlenmesi için yaygın olarak 

uygulanan bir yöntemdir ve ensefalopatik yenidoğanın değerlendirilmesinde 

önemli bir yere sahiptir.[61, 62] Avantajı yorumlamak için özel bir uzmanlığa 

gerek olmaması ve uzun süreli kayıt yapılabilmesidir. İlk 6 saatte aEEG’nin 

prognostik önemi nörolojik muayeneden biraz daha üstündür, aEEG ve nörolojik 

muayenenin kombinasyonu ise % 94 spesifiteye sahiptir.[63] Postnatal ilk 6 saatte 

anormal bir aEEG'nin pozitif prediktif değeri yaklaşık %60'dır, hipotermi tedavisi 

aEEG’yi ve prognostik önemini bir miktar etkiler.[64] 

       Hipoksik iskemik ensefalopatide genellikle EEG’de görülen ilk değişiklik 

voltaj supresyonu ve delta ile teta dalga frekanslarında yavaşlamadır.  Sonrasında 

periyodik patern ve/veya multifokal ya da fokal keskin dalgalar ortaya çıkar. Daha 

sonra burst supresyon ve daha çok voltaj supresyonu ortaya çıkar. En son olarak 

izoelektrik hat oluşur.  

       Hipoksik iskemik ensefalopatide aEEG’deki paternler Tablo 6’da verilmiştir. 

Tablo 6. HĠE'de aEEG Paternleri 

Hipoksik iskemik ensefalopatide aEEG  

1. Sürekli normal voltaj: Alt amplitüdün yaklaşık 7-10 µV ve üst amplitüdün 10-   

25 µV olduğu sürekli aktivite 

2. Sürekli olmayan normal voltaj: Alt amplitüdün her zaman 5 µV altında ve üst 

amplitüdün 10 µV üzerinde olduğu sürekli olmayan zemin aktivite  

3. Burst supresyon: Değişken olmayan alt amplitüdün 0-1 (2) µV ve >25 µV 

amplitüdlü burstlerin olduğu sürekli olmayan zemin  

4. Sürekli aşırı düşük voltaj: Sürekli çok düşük voltajın olduğu zemin paterni (5 

µV civarında veya altında) 

5. Aktivitenin olmadığı, düz çizgi: 5 µV altında inaktif zemin (izoelektrik çizgi)  
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2.8.6. Nörogörüntüleme 

2.8.6.1. Kraniyal Ultrason  

     Kraniyal ultrason  hasta başında kolay ve hızlı bir şekilde yapılabiliyor olması 

nedeni ile yenidoğan yoğunbakımlarında en çok kullanılan kraniyal görüntüleme 

yöntemidir.  Kraniyal USG ile parankimal kanama, ventriküler boyut, major 

kraniyal malformasyonlar, parankimal kistik lezyonlar konusunda fikir sahibi 

olunabilmektedir. Ultrason ile bazal gangliyon ekojenitesi değerlendirilebilir fakat 

ultrasonun derin beyaz cevher hasarları, küçük ve ince lezyonları saptamada 

maalesef güvenirliliği azdır.  

 

 2.8.6.2. Bilgisayarlı Tomografi   

       Bilgisayarlı tomografi akut kraniyal kanama ve kemik anormalliklerinin 

tespitinde önemlidir. Serebral korteks ve beyaz cevher değerlendirilmesinde MRG 

BT’den daha yararlıdır. Ayrıca BT’deki radyasyonun gelişmekte olan yenidoğan 

beynine zararı açıktır. O yüzden BT’nin kullanımı epidural kanama, hastanın 

instabil olması nedeni ile daha kısa sürede görüntüleme gerektiren hastalarla 

sınırlıdır. 

 

2.8.6.3. Manyetik Rezonans Görüntüleme 

       Manyetik Rezonans Görüntüleme hem yenidoğan döneminde 

HİE’deki lezyonların tanınmasında hem de bu hastaların takibinde diğer kraniyal 
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görüntülemelerden oldukça üstündür. Hipoksik iskemik ensefalopatide görülen 

MRG bulguları Tablo 7’de verilmiştir. 

Tablo 7. HĠE'de MRG Bulguları 

Hipoksik iskemik ensefalopatide görülen MRG bulguları  

Konvansiyonel MR bulguları  

     Serebral kortikal beyaz ve gri cevherde diferansiyon kaybı  

     Serebral kortikal yapılarda sinyal artışı  

     Bazal ganglia/talamusta sinyal artışı  

     Parasagital serebral korteks ve subkortikal beyaz cevherde sinyal artışı  

     Periventriküler beyaz cevherde artmış ya da azalmış sinyal 

     İnternal kapsülün posterior limbinde azalmış sinyal 

     Serebral vasküler dağılımda azalmış sinyal  

Difüzyon ağırlıklı MRG bulguları  

     Hasarlı alanda azalmış difüzyon  

      

       Genel olarak, HİE’de MRG’lerin yaklaşık %15-30'u normaldir. Bazal 

gangliyon ve talamustaki lezyonlar hastaların yaklaşık % 40-80'inde bulunur, 

buradaki lezyonlar sıklıkla mikroskobik boyutta olduğundan, bazı tutulumlar 

MRG tarafından tespit edilemeyebilir. Parasagittal beyaz cevher ve korteks 

anormallikleri hastaların yaklaşık %40-60’ında bulunur. Bazal gangliyonların ve 

beyin sapının birlikte tutulumu hastaların yaklaşık %10-20'sinde bulunur.   

       Bazı hastalarda ilk gün lezyonlar daha hafif olabilir ya da MRG’de 

görülemeyecek kadar küçük olabilir. Yedi-sekiz günden sonra ise muhtemelen 
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anjiogenezin etkisi ile psödonormal olarak görünebilir. O yüzden ideal olan 3-7. 

günlerde konvansiyonel ve difüzyon MRG (DWI) çekilmesidir.  

       MRG’nin en önemli dezavantajı uygulama için uzun sayılabilecek bir zamana 

ihtiyaç olması, çok az sayıda ünite dışında yenidoğan servislerinde uygulanamıyor 

olmasıdır.  

 

2.8.6.4. Difüzyon Ağırlıklı Görüntüleme (DWI) ve Difüzyon Tensor 

Görüntüleme  

       Beyindeki su difüzyonun miktarını ve yönünü gösteririr. Difüzyonun 

azalması hipoksik iskemik hasarın erken tanısında en yüksek duyarlılığa sahiptir, 

ancak ilk 24 saatte hasarın gerçek boyutunu yansıtamayabilir. HİE tanılı 

yenidoğanlarda yapılan birçok çalışma DWI'ın konvansiyonel MRG'ye karşı üstün 

hassasiyetini göstermiştir.[65] 

 

2.8.6.5.  Manyetik Rezonans Spektroskopi 

       Hipoksik iskemik ensefalopati olan hastalarda enerji metabolizmasını 

değerlendirmek amaçlı MR Spect kullanılabilir fakat hem çekimi zor hem de 

pahalı bir tetkik olduğundan sık tercih edilmemektedir. Proton MR spektroskopisi 

fosfor MR spektroskopisine göre daha yaygın kullanılmaktadır.  
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2.8.6.5.1. Fosfor MR Spektroskopisi 

       Doğumdan hemen sonra fosfor MR spektroskopi bulguları genellikle 

normaldir, genellikle 24-72 saat arasında fosfokreatinin konsantrasyonlarında 

azalma ortaya çıkar. İzleyen haftalarda normale dönebileceği gibi, serebral doku 

kaybı olduğunda konsantrasyonda azalma devam edebilir.  

 

2.8.6.5.2. Proton Manyetik Rezonans Spektroskopi 

       Hipoksik iskemik travmadan birkaç saat sonra genellikle serebral laktat artar, 

N-asetil aspartat ise azalır. Serebral laktatın N-asetil aspartat  (NAA), kreatin veya 

koline oranı da artar. İlk saatlerde bu artışın proton MR Spektroskopisinde 

gösterilmesi DWI'dan daha güvenilir bir göstergedir.[66] Fakat sensitivite ve 

spesifite konusunda daha çok veriye ihtiyaç vardır. 

 

2.8.7. UyarılmıĢ Potansiyeller 

       Uyarılmış beyin sapı potansiyelleri (BAER), görsel uyarılmış potansiyeller ve 

somatosensör uyarılmış sensörler perinatal asfiksinin tanı, tedavi ve izleminde 

kullanılmaktadır. Anoksik beyin hasarı olan hastaların BAER’lerinde en sık 

görülen anormallik son kısım amplitüd cevabının ve interpeak latansının 

azalmasıdır. Neonatal dönemdeki inatçı defisitler beyin hasarı ile doğru 

orantılıdır.[67] 
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       Sonuç olarak; hipoksik iskemik ensefalopatinin tanısı için Amerikan 

Obstetrik ve Jinekoloji Derneği tarafından yayınlanan tanı kriterleri 

kullanılmaktadır.  Bu tanı kriterleri Tablo 8’de verilmiştir.[68]   

Tablo 8. HĠE Tanı Kriterleri 

Aşağıdaki bulguların/akut olayların eşlik etmesi; 

 APGAR skoru 5. ve 10. dakikada <5 olması 

 Fetal umbilikal arter kan gazında pH<7 veya BE< -12 mmol/L olması 

 MRI veya MRS’da HIE ile uyumlu beyin hasarının görülmesi 

 Çoklu organ yetmezliği veya etkilenmesinin olması 

Akut peripartum-intrapartum olayın eşlik etmesi; 

 Doğumda uterus rüptürü, ablasyo plasenta, kord prolapsusu, maternal 

hipotansiyon, amniyon sıvı embolisi, maternal hipoksemi, maternal 

kardiyovasküler kollaps, vasa previa veya fetomaternal kanama olması  

 Görüntülemede tipik bulguların olması, derin gri cevherde zedelenmeler, 

kortikal hasar  

 Şu durumların olmaması; anormal fetal büyüme, maternal enfeksiyonlar, 

fetomaternal kanama, neonatal sepsis, kronik plasental lezyonlar 

 Türk Neonatoloji Derneği Neonatal Ensefalopati Tanı ve Tedavi Rehberi 2018 Güncellemesi 

 

2.9. Tedavi  

       Hipoksik iskemik ensefalopati hastalarında nörolojik sistem yanında solunum 

sistemi, kardiyovasküler sistem ile karaciğer ve böbrek fonksiyon bozuklukları da 

oldukça sıktır.[69] HİE hastası yönetiminde peripartum olayların tanınması ve 

HİE’den korunma, tüm sistemlerin stabilizasyonu, nöbetlerin kontrolü, 

nöroprotektif tedavinin başlaması ve sürdürülmesi ile diğer nöroprotektif tedaviler 

açısından hastanın değerlendirilmesi gereklidir. 
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2.9.1. Peripartum Hipoksik Ġskemik Ensefalopatiden Korunma  

       Her hastalıkta olduğu gibi HİE’de de korunma esas önemli durumdur.  Bu 

yüzden yüksek riskli gebeliğin tanınması ilk amaç olmalıdır. İyi fetal takip 

yapılmalı, doğumun şekline doğru karar verilmelidir.  

 

2.9.2. Hipoksik Ġskemik Hastalığın Tanınması   

       Hipoksik iskemik ensefalopatinin tanınması için kord kan gazı örneklemesi, 

postnatal 1. saat içinde hasta kan gazının değerlendirilmesi, hastanın sistematik ve 

seri şekilde muayenesi, muayene esnasında standardize edilmiş skorlama 

sistemlerinin kullanılması, nöroprotektif tedavi ihtiyacı hakkında klinik bir karar 

verilinceye kadar hipertermiden kaçınılması, aEEG gibi bir elektrofizyolojik 

tetkikle serebral aktivitenin değerlendirilmesi gereklidir. 

 

2.9.3. Destekleyici Tedavi  

2.9.3.1. Yeterli Ventilasyonun Sağlanması  

       Hipoksik iskemik ensefalopatisi olan hastalarda serum ya da kapiller kan 

gazı, saturasyon probu, end-tidal karbondioksit, transkutanöz ölçüm gibi 

yöntemlerle oksijen ve karbondioksit düzeyinin takip edilmesi gereklidir.  

       Hipoksemiden kaçınma destek tedavisindeki en önemli basamaktır. 

Serebrovasküler otoregülasyonu bozulmaması için oksijenizasyonun tam olması 

gereklidir.  Hipokseminin diğer bir sonucu pulmoner hipertansiyondur. Hiperoksi 



29 

 

ise serebral vazokonstriksiyona, serebral kan akımın azalmasına ve oksidatif 

stresin artmasına, bu da hipoksik iskemik hasarın artmasına sebep olabilir.  

       Parsiyel karbondioksit basıncındaki (pCO2) artışlar hücre içi asidozu 

artırması ve serebral otoregülasyonu bozması açısından tehlikelidir. Düşük olması 

durumunda ise serebral kan damarlarında konsturiksiyon meydana gelir ve 

serebral kan akımı azalır. Bu yüzden pCO2’nin optimum seviyelerde tutulması 

nörogelişimsel sonucun daha iyi olmasını sağlar.  

 

2.9.3.2. Yeterli Perfüzyonun Sağlanması  

       Gestasyonel yaşa ve doğum ağırlığına göre normal ortalama arteryel 

basıncının korunması gereklidir. Serebral kan basıncının ve hayati organların 

perfüzyonun sağlanması için hipotansiyondan kaçınılması gereklidir. Kan basıncı 

yeterli ve aynı seviyede tutulması önemlidir.  

 

2.9.3.3. Yeterli  Glukoz Seviyelerinin Sağlanması  

        Hipogliseminin serebral hasar üzerinde güçlendirici bir etkisi olduğu 

gösterilmiştir. Gukoz infüzyon hızının kan glukozunu 72-145 mg/dl arasında 

tutacak şekilde düzenlenmesi önerilmektedir.[70] 
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2.9.3.4. Nöbetlerin Kontrolü 

       Hipoksik iskemik ensefalopati hastalarında profilaktik, rutin antiepileptik 

kullanılması önerilmez. HİE’ye bağlı olan nöbetler de diğer yenidoğan 

nöbetleriyle aynı şekilde tedavi edilir. Hipoglisemi, hipokalsemi, hipomagnezemi 

gibi tedavi edilebilir nöbet sebepleri varsa öncelikle onlar tedavi edilmelidir. 

Antiepileptik olarak fenobarbital genellikle ilk tercih edilen ilaçtır. Nöbetler 

kontrol altına altına alınamazsa fenitoin, levatiresetam, midazolam tedavisi 

kullanılabilir.  

 

2.9.3.5. Beslenme  

       Hipoksik iskemik ensefalopatili hastada optimal beslenmenin nasıl olacağına 

dair çelişkili yayınlar mevcuttur. Çoğunlukla terapötik hipotermi döneminde 

azalmış barsak fonksiyonu ve metabolizma nedeni ile minimal enteral beslenme 

ve total parenteral nutrisyon önerilmektedir.[71] 

 

2.9.4. Nöroprotektif Tedaviler  

2.9.4.1. Hipotermi  

      Hipotermi tedavisi orta/ağır evre HİE hastalarında yararı kanıtlanmış tek 

tedavi şeklidir. Hafif evre olan hastalarda ise daha çok sadece destek tedavisi 

kullanılmaktadır. Çoğu merkez evreleme için Sarnat evreleme skorunu 

kullanmaktadır. Hipoterminin fayda mekanizması serebral metabolizmayı 
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yavaşlatarak enerji tüketiminde azalma, hücre dışı glutamat birikiminde azalma, 

azot bileşiklerinde azalma, serbest oksijen radikalleri aktivitesinde azalma, 

inflamatuar mekanizmaların baskılanması, nötrofil infiltrasyonunu önleme, 

proteaz aktivasyonunu inhibe ederek kan beyin bariyerini koruma, hücre içine 

iyon ve su girişini engelleyerek osmotik hücre ödemini engelleme, apopitozu ve 

nekrozu azaltmadır. Vücut sıcaklığında her 1  C’l k düşüş bey n metabol zmasında 

%6-10’luk bir azalma sağlar. 

        Isıtma özelliği olan radyant ısıtıcı, küvoz gibi cihazların kapatılarak hastanın 

vücut ısının düşürülmesine pasif hipotermi; soğuk jel pedleri, soğutulmuş 

dondurulmuş kalıp ve benzeri aküler gibi yardımcı cihazlarla hastanın vücut 

ısısının düşürülmesine ise aktif hipotermi denir. Aktif hipotermi ya sadece baş 

soğutma (selektif baş soğutma, cool cap) ya da total vücut soğutma şeklinde 

yapılır. 

Hipotermi tedavisi kriterleri Ģu Ģekildedir:[72] 

1. Gebelik yaşı ≥36 ve ≤6 saatten küçük bebekler  

2. Umbilikal arter kan gazında veya doğumdan sonraki ilk bir saat içerisinde 

bakılan   arteriyal kan gazında pH≤7,00 veya BE ≤-16 mmol/L olması 

3. Onuncu dakika APGAR skoru<5 veya devam eden resusitasyon ihtiyacı 

4. Klinik değerlendirmede orta veya ağır ensefalopati bulgularının olması  
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        Bazı çalışmalar aEEG bulgularını da eklemektedir. pH veya BE değeri uygun 

olmayan hastalara APGAR skorunun düşük olması ve ensefalopati bulgusunun 

pozitif olması durumunda tedavi başlanması uygun olur.[72] 

       Hipotermi tedavisi ile ilişkili risk faktörleri, tedavinin potansiyel yararına 

kıyasla nispeten küçük görünmektedir. Çalışmalarda hastaların yaklaşık %5’inde 

sinüs bradikardisi, %31’inde trombositopeni görüldüğü belirtilmiş.[73] Ek olarak 

hipotermi tedavisi cilt hasarı, QT uzaması, hipotansiyon, hipokalsemi, 

hipokalemi, hipomagnezemi, PT-PTT ve kanama zamanı uzaması yapabilir. 

Pulmoner arter basıncında artma ve pulmoner hipertansiyon yapabilir. Ayrıca 

dolaşımdaki beyaz küre sayısını özellikle nötrofil sayısını azaltarak enfeksiyona 

yol açma ihtimali mevcuttur. Maternal enflamasyon, koriyoamniyonit gibi 

öyküleri olan yenidoğanlara hipotermi uygulanmasının mortaliteyi 

arttırabileceğine dair veriler mevcuttur, bu durum çok net olmamakla birlikte 

dikkat edilmesi gereken bir durumdur.[21]  

       Ağır kafa travması olan, yaygın intrakraniyal parankimal kanaması olan 

hastalara hipotermi tedavisi kontraendikedir. Gestasyonel yaşı 34 haftanın 

altındaki hastalarda, total vücut soğutma için 2000 gram altı hastalar, selektif baş 

soğutma için 1800 gramın altındaki hastalarda kullanımı çok önerilmemektedir. 

Prematüre hastalarda soğuk stresi ile hasarın arttığı düşünülmektedir. Postnatal 6 

saatini geçmiş olan hastalara, gestasyonel yaşı 36 haftanın altında olan hastalara 

hipotermi tedavisi verilmesi konusunda net veri yoktur. Hafif evre hastaların da 

prognozu ve nöroprotektif tedavi ile prognozun iyileştirip iyileştirmediği henüz 

net bilinmemektedir. Bu konularda çalışmalara ihtiyaç vardır.  
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  2.9.4.2. Diğer Nöroprotektif Tedaviler   

 Antikonvülzan ilaçlar  

 Xenon 

 Antioksidanlar: N-Asetilsistein, Allopurinol 

 Melatonin 

 Eritropetin  

 Magnezyum      

 Kök hücre tedavisi 

 Diğer farmakolojik ajanlar: Kaspaz inhibitörleri, IGF-1, kanabinoidler, 

osteopontin, vb hipotermi tedavisi ile birlikte kullanımları çeşitli 

araştırmalarda incelenmektedir. 

 

2.10. Prognoz 

       Hipoksik iskemik ensefalopati hastalarının prognozu daha çok hipoksinin 

derecesi, süresi ve tutulumun yeri ile ilişkilidir, fakat prognozun kesin olarak 

belirlenmesi zordur. Prognozu belirlemede iyi fetal takibin,  kord kan gazının, seri 

nörolojik muayenelerin, laboratuvar testlerinin, APGAR skorlarının, EEG ve 

aEEG’nin, kraniyal USG’nin, kraniyal MRG’nin, MR spektroskopi gibi 

nörogörüntüleme yöntemlerinin önemi büyüktür.    
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       Hipoksik iskemik ensefalopatinin evreleri ile prognozun doğrudan ilişkisi 

vardır. Evre arttıkça nörolojik sekel oranı belirgin artmaktadır.  

Bindokuzyüzdoksanüç yılında yapılan bir yayında hafif evre hastaların 

%100’ünde normal nörolojik gelişim beklendiği; 7 günden uzun süren orta evre 

belirtileri gösteren hastalar ile ağır evre hastaların ise %50’sinde ölüm, kalan 

%50’sinde ise nörolojik sekel gelişimi beklendiği belirtilmiştir.[74] İkibinonsekiz 

yılında yapılan bir çalışmada hafif evre hastaların %16’sında nörolojik sekel 

görüldüğü [75]; başka bir çalışmada orta/ağır evre hastaların %27’sinde mortalite, 

%48’inde kalıcı nörolojik defisit gözlendiği kaydedilmiştir.[76] 

       APGAR skorunun da prognostik önemi mevcuttur. Uzun süre ve düşük 

APGAR skorunun morbidite ve mortalite ile ilişkisi saptanmıştır. Ulusal Çocuk 

Sağlığı ve Gelişimi Ensititüsü’nde (NICHD) HİE tanılı 174 hastanın dahil edildiği 

bir çalışmada 10.dakika APGAR skoru 0-3 olanların  %75’inde, 3'ten büyük 

olanların %45’inde ölüm ya da kalıcı sekel görülmüştür. Onuncu dakika APGAR 

skoru 0 olan 24 hastadan sadece 5’inin  (%21) sekelsiz sağkaldığı gösterilmiştir. 

Onuncu dakika APGAR skorlarındaki her bir puan artışı ile kalıcı sekel, IQ<70 

olması, serebral palsi (CP)  sıklığında azalma saptanmıştır.[77] 

       Hipoksik iskemik ensefalopatisi olan hastalar içerisinde nöbet geçirenlerin 

nörolojik sekel insidansı, nöbet geçirmeyenlere göre 40 kat daha fazla arttığı 

gösterilmiştir.  İlk 12 saatte meydana gelen ya da dirençli nöbet olan hastalarda 

ölüm ve nörolojik defisit oranı daha yüksektir. 
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       Hastalık süresince gözlenen nörolojik anormalliklerin süresi ve hastanede 

yatış süresi ile prognoz arasında da ilişki saptanmıştır. İki çalışmada hastanede 

kalış süresi 1 hafta ve daha az olan hastalarda takipte nörolojik defisit görülmediği 

saptanmıştır.[34, 38] Seksendört hasta üzerinde yapılan bir çalışmada, postnatal 7. 

günde muayenesi normal olanların % 90'ı takipte de normal ve %10'unda sadece 

hafif nörolojik defisitler olduğu görülmüştür.[78] 

       Hem aEEG hem de EEG anormalliklerinin paterni, şiddeti ve süreleri de 

prognostik öneme sahiptir. Hafif voltaj depresyonu ve EEG anormalliklerinin 

takip eden 7 gün içinde normale dönmesi iyi prognostik göstergeyken; herhangi 

bir günde burst supresyon intervallerinin 20 saniyeden fazla olması, burst 

supresyon paterninin olması, izoelektrik hat olması ya da hafif veya şiddetli 

depresyonun 12 günden daha uzun sürmesi kötü prognostik gösterge olarak kabul 

edilmektedir.[16] 

        Kraniyal ultrason prognostik olarak önemlidir.  HİE tanısı ile izlenen 40 term 

hastanın dahil edildiği bir çalışmada kraniyal ultrasonu normal olan veya izole 

germinal matriks kanaması, subaraknoid kanama ya da izole interventriküler 

kanaması olan 14 hastanın 13’ünde nörolojik defisit saptanmamıştır. 9 hastada 

bilateral bazal gangliyon anormallikleri, 8 hastada fokal parankimal ekojenite, 7 

hastada düzensiz ekojenite artışı görülmüş, bu hastaların tamamında nörolojik 

sekel görülmüştür.[79] 

       Manyetik rezonans görüntüleme prognozu belirlemek için en iyi görüntüleme 

yöntemidir. Normal MRG bulguları olan bebeklerde genellikle büyük motor veya 
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kognitif defisitler beklenmez.[44] Bazal ganglion ve talamus lezyonları belirgin 

olan hastaların motor ve bilişsel kapasitesinde önemli azalma olduğu 

gösterilmiştir.[80] Yüzyetmişbeş HİE hastası üzerinde yapılan bir çalışmada bazal 

ganglion ve talamus lezyonu, özellikle de internal kapsülün posteriorunda  (PLIC) 

sinyal varlığı ile serebral palsi arasında güçlü ilişki gösterilmiştir.[80] Parasagittal 

hasar lezyonları olan hastalarda bilişsel disfonksiyonun daha ön planda olduğu 

gösterilmiştir.[43] Beyin sapı tegmentumunun tutulumu olanlarda ise ölüm oranı 

çok yüksektir.[80] Term hastalarda az görülen serebral beyaz cevher 

yaralanmaları da bilişsel disfonksiyon ile seyreder. 

       Özetle HİE’de klinik öykü ve muayene, elektrofizyoloji ve MRG gibi 

nörogörüntüleme yöntemleri kombinasyonu prognoz tayininde en iyi 

değerlendirmeyi oluşturur. 

 

Sonuç 

             Sonuç olarak hipoksik iskemik ensefalopati riski taşıyan hastalar iyi 

bilinmeli; klinik, laboratuvar ve nörodiagnostik yöntemlerle, elektrofizyolojik 

çalışmalarla mümkün olduğu kadar erken tanınmalıdır. Sarnat evreleme sistemi ya 

da Thompson skorlama sistemi gibi genel kabul gören bir skorlama sistemi 

kullanılarak hastalar evrelere ayrılmalı, sonrasında tedaviye karar verilmelidir.  

Hafif evre hastalar ile orta/ağır evre hastaların net ayrımı için belirteçlere, hafif 

evre hastaların tedaviye alınıp alınmaması konusunda çalışmalara ihtiyaç vardır. 

Bu çalışma hafif evre hastalar ile orta/ağır evre hastaları ayırt ettirici verileri 
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araştırmak, özellikle hafif evre hastaların prognozunu değerlendirmek, sonuç 

olarak hafif evrelerin destek tedavisi yanında nöroprotektif tedaviye ihtiyacını 

belirlemek için yapılmıştır. 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM  

3.1. ÇalıĢma Tasarımı 

       Bu çalışmada 2015-2019 yılları arasında Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi 

Yenidoğan Yoğunbakım Ünitesinde perinatal asfiksi nedeni ile yatırılarak takip 

edilmiş, gestasyonel haftası 35 hafta ve üstü olan geç preterm ve term hastalar 

incelenmiştir. Örneklem yöntemi olarak tam sayım yöntemi kullanılmıştır. Hasta 

bilgilerine GÜTF elektronik dosya kayıt sistemi ve GÜTF YDYBÜ protokol 

defteri ve poliklinik arşiv dosyalarından ulaşılmıştır. Hastaların prenatal, natal ve 

postnatal öyküsü, klinik durumları, tetkikleri mortalite durumları ve psikometrik 

testlerle nörogelişimsel durumları değerlendirilmiştir. Psikometrik değerlendirme 

olarak kayıtlarda olan Bayley Bebek Gelişim Ölçeği skorlama sistemi sonuçları 

kullanılmıştır. Çalışmada değerlendiren kriterler Tablo 9’da verilmiştir.   
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Tablo 9. Perinatal Asfiksili Hastaların Retrospektif Değerlendirilmesi 

ÇalıĢmasındaki Parametreler 

ÇalıĢmada değerlendirilen parametreler  

Prenatal öyküde 

     Gestasyonel diyabet 

     Preeklampsi 

     Eklampsi 

     Erken membran rüptürü (EMR) 

     Maternal kanama 

     Plasenta-kordon patolojisi 

     Fetal distres 

     İUBG öyküsü 

Natal ve postnatal öyküde 

     Hastanın cinsiyeti 

     Doğum yeri ve şekli 

     Müdahale gerektiren doğum öyküsü 

     Doğum ağırlığı 

     APGAR skoru  

     Resusitasyon ihtiyacı 

Klinik 

     HİE evresi (Thompson Skoru ve Sarnat Evreleme Skoru) 

     İnotrop alma ihtiyacı 

     Sıvı yüklemesi alma durumu 

     Nöbet geçirme ve antikonvülzan alma durumu 

     Aktif (tüm vücut ya da cool cap) ya da pasif hipotermi yapılma durumu  

     Hipotermi yapılmış ise süresi ve derinliği 

Tedavi öncesinde ve esnasında laboratuvar testleri: 

     Umbilikal kord ve tedavi süresinde kan gazı parametreleri 

     Hemogram  

     Biyokimya 

     Kardiyak enzimler 

     Koagülasyon parametreleri 

Nörogörüntüleme yapılma durumu, zamanı ve sonucu 

     Transfontanel USG  

     aEEG 

     EEG 

     MR 

Elektrokardiyografi (EKO) 

Enfeksiyon taraması 

Uygunsuz ADH gelişme durumu 

İşitme ve görme problemleri 

Psikometrik değerlendirmesi  

Mortalite durumu 
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       Çalışmadan dışlama kriterleri Tablo 10’da verilmiştir.  

Tablo 10. Perinatal Asfiksili Hastaların Retrospektif Değerlendirilmesi 

ÇalıĢmasındaki DıĢlama Kriterleri 

DıĢlama kriterleri  

Major konjenital malformasyon olması 

Konjenital metabolik hastalık olması 

Ağır kardiyak malformasyon olması 

Gestasyonel yaşın 35 haftanın altında olması 

Doğum ağırlığının 1800 gramın altında olması 

Ağır kafa travması olması 

  

 

3.2. Verilerin Ġstatistiksel Değerlendirilmesi  

        Elde edilen veriler öncelikle hazırlanan veri toplama formuna kaydedilmiş, 

sonrasında SPSS for Windows 20.0 (Statistical Package of Social Science) 

programı kullanılarak istatistiksel analizler yapılmıştır. Tanımlayıcı istatistikler ile 

frekans dağılımları oluşturulmuştur. Minimum, maksimum, ortalama, ortanca 

değer, standart sapma değeri, güven aralıkları belirlenmiştir. Verilerin normal 

dağılım gösterip göstermediği Shapiro-Wilk ve Kolmogorov-Smirnov testi ile 

analiz edilmiştir. Normal dağılan verilerde parametrik, normal dağılmayan 

verilerde non-parametrik analizler kullanılmıştır.  Niteliksel değişkenler için 
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çapraz tablolar oluşturularak, aralarında anlamlı ilişki olup olmadığı Pearson Chi-

Square veya Fisher’s Exact Test değeri ile test edilmiştir.(p=0,05) İki grup 

arasındaki nicel ve nitel verilerin karşılaştırmalarında normal dağılan gruplarda t 

testi, normal dağılmayan gruplarda ise Mann Whitney U testi 

uygulanmıştır.(p=0,05) Üç grup karşılaştırmalarında normal dağılan gruplarda 

one-way ANOVA analizi, normal dağılmayan gruplarda ise Kruskal-Wallis testi 

yapılmıştır.(p=0,05) Belirlenen değişkenlerle ROC analizi yapılarak, 

değişkenlerin cut off değerleri, sensitivite, spesifite ve olabilirlilik oranları 

incelenmiştir. Ayrıca aynı değişkenlerin HİE evreleri gibi bağımlı değişkenler 

üzerinde etkisini belirlemek için lojistik regresyon analizi yapılmıştır.  

 

3.3. ÇalıĢmanın Etik Kurul Onayı  

       Çalışmanın etik kurul onayı GÜTF Araştırma Etik Kurulu’ndan 09.12.2019 

tarihinde, 237 numaralı karar ile alınmıştır. 

 

  3.4. ÇalıĢmanın Maliyeti  

       Çalışmanın maliyeti yoktur.  
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4. BULGULAR 

       2015-2019 yılları arasında GÜTF YDYBÜ’nde 33 hasta perinatal asfiksi 

tanısı ile izlenmiştir. Hastaların 11’i  (%33) kız, 22’si (%67) erkek; 25’i (%76) 

GÜTF’de doğmuş, 8’i ise (%24) GÜTF dışında bir hastanede doğmuştur. 

Gestasyonel haftası 35 hafta ve üzerinde olan hastaların dahil edildiği bu 

çalışmada hastaların 2’si (%6) gestasyonel yaşı 36 haftanın altında, 8’i (%24) 

≥36-38 hafta arasında, 23’ü (%70) 38 hafta ve üzerinde; doğum ağırlıklarına göre 

değerlendirildiğinde hastaların 3’ü (%9) 2500 gramın altında, 11’i (%33) 2500 

gram ile 3000 gram arasında, 19’u (%58) ise 3000 gr ve üstünde bulunmuştur. 

Hastaların 12’si (%36) normal spontan vajinal yol (NSVY) ile, 21’i (%64) 

sezaryen (C/S) ile doğmuştur. 

       Hastalar Sarnat evreleme sistemi kullanılarak HİE evre 1 (hafif evre), HİE 

evre 2 (orta evre) ve HİE evre 3 (ağır evre)   olmak üzere 3 gruba ayrılmıştır.       

Hastalardan 13’ü (%39,5) hafif evre, 17’si (%51,5) orta evre, 3’ü (%9)  ağır evre 

HİE tanısı almış; hafif evre olan hastaların tamamına 24 saat veya daha kısa süren 

pasif hipotermi tedavisi, orta/ağır evre olan hastaların tamamına 72 saat süre ile 

total vücut soğutma tedavisi uygulanmıştır. İki orta/ağır evre hastanın gestasyonel 

yaşı ≤35 - <36 hafta arasında olduğundan aktif hipotermi konsultan kararı ile 

verilmiştir. İki hasta (19 ve 20 numaralı hastalar) ilk önce hafif evre olarak 

değerlendirilmiş, biri 9. saatinde, diğeri 22. saatinde klinik bulgular ve aEEG’de 

nöbet saptanması sonrasında orta evre HİE olarak değerlendirilmiş ve aktif 

soğutma tedavisine alınmıştır.  
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       Hastaların Sarnat evreleme skoruna göre demografik özellikleri Tablo 11’de 

verilmiştir. Orta ve ağır evre hastaların özellikleri ve tedavi yaklaşımları benzer 

olduğundan ayrıca orta+ağır evre olarak sonuçları gruplandırılmıştır. 

Tablo 11. Hastaların Sarnat Evrelerine Göre Demografik Özelliklerinin 

KarĢılaĢtırılması 

Demografik Özellikler Hafif 

Evre  

Orta 

Evre 

Ağır 

Evre  

Orta+Ağır 

Evre  

Tüm 

Hastalar 

Cinsiyet Kız 

Erkek 

6 

7 

4 

13 

1 

2 

5 

15 

11 

22 

Gestasyonel 

hafta 

≥35 -<36 

36≤- <38 

≥38 

0 

3 

10 

2 

3 

12 

0 

2 

1 

2 

5 

13 

2 

8 

23 

Doğum yeri GÜTF 

GÜTF dışı  

hastane 

11 

2 

12 

5 

2 

1 

14 

6 

25 

8 

Doğum 

ağırlığı 

<2500 gr 

≥2500gr 

<3000 gr 

≥3000gr.  

1 

5 

 

7 

1 

5 

 

11 

1 

1 

 

1 

2 

6 

 

12 

3 

11 

 

19 

Doğum Ģekli NSVY 

C/S 

4 

9 

6 

11 

2 

1 

8 

12 

12 

21 

        

       Thompson skoruna göre hastalar incelendiğinde hafif evre hastaların tedavi 

öncesi Thompson skoru ortalamasının 2,62, orta evre hastaların 5,47, ağır evre 

hastaların ise 14 olduğu görülmüştür. 

       GÜTF’de doğan hastaların %44’ünün hafif, %48’inin orta, %8’inin ağır evre; 

dış merkezden kabul edilen hastaların %25’inin hafif, % 62,5’inin orta, 
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%12,5’inin ağır evre olduğu görülmüştür. Erkeklerin kızlara oranı 2:1 olarak 

saptanmıştır. Sezaryen doğumun vajinal doğuma oranı 1,75 kat daha fazla olarak 

saptanmıştır.  

       Hastaların Sarnat evrelerine göre antenatal özelliklerinin karşılaştırılması 

Tablo 12’de verilmiştir. 

Tablo 12. Hastaların Sarnat Evrelerine Göre Antenatal Özelliklerinin 

KarĢılaĢtırılması 

Etyolojik Faktörler Hafif 

Evre 

Orta 

Evre 

Ağır 

Evre 

Orta+Ağır 

Evre 

Tüm 

Hastalar 

Müdahaleli doğum 0 0 0 0 0 

Gestasyonel diyabet 3 1 2 2 5 

Plasenta veya kord 

patolojisi 

2 1 2 3 5 

Preeklampsi/eklampsi  2 2 0 2 4 

EMR 0 2 0 2 2 

Maternal kanama 1 2 1 3 4 

ĠUBG 2 1 1 2 4 

Fetal distres  7 11 3 14 21 

     

       Hipoksik iskemik ensefalopatiye sebep olabilecek antenatal özellikler 

değerlendirildiğinde hastaların %15’inde gestasyonel diyabet, %15’inde plasenta 

ve/veya kordon patolojisi, %12’sinde eklampsi veya preeklampsi, %6’sında EMR, 

%12’sinde maternal kanama öyküsü, %12’sinde İUBG olduğu, %64’ünde fetal 

distres olduğu görülmüştür. Müdahale gerektiren doğum öyküsü olan hasta kaydı 
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bulunmamaktadır. Çalışmamızdaki sadece 7 hastada (%21) bu antenatal 

özelliklerden hiçbirinin olmadığı gözlenmiştir. 

       Literatürde normal hasta popülasyonu için verilen antenatal özellikler ve 

çalışmamızdaki HİE hastalarındaki antenatal özelliklerin sıklığının 

karşılaştırılması Tablo 13’de verilmiştir. 

Tablo 13. Normal Hasta Popülasyonu ve HĠE Hastalarının Etyolojik 

Faktörlerinin KarĢılaĢtırılması  

Etyolojik 

Faktörler 

Normal 

Hasta 

Popülasyonu* 

Hafif Evre 

Hasta 

Popülasyonu 

Orta+Ağır 

Evre Hasta 

Popülasyonu 

Tüm HĠE 

Hastaları 

Müdahaleli 

doğum 

%3,1 0 0 0 

 

Gestasyonel 

diyabet 

 

%0,5-2 

 

3 (%23) 

 

2 (%10) 

 

5 (%15) 

 

Plasenta veya 

kord patolojisi 

 

%1,5 

 

2 (15,3) 

 

3 (%15) 

 

5 (%15) 

 

Preeklampsi/ 

eklampsi 

 

%4,6  

 

2 (%15,3) 

 

2 (%10) 

 

4 (%12) 

 

EMR 

 

%0,1-0,7 

 

0 

 

2 (%10) 

 

2 (%6) 

 

Maternal kanama 

 

%2 

 

1 (%7,69) 

 

3 (%15) 

 

4 (%12) 

 

ĠUBG 

 

%10 

 

2 (%15,38) 

 

2 (%10) 

 

4 (%12) 

 

Fetal distres  

 

%1 

 

7 (%53,84) 

 

14 (%70) 

 

21 (%64) 

Normal hasta popülasyonu oranları www.uptodate.com adresinden alınmıştır. 

 

       Normal hasta popülasyonunda gestasyonel diyabet insidansı %0,5-2 iken bu 

çalışmadaki HİE hastalarında %15; EMR insidansı normal popülasyonda %0,1-

http://www.uptodate/
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0,7 iken, bu çalışmada %6; İUBG’nin normal popülasyonda %10 iken bu 

çalışmada %12 ile artmış bulunmuştur. Preeklampsi/eklampsi insidansı ise %4 ile 

normal popülasyonla (%4,6) benzer şekilde bulunmuştur. 

       Çalışmaya dahil edilen hastaların Sarnat evrelerine göre APGAR skorları 

Tablo 14’de verilmiştir.  

Tablo 14. Hastaların Sarnat Evrelerine Göre APGAR Skorlarının 

KarĢılaĢtırılması   

APGAR Skorları Hafif 

Evre 

Orta 

Evre 

Ağır 

Evre  

Orta+Ağır 

Evre  

p 
1 

1.dk (n=33) 

     Min 

     Max 

     Ortalama  

 

4 

8 

6,23 

 

2 

7 

4,88 

 

0 

5 

1,67 

 

0 

7 

4,40 

0,008 

 

5.dk (n=33) 

     Min 

     Max 

     Ortalama 

 

 

6 

10 

8,38 

 

 

3 

9 

6,76 

 

 

0 

7 

2,33 

 

 

0 

9 

6,10 

 

0,003 

 

10.dk (n=9) 

     Min 

     Max 

     Ortalama 

 

 

7 

9 

8 

 

 

5 

10 

7,25 

 

 

0 

7 

3,5 

 

 

0 

10 

6 

 

0,366 

1
=Hafif evre ile orta+ağır evre HİE hastaları karşılaştırılmıştır. Normal dağılan gruplarda t testi, 

normal dağılmayan gruplarda ise Mann Whitney U testi uygulanmıştır. p<0,05 ise istatistiksel 

olarak anlamlı fark mevcuttur. 

 

       1.dk APGAR skorları incelendiğinde hafif evre hastaların ortalaması 6,23, 

orta evre hastaların ortalaması 4,88, ağır evre hastaların ortalaması 1,67 olarak 

hesaplanmıştır. 5.dk APGAR skorları incelendiğinde hafif evre hastaların 

ortalaması 8,38, orta evre hastaların 6,76, ağır evre hastaların ise 6,10 olarak 

bulunmuştur. 10.dk APGAR skoru bakılabilen 9 hasta olduğu görülmüş; hafif 

evre hastaların 10.dk APGAR skorları ortalaması 8, orta evre hastaların 7,25, ağır 
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evre hastaların ise 6 olarak bulunmuştur. HİE evresi arttıkça ortalama APGAR 

skorlarının düştüğü gözlenmektedir. Tablo 14 incelendiğinde 1.dk ve 5.dk 

APGAR skorları açısından hafif ve orta/ağır evre arasında anlamlı istatistiksel 

fark bulunduğu, fakat 10.dk APGAR skoru açısından fark bulunmadığı 

görülmektedir.  

      Hastaların resusitasyon ihtiyaçları incelendiğinde hafif evre hastaların 

%61’inin, orta/ağır evre hastaların %85’inin resusitasyon ihtiyacı olduğu 

görülmüş, fakat iki grup arasında anlamlı istatistiksel fark saptanmamıştır. p 

değerleri ve resusitasyon ihtiyacı olan hasta sayıları Tablo 15’de verilmiştir.   

Tablo 15. Hastaların Sarnat Evrelerine Göre Resusitasyon Ġhtiyaçlarının 

KarĢılaĢtırılması 

 

 
Hafif  

Evre 

Orta  

Evre 

Ağır 

Evre   

Orta+Ağır 

Evre 

Tüm  

HĠE 

Hastaları 

(N=33) 

p 
1 

Resusitasyon 

Ġhtiyacı 

 

8 

(%61) 

14 

(%82) 

3 

(%100) 

17 (%85) 25 (%75) 0,124 

1
=Hafif evre ile orta/ağır evre HİE hastaları karşılaştırılmıştır. Ki-kare testi uygulanmıştır. p<0,05 

ise istatistiksel olarak anlamlı fark mevcuttur. 

 

       Hastaların Sarnat evrelerine göre kord kan gazı parametrelerinin 

karşılaştırılması Tablo 16’da verilmiştir. 
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Tablo 16. Hastaların Sarnat Evrelerine Göre Kord Kan Gazı 

Parametrelerinin KarĢılaĢtırılması 

Kord Kan 

Gazı 

(n=26) 

Hafif 

Evre 

Orta 

Evre 

Ağır 

Evre   

Orta+Ağır 

Evre  

Tüm HĠE 

Hastaları  

 p 
1   

pH  

  Min 

  Max 

Ortalama 

 

 

6,80 

7,36 

7,11 

 

6,08 

7,30 

6,96 

 

6,54 

7,27 

6,94 

 

6,08 

7,30 

6,96 

 

6,08 

7,36 

7,02 

 0,185   

HCO3 

(n=26) 

  Min 

  Max 

Ortalama 

 

 

 

9 

23,6 

16,0 

 

 

8.5 

22,4 

13,5 

 

 

4,6 

16,7 

10 

 

 

4,6 

22,4 

12,8 

 

 

4,6 

23,6 

14,2 

 0,77   

Laktat  

     Min 

     Max 

Ortalama 

 

 

1 

10,3 

6,3 

 

2 

28 

10,9 

 

9,4 

22 

16,9 

 

2 

28 

12,1 

 

1 

28 

9,8 

 0,036   

Baz açığı  

     Min 

     Max 

Ortalama 

 

-20 

1,4 

-11,2 

 

22,1 

18,2 

-11,9 

 

-38 

-8,2 

-21,7 

 

-38 

18,2 

-13,8 

 

-38 

18,2 

-12,7 

 0,161   

 HCO3: mEq/L Laktat: mmol/dL Baz açığı: mEq/L 
1
= Hafif evre ile orta/ağır evre HİE hastaları karşılaştırılmıştır. Normal dağılan gruplarda t testi, 

normal dağılmayan gruplarda ise Mann Whitney U testi uygulanmıştır. p<0,05 ise istatistiksel 

olarak anlamlı fark mevcuttur. 

 

 

       Tablo 16 incelendiğinde HİE evresi arttıkça ortalama pH değerinin ve HCO3 

değerinin azaldığı; laktat değerinin ve baz açığı değerinin arttığı görülmektedir. 

Kord kan gazı parametrelerinden sadece laktat değeri hafif evre ve orta/ağır evre 

HİE grupları arasında anlamlı fark göstermiştir.  

       Hastaların Sarnat evrelerine göre günler içinde değişen laboratuvar 

parametrelerinin karşılaştırılması Tablo 17’de verilmiştir. 
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Tablo 17. Hastaların Sarnat Evrelerine Göre Laboratuvar Parametrelerinin 

KarĢılaĢtırılması 

Ortalama Tedavi 

Öncesi 

1.Gün  2. Gün  3. Gün Isıtma 

Günü   

p 
1 

 

Orta/ağır evre  

WBC  

 

22929 

 

18411 

 

12380 

 

9716 

 

8137 

  

Hb 16,08 14,81 14,59 14,16 12,96   

Plt 225295 187725 161955 138356 132900   

Hafif evre 

WBC  

 

19030 

 

16475 

    

0,113 

 

Hb   16,01 15,28    0,949  

Plt  268615 256366    0,105  

Orta+ağır evre  

Kan glukozu  

 

111 

 

100 

 

105 

 

93 

 

91 

 

 

 

Hafif evre 

 Kan glukozu  

 

 

80 

 

76 

    

0,021 

 

Orta+ağır evre  

CRP  

 

4,06 

 

7,23 

 

11 

 

11,93 

 

17,75 

  

Hafif evre  

CRP 

 

 

2,11 

 

9,36 

    

0,052 

 

Orta+ağır evre  

BUN  

 

11,72 

 

13,42 

 

12,66 

 

13,73 

 

12,55 

  

Kreatinin     0,86 0,82 0,68 0,51 0,46   

Ürik asit  7,62 6,77 5,12 2,94 2,31   

Kalsiyum   9,55 8,24 8,82 8,63 8,57   

Fosfor   6,87 5,35 5,71 5,59 4,74   
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Ortalama Tedavi 

Öncesi 

1.Gün  2. Gün  3. Gün Isıtma 

Günü   

p 
1  

Hafif evre  

BUN  

 

9,72 

 

9,73 

    

0,139 

 

Kreatinin  0,76 0,84    0,179  

Ürik asit 6,15 5,53    0,011  

Kalsiyum 9,70 8,91    0,417  

Fosfor  

 

6,14 5,34    0,347  

Orta+ağır evre 

AST 

 

159 

 

201 

 

141 

 

110 

 

78 

  

ALT  67 74 81 80 40   

Hafif evre 

AST 

 

61 

 

77 

  

 

 

 

 

0,004 

 

ALT  

 

17 25    0,055  

Orta+ağır evre 

 LDH    

 

1077 

 

1310 

 

1329 

 

1314 

 

887 

  

Hafif evre 

 LDH  

 

 

912 

 

922 

    

0,337 

 

Orta+ağır evre 

CK  

CKMB 

Troponin  

 

1509 

328 

128 

 

2032 

274 

146 

 

1979 

181 

105 

 

2083 

141 

64 

 

543 

139 

82 

  

Hafif evre 

CK  

CKMB 

Troponin 

 

 

832 

232 

92 

 

1336 

86 

87 

    

0,109 

0,229 

0,213 
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Ortalama Tedavi 

Öncesi 

1.Gün  2. Gün  3. Gün Isıtma 

Günü   

p 
1  

Orta+ağır evre 

PT  

APTT 

INR 

 

- 

- 

- 

 

 

17,1 

39,1 

1,4 

 

20,3 

46,5 

1,6 

 

21 

41,8 

1,7 

 

31 

45,2 

1,31 

  

Hafif evre  

PT  

APTT 

INR 

 

- 

29,1 

- 

 

12,25 

28,4 

1,05 

     

1
= Hafif evre hastalar ile orta+ağır evre HİE hastaların tedavi öncesi laboratuvar değerleri 

karşılaştırılmıştır. Normal dağılan gruplarda t testi, normal dağılmayan gruplarda ise Mann 

Whitney U testi uygulanmıştır. p<0,05 ise istatistiksel fark mevcuttur. 

WBC= Beyaz küre /mL Hb= Hemoglobin g/dL Plt=Platalet /mL CRP= C Reaktif Protein mg/L 

Kan glukozu: mg/dL BUN: mg/dL Kreatinin mg/dL Ürik asit: mg/dL Kalsiyum: mg/dL  

Fosfor: mg/dL AST: U/L, ALT: U/L, LDH= Laktat dehidrogenaz U/L CK: Kreatinin Kinaz U/L   

CK MB: Kreatinin kinaz MB U/L Troponin: mg/L PT: Protrombin Zamanı sn  

APTT: Aktive Parsiyel Tromboplastin Zamanı sn  

     Hastaların tedavi öncesi, tedavinin 1, 2, 3. günü, ısıtma günü minimum, maksimum, ortalama 

ve ortanca değerlerleri hemogram parametreleri EK 1’de; kan glukozu ve CRP parametreleri EK 

2’de; böbrek fonksiyon testleri parametreleri EK 3’te; karaciğer fonksiyon testleri parametreleri 

EK 4’te; kardiyak belirteçler EK 5’de; koagülasyon parametreleri EK 6’da verilmiştir.  

 

       Tablo 17’de görüldüğü üzere çalışmamızda tedavi öncesi hemogram 

parametreleri açısından hafif evre ile orta/ağır evre HİE arasında anlamlı 

istatistiksel fark bulunmamıştır.  

       Kan glukozu değerleri incelendiğinde tedavi öncesi kan glukozu değerleri 

hafif ya da orta/ağır evre HİE grupları arasında istatistiksel olarak farklı 

bulunmuş; sensitivite, spesifite, NPV ve PPV değerleri Tablo 18’de verilmiştir.  

       CRP değerleri incelendiğinde hastanın evresi arttıkça CRP ortalama değerinin 

arttığı göze çarpmaktadır. Fakat tedavi öncesi CRP değerleri de hafif ve orta/ağır 

evre HİE gruplarında anlamlı istatistiksel farklılık göstermemiştir.  
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       Hastaların tedavi öncesi BUN, kreatinin, kalsiyum, fosfor değerleri hafif evre 

ya da orta/ağır evre HİE grupları arasında benzer bulunmuştur. Fakat tedavi 

öncesi ürik asit değeri açısından gruplar arasında anlamlı istatistiksel fark 

bulunmuştur; sensitivite, spesifite, NPV ve PPV değerleri Tablo 18’de verilmiştir.  

       Hafif evre hastalarda AST’nin maksimum 99 U/L olduğu görülmüştür. 

Hastaların tedavi öncesi AST değeri hafif ve orta/ağır evre HİE grupları arasında 

anlamlı olarak farklı bulunmuş; sensitivite, spesifite, NPV ve PPV değerleri Tablo 

18’de verilmiştir. 

       Hastaların LDH değerleri incelendiğinde çalışmamızdaki tüm HİE 

hastalarında LDH seviyesi yüksek olarak saptanmıştır. Bunun yanında tedavi 

öncesi LDH değeri HİE evreleri arasında anlamlı farklılık göstermemiştir. 

      Hafif evre hastalarda CK,  CKMB ve Troponin değerlerinin orta/ağır evre 

hastaların değerlerine göre belirgin düşük olduğu görülmüş fakat hafif ve orta/ağır 

evre HİE arasındaki bu fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır. Orta/ağır 

hastaların hipotermi tedavisi öncesi ve ısıtma sonrası parametreleri 

karşılaştırıldığında CK, CKMB ve Troponin ortalama ve ortanca değerlerinde 

belirgin düşüklük gözlenmiştir.  

       Hafif evre hastaları orta/ağır evre hastalardan ayırmak için hastaların APGAR 

skorlarına, kord kan gazı parametrelerine ve tedavi öncesi laboratuvar 

parametrelerine ROC analizi yapılarak cut off değerler araştırılmıştır. Bulunan cut 

off değerler 5. dk APGAR skoru için 5, kord pH değeri için 7,1, kord laktat değeri 

için 9 mmol/dL,  kord baz açığı için -16 mEq/L, kan glukozu için 124 mg/dL, ürik 
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asit düzeyi için 6 mg/dL, AST için 74 U/L, Kreatinin kinaz için 1200 U/L olarak 

saptanmıştır. Bu değerlerin orta/ağır evre hastaları hafif evre hastalardan 

ayırmadaki sensitivite ve spesifitesinin karşılaştırılması Tablo 18’de verilmiştir. 

Tablo 18. Orta/Ağır Evre Hastaları Hafif Evre Hastalardan Ayırmada 5. Dk 

APGAR Skoru, Kord Kan Gazı ve Tedavi Öncesi Laboratuvar 

Parametrelerinin Değerlendirilmesi 

 Sensitivite  Spesifite  PPV NPV 

5.dk APGAR 

<5 

 15 100 100 43,3 

Kord pH ≤7,1  60 45,4 60 45,4 

Kord laktat ≥9 

mmol/dL 

 71,4 88,8 90,9 66,6 

Kord baz açığı 

≤ -16 mEq/L 

 53,3 27,2 50 30 

Kan glukozu 

≥124 mg/dL 

 40 93 89 50 

Ürik asit ≥10 

mg/dL  

 15 85 60 40 

AST ≥74 U/L 75 70 79 64 

CK ≥1200 U/L 45 84 81 50 

PPV=Pozitif prediktif değer NPV= Negatif prediktif değer  

 

     Hafif evre ve orta/ağır evre hastaları ayırmaya yönelik APGAR skoru,  kord 

kan gazı ve tedavi öncesi laboratuvar parametreleri ile lojistik regresyon 

analizinde modeller kurulmuştur. Sonuçlar Tablo 19’da verilmiştir.  
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Tablo 19. 5.Dakika APGAR Skoru, Kord PH, Kord Baz Açığı, Kord Laktat, 

Tedavi Öncesi Glukoz, Ürik Asit, AST, Kreatinin Kinaz Değeri ile HĠE 

Evresi ĠliĢkisinin Lojistik Regresyon Analizi Sonucu 

 %95 Cl 

Tedavi Öncesi p Odss ratio Lower Upper 

5.dk APGAR 0,992 0,000 0,000 0,000 

Kord ph  0,990 0,000 0,000 0,000 

Kord baz açığı  0,136 1,257 0,930 1,699 

Laktat 0,018 1,503 1,071 2,109 

Kan glukozu  0,158 1,038 0,986 1,093 

Ürik asit 0,998 0,002 0,000 0,000 

AST 0,430 0,291 0,014 0,000 

CK  0,029 1,003 1,000 1,005 

Constant 0,019 0,002   

Hafif evre ile orta/ağır evre HİE hastaları karşılaştırılmıştır. p<0,05 ise istatistiksel fark mevcuttur. 

Baz açığı: mEq/L Laktat: mmol/dL Kan glukozu: mg/dL Ürik asit: mg/dL AST: U/L  

CK: Kreatinin Kinaz U/L 

 

       Tablo 19 incelendiğinde tedavi öncesi bakılan kan laktat değerinin 1 birim 

artışının HİE evresinin hafif yerine orta/ağır evre olma ihtimalini 1,5 kat artırdığı 

CK değerinin 1 birim artışının hafif evre yerine orta/ağır evre HİE olma ihtimalini 

1 kat artırdığı görülmektedir. 

       Hastaların inotrop ihtiyacı, antikonvülzan ihtiyacı, sıvı yüklemesi ihtiyacı 

incelendiğinde hafif evre ve orta/ağır evre HİE grupları arasında anlamlı 

istatistiksel farklılık saptanmıştır. Çalışmamızdaki hafif evre hastalarda 

antikonvülzan ve sıvı ihtiyacı olmadığı, inotrop ihtiyacının ise daha az sıklıkla 
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olduğu görülmektedir. Hastaların Sarnat evrelerine göre resusitasyon, 

antikonvülzan, sıvı yüklemesi, inotrop ihtiyacının karşılaştırılması ve p değerleri 

Tablo 20’de verilmiştir.  

 

Tablo 20. Hastaların Sarnat Evrelerine Göre Antikonvülzan, Sıvı Yüklemesi, 

Ġnotrop Ġhtiyacının KarĢılaĢtırılması 

 

 

Hafif  

Evre 

Orta  

Evre 

Ağır 

Evre   

Orta+Ağır 

Evre 

Tüm  

HĠE 

Hastaları 

(N=33) 

p 
1 

Ġnotrop 

ihtiyacı  

 

1 

(%7,7) 

11 

(%64,7) 

3 

(%100) 

14 (70) 15 

(%45,4) 
0,001 

Antikonvülzan 

ihtiyacı  

 

0 10 

(%58,8) 

2 (%66) 12 (%60) 12 

(%36,3) 
0,000 

Sıvı yüklemesi 

ihtiyacı  

0 5 

(%29,4) 

3 

(%100) 

8 (%40) 8 (%24,2) 0,009 

1
= Hafif evre hastalar ile orta/ağır evre HİE hastaları karşılaştırılmıştır. Ki-kare testi uygulanmıştır. 

p<0,05 ise istatistiksel olarak fark mevcuttur. 

 

              Çalışmamızdaki hastalara yapılmış olan aEEG, EEG, USG, MRG gibi 

nörodiagnostik tetkiklerin sonuçlarının değerlendirilmesi Tablo 21’de verilmiştir.  
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Tablo 21. Hastaların Sarnat Evrelerine Göre aEEG, EEG, USG, MRG 

Sonuçlarının KarĢılaĢtırılması 

Hasta Sayısı Hafif 

Evre 

Orta 

Evre 

Ağır 

Evre   

Orta+Ağır 

Evre 

Tüm 

HĠE 

Hastaları 

aEEG 

     Yapılan 

     Yapılmayan 

     Normal sonuç 

     Patolojik sonuç 

 

12 

1 

12 

0 

 

17 

0 

6 

11 

 

3 

0 

1 

2 

 

20 

0 

7 

13 

 

32 

1 

19 

13 

 EEG 

     Yapılan  

     Yapılmayan  

     Normal sonuç 

     Patolojik sonuç 

 

8 

5 

7 

1 

 

17 

0 

11 

6 

 

3 

0 

2 

1 

 

20 

0 

13 

7 

 

28 

5 

20 

8 

TFUSG 

     Yapılan  

     Yapılmayan  

     Normal sonuç 

     Patolojik sonuç 

 

11 

2 

11 

0 

 

17 

0 

13 

4 

 

3 

0 

2 

1 

 

20 

0 

15 

5 

 

31 

2 

26 

5 

MR 

     Yapılan  

     Yapılmayan  

     Normal sonuç 

     Patolojik sonuç 

 

5 

8 

3 

2 

 

16 

1 

7 

9 

 

3 

0 

0 

3 

 

19 

1 

7 

12 

 

24 

9 

10 

14 

EKO 

     Yapılan  

     Yapılmayan  

     Normal sonuç 

     Patolojik sonuç 

 

2 

11 

0 

2 

 

16 

1 

2 

14 

 

3 

0 

0 

3 

 

19 

1 

2 

17 

 

21 

12 

2 

19 

 

       Çalışmamızdaki 33 hastanın 32’sine (%96,96) aEEG yapılmış, 1 hastaya ise 

yapılamamıştır. 33 hastanın başlangıçta 15’i hafif evre hasta olarak 

değerlendirilmiştir. Seri muayene ve aEEG’de nöbet saptanması üzerine 2 hafif 

evre hastanın biri postanatal 9. saatte, diğeri 22. saatte orta evre hasta olarak kabul 

edilmiştir. Kalan 13 hafif evre hastanın hepsinin aEEG’si normal olarak 

saptanmıştır. Orta/ağır evre olan hastaların hepsine aEEG yapılmış, %65’i 
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patolojik olarak değerlendirilmiştir. aEEG’si patolojik olan hastaların sonuçları 

Tablo 22’de verilmiştir. 

Tablo 22.  Hastaların Sarnat Evrelerine Patolojik aEEG Sonuçları 

Hasta 

No 

Sarnat 

Evresi  

aEEG Çekilme 

Zamanı 

(Postnatal YaĢ) 

aEEG Patolojisi  

10 Orta  0-3 gün Nöbet aktivitesi 

13 Ağır  0-3 gün 1.gün: supresyon,  2.gün: düşük 

voltaj + sık nöbet aktivitesi     

15 Orta  0-3 gün Nöbet aktivitesi  

19 Orta 0-3 gün Nöbet aktivitesi 

20 Orta 0-3 gün Nöbet aktivitesi 

21 Orta  0-3 gün Nöbet aktivitesi 

22 Orta  0-3 gün Nöbet aktivitesi 

23 Orta 0-3 gün Nöbet aktivitesi 

24 Orta 0-3 gün Burst supresyon 

25 

26 

27 

32 

Orta 

Orta  

Ağır  

Orta 

0-3 gün 

0-3 gün 

0-3 gün 

0-3 gün 

Nöbet aktivitesi 

Nöbet aktivite 

Status  

Nöbet aktivitesi 

 

       Hafif evre 13 hastanın 8’ine (%61,5) EEG çekilmiş, 1 hastada (%12,5) 

patolojik sonuç saptanmıştır. Orta/ağır evre hastaların hepsine EEG çekilmiş, 20 

hastanın 7’sinde (%35) patoloji saptanmıştır. EEG çekilme zamanı ortalama 

postnatal 10. gündür. (minimum postnatal 3. gün, maksimum postnatal 59. gün) 

EEG’si patolojik olan hastaların EEG çekilme zamanı ve EEG sonuçları Tablo 

23’de gösterilmiştir. 
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Tablo 23. Hastaların Sarnat Evrelerine Göre Patolojik EEG Sonuçları 

Hasta 

No 

Sarnat 

Evresi  

EEG Çekilme 

Zamanı 

(Postnatal 

YaĢ) 

EEG Patolojisi  

9 Hafif  7 gün  Hafif dismatürite ile uyumlu 

10 Orta  25 ve 55 gün 25. gün hafif fokal epileptik bozukluk  

55. gün normal     

16 Orta 7 ve 27 gün 7. gün hafif fokal epileptik bozukluk 

27. gün normal     

17 Orta 10 ve 30 gün  10. gün hafif dismatürite 

30. gün sağ sentrotemporal başlangıçlı 

fokal epileptik bozukluk       

21 Orta  8 ve 10 gün Serebral disfonksiyon ve sağ temporal 

bölge başlangıçlı fokal epileptik 

bozukluk      

24 Orta  5 gün Serebral disfonksiyon      

27 Ağır  12 gün Multifokal epileptik bozukluk    

29 Orta 3 gün Hafif dismatürite + epileptik bozukluk 

        

       Hafif evre hastaların 11’ine (%84,6) transfontanel ultrason (TFUSG) 

yapılmış, hepsi normal saptanmıştır. Orta/ağır evre olan hastaların tamamına 

TFUSG yapılmış, 20 hastanın 5’inde (%25) patolojik sonuç saptanmıştır. 

TFUSG’de patoloji saptanan 2 hastadan birinin ilk gün yapılan USG’si normal, 3. 

günde grade 1 germinal matriks kanaması; diğerinin ilk gün USG’si normal, 4.gün 

USG’sinde beyaz cevherde ekojenite artışı olduğu görülmüştür. 1 hastanın 

USG’sinde koroid pleksus kisti, bir diğerinin USG’sinde sol ventrikülde frontal 

horn komşuluğunda 3,5 mm kist saptanmıştır. 1 hastada ise postnatal 1. günde 

yapılan USG’de beyaz cevherde ödem, aynı hastanın 6. gün yapılan USG’sinde 

ise periventriküler ve supraventriküler beyaz cevherde, bazal ganglionda yaygın 

ekojenite artışı görülmüştür. Bu hastanın postnatal ilk 3 gündeki aEEG’sinin 

status ile uyumlu olduğu gözlenmiştir. 
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       Çalışmamızdaki tüm hastalar değerlendirildiğinde 33 hastanın 24’üne 

(%72,7) kraniyal MRG yapılmıştır. Ondokuz hastaya önerilen şekilde postnatal 3-

7 gün arasında, diğer hastalara ise 8, 9, 10 günde kraniyal MRG yapılmıştır. 

       Hafif evre olan hastaların 5’ine (%38,4) kraniyal MR görüntüleme yapılmış, 

3 hafif evre hastada MRG normal (%60), 2 hastada (%40) ise patolojik 

bulunmuştur. Patolojik bulgu olan hastaların birinde serebellum komşuluğunda 

tentoryal yüzeyde ve oksipital lob komşuluğunda milimetrik subdural hematom, 

diğerinde ise bilateral beyaz cevher alanında gliotik sinyal değişikliği 

görülmüştür. 

       Diğer yandan orta/ağır evre hastaların 19’una (%95) kranial MR görüntüleme 

yapılmış, 1 hastaya kraniyal MR yapılamamıştır. Yedi orta/ağır evre hastada 

(%36,85) normal sonuç, 12 orta/ağır evre hastada (%63,15) patolojik sonuç 

bulunmuştur. Altı hastada (%42,8) sadece beyaz cevherde, 1 hastada (%7,14)  

sadece serebral korteksde, 3 hastada (%21,4) beyaz cevher ve korteksde, 1 hastada 

(%7,14) bazal gangliyon, mezensefalon ve talamusta tutulum görülmüştür. Bir 

hastada sadece subdural hematom (%7,14), kaput suksadeneum (%7,14), subdural 

mesafede artış (%7,14) saptanmıştır. Beyaz cevher ve/veya serebral korteks 

tutulumu %71 oranında görülmüştür. Hastaların patolojik MRG sonuçları Tablo 

24’de verilmiştir. 
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Tablo 24. Hastaların Sarnat Evrelerine Göre Patolojik MRG Sonuçları 

Hasta 

No  

Sarnat 

Evre  

Zaman 

(Postnatal 

Gün)  

MRG Sonucu  

2 Hafif  6 Serebellum komşuluğunda tentoryal yüzeyde ve 

oksipital lob komşuluğunda milimetrik subdural 

hematom 

7 Hafif  10 Bilateral beyaz cevher alanında gliotik sinyal 

değişikliği    

10 Orta  3 Venöz sinüslerde genişleme, solda parankimal 

hematom, subdural hematom, korpus 

kallozumda akut enfark ile uyumlu görünüm    

13 Ağır  7 Beyaz cevherde HİE ile uyumlu değişiklikler, 

posterior fossada 5 mm subdural hematom, 

kortikal laminal nekroz, sol frontal parankimal 

hemoraji 

15 Orta  4 Beyaz cevherde HİE ile uyumlu değişiklikler, 

sol hemisferde sitotoksik ödem ve difüzyon 

kısıtlaması, subdural hematom, sol grade 1 

germinal matriks kanaması 

17 Orta 4 Serebellum çevresinde subaraknoid mesafede 

belirginleşme, hafif kavum septum pellicidum et 

verge varyasyonu 

18 Orta 

 

6 Mezensefalon, talamus ve globus pallidusda 

patolojik sinyal değişikliği, HİE ile uyumlu 

değişiklikler, koroid pleksusta hemoroji, kaput 

suksadeneum   

19 Orta 

  

3 Kaput suksadeneum, sağ parietal beyaz cevherde 

hemorojik iskemik süreç, vazojenik ödem, HİE 

ile uyumlu 

20 Orta 5 Sağ frontalde kaput suksadeneum 

21 Orta  10 Kavum septum pellisidum et verge varyasyonu, 

serebellumda 1,5 mm subdural hemoroji, 

miyelinizasyonda hafif gerilik   

23 Orta 3 Sağ frontalde fokal difüzyon kısıtlaması 

27 Ağır  7 Sağ ve sol temporal bölgede peteşial kanama 

32 Orta 4 Beyaz cevherde 19*3 mm ensefalomalazi    

33 Ağır  3 Serebellumda subdural kanama, iskemiye 

sekonder değişiklikler   

        

       Çalışmamızdaki MR görüntülemesinde patoloji saptanan hastaların APGAR 

skorları, kord kan gazı parametreleri ve tedavi öncesi laboratuvar parametreleri 

incelenmiştir. Daha önce hafif ve orta/ağır evre HİE arasında ROC analizinde 
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anlamlı farklılık saptanan 5.dk APGAR skoru, kord PH, kord baz açığı, laktat 

değeri, tedavi öncesi kan glukozu, ürik asit, AST, CK düzeyleri ile MR 

görüntülemenin patolojik olması arasında anlamlı ilişki gösterilememiştir.   

        Çalışmamızdaki aEEG, EEG, TFUSG, MRG tetkiklerinde patolojik sonucu 

olan hastaların sonuçları Tablo 25’de verilmiştir. 
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Tablo 25. aEEG, EEG, TFUSG, MRG Tetkiklerinde Patoloji Olan 

Hastaların Sonuçları 

Hasta 

No  

Hasta 

Evre 

aEEG 

Sonucu 

EEG Sonucu TFUSG 

Sonucu 

MRG Tutulum 

Yeri 

2 1    Subdural hematom 

7 1    Beyaz cevher  

9 1  Hafif dismatürite    

10 2 Nöbet  Fokal epileptik 

bozukluk 

Sol grade 1 

GMK  

Serebral kortex  

13 3 Nöbet   Beyaz cevher+ 

korteks  

15 2 Nöbet   Beyaz cevher+ 

korteks 

16 2  Fokal Epileptik 

bozukluk 

  

17 2  Hafif 

dismatürite+fokal 

epileptik 

bozukluk 

 Ssubaraknoid 

mesafede genişleme 

18 2    Mezensefalon+bazal 

gangliyon+talamus 

19 2 Nöbet   Beyaz cevher 

20 2 Nöbet  Beyaz cevherde 

ekojenite 

artışı+ödem 

Kaput suksadeneum 

21 2 Nöbet Fokal Epileptik 

bozukluk 

 Beyaz cevher+ 

korteks 

22 2 Nöbet    

23 2 Nöbet   Beyaz cevher 

24 2 Burst 

supresyon 

Serebral 

disfonksiyon 

Koroid 

pleksusta kist 

 

25 2 Nöbet    

26 2 Nöbet    

27 3 Status Multifokal 

epileptik 

bozukluk 

Beyaz cevherde 

ödem+bazal 

gangliyonda 

ekojenite artısı 

Beyaz cevher 

29 2  Hafif dismatürite   

32 2 Nöbet  Sol frontal 

hornda kist 

Beyaz cevher  

33 3    Beyaz cevher 

        

       Çalışmamızdaki hafif evre hastaların ortalama yatış süresi 7,7 gün (minimum 

1, maksimum 15 gün, median 5 gün), orta/ağır evre olan hastaların ortalama yatış 
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süresi 14,8 gün (minimum 7, maksimum 29, median 12,5 gün) olmuştur. 

Hastanede kalış süresi ile Sarnat evreleri arasında anlamlı istatistiksel fark 

bulunmuştur. (p=0.000)  

       Hastaların Sarnat evrelerine göre komplikasyon sıklığı organ tutulumlarına 

göre değerlendirilmiştir. Sepsis ve hipoglisemi de ayrıca komplikasyon olarak 

kabul edilmiştir. 

       Oligüri, BUN>20 mg/dL, Cr>1 mg/dL, ÜA>6,5 mg/Dl, fosfor>8 mg/dL, 

potasyum>5,5 mmol/L olması kriterlerinden biri veya daha fazlasına sahip olan 

hastalar değerlendirildiğinde hafif evre hastaların 3’ünde (%23), orta/ağır evre 

hastaların 16’sınde (%80) renal etkilenme olduğu görülmüştür. 

       Karaciğer tutulumu açısından çalışmalarda sıklıkla kullanılan AST>100 I/U, 

ALT>100 I/U, PT>15 sn değerleri kriter olarak alınmıştır. Hafif evre hastaların 

2’sinde (%15), orta/ağır evre hastaların 12’sinde (%60) hepatik tutulum 

saptanmıştır. 

       Aritmi olarak sadece bradikardi gözlenmiştir. Orta/ağır evre hastalardan 

8’inde (%40) 1. gün bradikardi saptanmış; bu hastalardan 6’sında tedavinin 2. ve 

3. günü de, 1’inde ise ısıtma sonrasında da bradikardinin devam ettiği 

görülmüştür. Hafif evre hastalardan ise sadece 1’inde (%7,69) pasif hipoterminin 

uygulandığı ilk gün bradikardi gözlenmiş, sonrasında gözlenmemiştir. 

Çalışmamızdaki tüm hastalar değerlendirildiğinde %27 oran ile bradikardi sık bir 

komplikasyon olarak gözlenmiştir. İnotrop ihtiyacı, CKMB yüksekliği, troponin 

yüksekliği kriterlerinden herhangi birinin varlığı kardiyovasküler etkilenme olarak 
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kabul edildiğinde hastaların %100’ünde kardiyovasküler etkilenme olduğu 

görülmüştür. 

       Hematolojik tutulum açısından çalışmalarda sıklıkla kullanılan 

WBC<5000/mL, platelet<150000/mm
3
, PT>15 sn, APTT>45 sn, INR>1,2 

kriterlerinden bir veya daha fazlasının olması kriter olarak alındığında 

hematolojik tutulum hafif evre hastaların 2’sinde (%15,3), orta/ağır evre 

hastaların 16’sında (%80) saptanmıştır.  

        Komplikasyon sıklığı Tablo 26’da özetlenmiştir. 
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Tablo 26. Hastaların Ġzlemi Sırasında Sarnat Evrelerine Göre Komplikasyon 

Sıklığı 

Komplikasyon Hafif Evre Orta/Ağır Evre  p 
1 

Sepsis  3 (%23) 16 (%80) 0,001 

Hipotansiyon 0 12 (%60) 0,001 

Oligüri  1 (%7,69) 2 (%10) 0,690 

Anormal böbrek 

fonksiyon testleri
2 

3 (%23) 16 (%80) 0,008 

Anormal karaciğer 

fonksiyon testleri
3 

2 (%15,3) 12 (%60) 0,011 

Kardiyak tutulum
4 13 (%100) 20 (%100) - 

Hematolojik 

tutulum
5
  

2 (%15,3) 16 (%80) 0,001 

Hipoglisemi
 1 (%7,69) 2 (%10) 0,662 

5
WBC<5000 0 2 (%10) 0,508 

5
Platelet <150000 0 14 (%70) 0,001 

Koagülopati 1 (%7,69) 15 (%75) 0,003 

1
= Hafif evre hastalar ile orta/ağır evre HİE hastaları karşılaştırılmıştır. Ki-kare testi uygulanmıştır. 

p<0,05 ise istatistiksel olarak fark mevcuttur. 
2
= BUN>20 mg/dL ± Kreatinin>1 mg/dL ± Ürik asit>6,5 mg/dL Fosfor> 8 mg/dL Potasyum>5,5 

mmol/L 
3
=AST>100 IU± ALT>100 I/U PT>15 sn  

4
=CKMB>6 U/L veya Troponin>20 mg/L veya inotrop ihtiyacı olması 

5=
 WBC=Beyaz küre<5000/mL ± Platelet<150000/mm

3
± PT>15 sn ± APTT>45 sn ±  INR>1,2 

 

       Çalışmamızda pulmoner hipertansiyon,  pnömoni, uygunsuz ADH sendromu 

tanısı alan, nitrik oksit tedavisi uygulanan hasta saptanmamıştır.  

       Tablo 26 incelendiğinde, çalışmamızda hafif evre hastalarda hipotansiyon, 

lökopeni, trombositopeninin hiç olmadığı; oligüri, koagülopati ve bradikardinin 

ise orta/ağır evre hastalara göre belirgin daha az olduğu görülmektedir. 

İstatistiksel olarak hafif evre ve orta/ağır evre HİE arasında sepsis olma sıklığı, 
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hipotansiyon görülme sıklığı, patolojik böbrek fonksiyon testleri, patolojik 

karaciğer fonksiyon testleri, hematolojik tutulum, platelet değerinin 150000 /mm
3
 

altında olması, koagülopati eşlik etmesi açısından anlamlı farklılık saptanmıştır.  

 

Uzun Dönem Ġzlem Sonuçları 

       Çalışmamızdaki hastalar taburcu edildikten sonra uzun dönem prognoz 

açısından izlenmiştir. Hastaların işitme testleri, görme muayeneleri ve Bayley 

skorları ile psikomotor gelişimleri değerlendirilmiştir.   

       Çalışmamızdaki 13 hafif evre, 18 orta/ağır evre hastanın işitmesi normal 

olarak değerlendirilmiştir. İşitme kaybı olan 2 hasta tespit edilmiş, 2 hastanın da 

hafif orta/ağır evre hasta olduğu görülmüştür.   

       Görme kaybı saptanmamıştır.  

       Hastaların psikometrik değerlendirmelerindeki Bayley skorları ortalama 

değerleri ve psikometrik değerlendirme yapılabilen hasta sayıları ile birlikte Tablo 

27’de verilmiştir. Minimum, maksimum, ortalama ve ortanca değerleri ise EK 

7’de verilmiştir. 
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Tablo 27. Hastaların PMD'de Sarnat Evrelerine Göre Ortalama Bayley 

Puanlarının KarĢılaĢtırılması 

Ortalama Puan  Hafif Evre  Orta+Ağır Evre  p 
1 

3.ay zihinsel  

3.ay motor   

76 (n=4) 

72 (n=4) 

79 (n=4) 

77 (n=4) 

0,474 

0,502 

6.ay zihinsel  

6.ay motor   

81 (n=5) 

76 (n=5) 

79 (n=8) 

78 (n=8) 

0,450 

0,941 

9.ay zihinsel  

9.ay motor   

85 (n=3) 

76 (n=3) 

81 (n=5) 

79 (n=5) 

0,213 

0,773 

12.ay zihinsel  

12.ay motor   

88 (n=4) 

81 (n=4) 

81 (n=10) 

80 (n=10) 

0,102 

0,519 

18.ay zihinsel   

18.ay motor  

92 (n=5) 

88 (n=5) 

88 (n=11) 

90 (n=11) 

0,495 

0,496 

24.ay zihinsel   

24.ay motor  

93 (n=2)  

81 (n=2) 

94 (n=4) 

98 (n=4) 

0,945 

0,400 

Ki-kare testi uygulanmıştır. p<0,05 ise istatistiksel olarak fark mevcuttur. 

PMD= Psikometrik Değerlendirme  
1
= PMD<85 ve PMD≥85 olmak üzere 2 grupla analiz yapılmıştır. 

 
 

       Üçüncü ayda PMD yapılabilen hasta yüzdesi hafif evrede %30, orta/ağır 

evrede %20; 6. ayda hafif evrede %38, orta/ağır evrede %40; 9 ayda hafif evrede 

%23, orta/ağır evrede %20; 12. ayda hafif evrede %30, orta/ağır evrede %50; 18. 

ayda hafif evrede %30, orta/ağır evrede %55; 24. ayda hafif evrede %15, orta/ağır 

evrede %20 olarak bulunmuştur. 

       PMD yapılabilen hastalar değerlendirildiğinde 85’in altında puan alan 3-6. 

ayda 5 hafif evre hasta, 10 orta/ağır hasta saptanmıştır. 85’in üzerinde puan alan 1 

hasta saptanmıştır. Bu hastalardan 1 hafif evre hastanın 12-18. aylarda 85’in 

altında puan almaya devam ettiği, kalan 4 hafif evre hastanın 12-18. aylarda 85’in 
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üzerinde puan aldığı gözlenmiştir. 10 orta/ağır hastadan 2’sine daha sonra hiç 

PMD yapılmadığı, 2’sinin 85’in altında puan almaya devam ettiği, kalan 5’inin 

85’in üzerinde puan aldığı gözlenmiştir. 85’in üzerinde puan alan hastanın da yine 

85’in üzerinde puan almaya devam ettiği gözlenmiştir.  

       Oniki-onsekizinci aylarda 85 ve üzerinde puan alan hastalar 

değerlendirildiğinde daha önce bahsedilen 4 hafif evre, 5 orta/ağır evre hastaya ek 

olarak 3 orta/ağır evre hasta eklenmiştir. 85’in altında puan alan ise daha önce 

bahsedilen 1 hafif evre, 2 orta/ağır evre hastaya 2 orta/ağır evre hasta daha 

eklenmiştir.  

       Sonuç olarak 18. ay PMD puanları değerlendirildiğinde 1 hafif evre, 4 

orta/ağır evre hastanın 85’in altında; 3 hafif evre, 8 orta/ağır evre hastanın 85’in 

üzerinde puan aldığı saptanmıştır.  

       Hafif evre hastaların ortalama puanları incelendiğinde motor gelişim 

puanlarının zihinsel gelişim puanlarından daha düşük olduğu göze çarpmaktadır. 

       Tüm PMD puanları incelendiğinde 85’in altında puan alan 5 hastadan 4’ünün 

ancak 12-18. aylarda normal gelişimi yakaladığı görülmüştür. 

       Hastaların psikometrik değerlendirmeleri incelendiğinde PMD puanlarının 

85’in altında olma ile 85 ve üzerinde olması açısından hafif evre ve orta/ağır evre 

HİE grupları arasında farklılık gözlenmemiştir. Sarnat evrelemesine göre hafif 

evre olan 5 hastanın 1’inde (%20) 18. ay PMD skoru 85’in altında saptanmıştır.  

Benzer şekilde Thompson skorunun 7’nin altında ve 7 ile üzerinde olması 
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açısından da bu gruplar arasında farklılık saptanmamıştır. Thompson skoru 7’nin 

altında olan 12 hastanın 3’ünde  (%25) PMD skoru 85’in altında saptanmıştır.  
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5. TARTIġMA  

       Perinatal asfiksi küresel sağlık problemlerinden biridir. Gelişmiş ülkelerde 

perinatal asfiksi insidansı 1000 canlı doğumda 2 iken, gelişmekte olan ülkelerde 

bu oran 10 katına çıkmaktadır. Perinatal asfiksisi olan yenidoğanların %15-20’si 

yenidoğan döneminde kaybedilmekte, yaşayanların ise %25’inde kalıcı nörolojik 

sekel oluşmaktadır.[81] Çalışmamızda izlenen 33 hastada mortalite 

görülmemiştir, morbidite oranı ise %31 olarak saptanmıştır.  

       Lee ve arkadaşları tarafından yapılan bir çalışmada hipoksik iskemik 

ensefalopati hastaları içinde hafif evre olanların toplam hastaların %40'ını, orta 

evre olanların %40’ını, ağır evre hastaların ise %20’sini oluşturduğu 

gösterilmiştir.[82] Çalışmamızdaki hastaların %39,5’inin hafif evre, %51,5’inin 

orta evre, %9’unun ağır evre olduğu görülmüştür. Hafif evre hastalarının yüzdesi 

çalışmalarla benzer saptanmıştır, ağır evre hastaların ise daha az olduğu göze 

çarpmaktadır. Bu duruma hem jinekologların hem de pediatristlerin perinatal 

asfiksiyi daha erken tanımasının, ağır evre olmadan tedaviye başlamasının 

katkısının olduğu düşünülmektedir.  

       Biselele ve arkadaşlarının 20 HİE tanılı hasta ile yaptıkları bir çalışmada ilk 

saatte hastaların %30'unun, 3. saatte %55’inin, 6. saatte ise %80’inin Thompson 

ölçeğinden 7'den fazla puan alarak terapötik hipotermi tedavisi gerektirdiği 

saptanmıştır.[51] Çalışmamızda da başlangıçta HİE hastalarının %54,5’i Sarnat 

skorlamasına göre orta/ağır evre olarak değerlendirilmiştir. Seri yapılan nörolojik 

muayeneler ve aEEG ile 1 hasta postnatal 9. saatte, bir hasta postnatal 22. saatte 
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orta/ağır evre olarak değerlendirilmiş, çalışmada orta/ağır evre hasta oranı %60’a 

ulaşmıştır. Böylelikle seri nörolojik muayenenin ve aEEG’nin önemi 

vurgulanmıştır.  

       Peebles ve arkadaşlarının 1214 HİE hastası üzerinde yaptığı, 2019 yılında 

yayınlanan bir çalışmada HİE hastalarında sezaryen doğum oranı %25,8 olarak 

saptanmıştır.[83] Çalışmamızda ise sezaryen doğum oranı %63 ile oldukça yüksek 

olarak bulunmuştur. Bu artışta ülkemizde sezaryen doğumun normal doğuma göre 

daha çok tercih edilmesinin etkisi olduğu düşünülmektedir. 

       Odds ve arkadaşları tarafından yapılan 2017 yılında yayınlanan bir çalışmada 

130 HİE hastasının %69’unun erkek olduğu gözlenmiş; gestasyonel diyabet 

sıklığı %2,2, preeklampsi/eklampsi sıklığı %21, erken membran rüptürü sıklığı 

%9,3, İUBG sıklığı %16,3, ortalama gestasyonel yaş 39,3 hafta olarak 

bildirilmiştir.[81] Çalışmamızda da benzer şekilde hastaların %66’sının erkek 

olduğu gözlenmiştir. Fakat bizim hasta grubumuzda Odds ve arkadaşlarının 

çalışmasına kıyasla gestasyonel diyabet sıklığı %15 ile daha yüksek bulunmuştur.  

Eklampsi veya preeklampsi sıklığı %12, İUBG %12, ve EMR %6 ile daha düşük 

olarak saptanmıştır. Hastaların %15’inde plasenta ve/veya kordon patolojisi, 

%12’sinde maternal kanama öyküsü, %64’ünde fetal distres görülmüştür. 

Çalışmamızda HİE’ye sebep olabilecek antenatal özellikler içinde fetal distres en 

önemli risk faktörü olarak göze çarpmıştır. Ayrıca erkek cinsiyet ve sezaryen 

doğum da önemli risk faktörü olarak görülmüştür, bu 2 risk faktörüne sahip olan 

hasta oranı %45 olarak hesaplanmıştır.  
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      Çalışmamızda hafif evre ve orta/ağır evre HİE grupları arasında gestasyonel 

hafta, doğum ağırlığı, doğum şekli, doğum yeri, fetal distres açısından istatistiksel 

olarak anlamlı fark bulunmamıştır. Bunun yanısıra maternal kanama, diyabet, 

plasenta ve kordon patolojisi, EMR, İUBG olan hasta sayısı az olduğundan çapraz 

tablolarda ki kare analizinde gruplar arasında anlamlı fark bulunmamıştır. 

Antenatal özellikler değerlendirildiğinde bu çalışma HİE riski olan hastaları 

belirlemekte faydalı olmuştur. Hastaların sadece %21’inde bu risk faktörlerinden 

hiçbirinin olmadığı görüldüğünden, hastanın hikayesinin iyi alınmış olmasının 

önemi vurgulanmıştır.   

       Mallick ve arkadaşlarının yaptığı 2019 yılında yayınlanan bir çalışmada 

sağlıklı yenidoğanlarda 5.dk APGAR skoru ortalaması 4,5, hafif evre HİE 

hastalarında 3,8, orta evre hastalarda 3,72, ağır evre hastalarda ise 1,22 olarak 

bulunmuştur. Araştırmacılar düşük APGAR skorları ile ağır evre HİE arasında 

korelasyon görüldüğünü belirtmişlerdir. Hafif evre hastaların %27’sinde, orta evre 

olan hastaların %44’ünde, ağır evre hastaların %100’ünde 5.dk APGAR skorunu 

3’ün altında saptamışlardır. Çalışmamızda hafif evre hastaların 1.dk APGAR 

skoru ortalaması 3,23, orta evre hastaların ortalaması 4,88, ağır evre hastaların 

ortalaması 1,67 olarak saptanmıştır. Beşinci dakika APGAR skorları 

incelendiğinde hafif evre hastaların ortalaması 8,38, orta evre hastaların 6,76, ağır 

evre hastaların ise 6,10 olarak bulunmuştur.[84] Mallick ve arkadaşlarının 

çalışması ile kıyaslandığında bizim çalışmamızda tüm gruplarda ortalama 

APGAR skorları daha yüksek bulunmuştur, HİE evresinin artışı ile APGAR 

skorlarının düşüklüğü ise benzer bulunmuştur. Bizim çalışmamızda da 
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beklenildiği gibi 1.dk ve 5.dk APGAR skorları açısından hafif ve orta/ağır evre 

HİE grupları arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmuştur. 

       Gjerris ve arkadaşları ile Westgrenet ve arkadaşlarının çalışmalarının da 

içinde olduğu birçok çalışma HİE ile kord kan gazı ve postnatal ilk saatlerde 

neonatal kan gazı örneklerinin ilişkili olduğunu göstermiştir.[85, 86] Silvia ve 

arkadaşları da benzer şekilde laktat seviyesi ve baz açığı seviyesi ile orta/ağır evre 

HİE arasında korelasyon saptamışlardır. Plazma laktat seviyesinin 9 mmol/L’nin 

üzerinde olmasının ağır evre HİE ile ilişkisinde  %84 sensitivite, %67 spesifite 

olduğunu belirtmişlerdir. Araştırıcılar ayrıca 5-9 mmol/L arası laktat seviyesinin 

her zaman kesin serebral hasar göstergesi olmayacağını da bildirmişlerdir.[87] 

Çalışmamızda da HİE evresi arttıkça pH ortalama değerinin, HCO3 değerinin 

azaldığı; laktat değerinin ve baz açığının arttığı saptanmıştır. Hafif ve orta/ağır 

HİE grupları arasında kord kanı ph, HCO3, baz açığı açısından anlamlı 

istatistiksel fark saptanmamış, ancak bahsedilen çalışmalara benzer şekilde 

hastanın laktat seviyesi ile HİE evresi arasında korelasyon saptanmıştır. Kord kan 

gazında laktat değeri 9 mmol/L’nin üzerinde olan hastaların %71 sensitivite, %88 

spesifite ile orta/ağır evre HİE olduğu gözlenmiştir.   

       Literatür de çalışmamıza benzer şekilde çeşitli biyokimyasal ve hematolojik 

parametreler perinatal asfiksiden geçen yenidoğanlarda hafif HİE olguları ile 

orta/ağır HİE olgularını erken dönemde ayırdetmeyi sağlayabilmesi açısından 

incelenmiştir. 
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       Chawla ve arkadaşlarının 82 HİE hastası ve 82 kontrol grubu ile yaptıkları, 

2019’da yayınlanan bir çalışmada 72. saatte bakılan LDH 580 U/L ve CKMB 92,6 

U/L sınır değer alınmış, HİE hastalarını sağlıklı yenidoğanlardan ayırmada 

LDH>580 U/L olmasının sensitivitesi %91, spesifitesi %93, PPV %91, NPV ise 

%92 olarak bulunmuştur. CKMB>92,6 U/L olmasının sensitivitesi %18, 

spesifitesi ise  %100,  PPV 100%,  NPV ise  %60 olarak saptanmıştır. 

Araştırmacılar laktat dehidrogenazın perinatal asfiksili hastaları tanımada 

CKMB’den daha spesifik olduğunu belirtmişlerdir.[88] Ancak 72. saat ölçümleri 

olguların erken tanınması için oldukça geç bir değerlendirmedir ve hastaların 

erken hipotermiye alınabilmesi için yardımcı olamamaktadır.  

       Sahah ve arkadaşları ile Karlsson ve arkadaşları LDH düzeyinin; Beken ve 

arkadaşları CK, laktat, LDH, ürik asit düzeylerinin orta/ağır evre hastalarını hafif 

evre hastalardan ayırmada faydalı olabileceğini bildirmişlerdir.[89-91] Beken ve 

arkadaşları 94 HİE hastası ile yaptıkları çalışmada CK, LDH, ürik asit ve laktat 

düzeyi birlikte kullanıldığında HİE evrelerini tahmin etmede %94 sensitivite, %87 

spesifite bulmuşlardır.[91] Jones ve arkadaşlarının 2017 yılında yayınlanan bir 

çalışmasında 5.dk APGAR skoru, troponin T ve ALT değerlerinin orta/ağır 

HİE’yi ayırmada belirleyici olduğu belirtilmiştir. APGAR skorunun göreceli 

olarak yüksek prediktif değere sahip olduğu gösterilmiştir.[92] Çalışmamızda ise 

laktat, trombosit, glukoz, ürik asit, AST değerlerinin evreleri ayırmada faydalı 

olduğu görülmüştür. Tedavi öncesi laktat ve CK düzeyinin birlikte bakılması 

halinde, laktat değerinin 1 birim artışının hafif evre yerine orta/ağır evre HİE olma 

ihtimalini 1,5 kat, CK değerinin ise 1 kat artırdığı bulunmuştur. Çalışmamızda 
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ROC analizi ile hafif evre hastaları orta/ağır evre hastalardan ayırmada tedavi 

öncesi biyokimyasal ve hematolojik parametrelerde sınır değerler belirlenmiştir. 

Belirlenen değerlere göre hafif evre HİE’yi orta/ağır evre HİE’den ayırmada 

tedavi öncesi bakılan kan glukozunun 126 mg/dL’nin üzerinde olmasının %40 

sensitivite, %93 spesifiteye; ürik asit değerinin 10 mg/dL’nin üzerinde olmasının 

%15 sensitivite, %85 spesifiteye; AST düzeyinin 74 U/L ve üzerinde olmasının 

%75 sensitivite, %70 spesifiteye sahip olduğu görülmüştür. Ancak bu değişkenler 

tek tek ya da toplu olarak hafif evre HİE hastalarını, orta/ağır evre hastalardan 

yeterli kesinlikle ayırdettirebilecek istatistiksel güce sahip bulunmamıştır. Halen 

orta/ağır evre HİE’li hastaları erken tanımaya yardımcı olacak biyobelirteçlere 

gereksinim vardır. 

        Gümüş ve arkadaşlarının 33 sağlıklı ve 33 perinatal asfiksisi olan bebek ile 

yaptığı 2020 yılında yayınlanan bir çalışmada CRP düzeyleri karşılaştırılmış, 

perinatal asfiksili olan grupta CRP düzeyleri yüksek bulunmuştur. Ayrıca baz 

açığı düzeyi ile CRP düzeyleri arasında korelasyon görülmüştür.[93] 

Çalışmamızda hastanın evresi arttıkça CRP ortalama değerinin arttığı 

saptanmıştır. Fakat HİE evreleri arasında tedavi öncesi CRP değeri ile anlamlı 

istatistiksel farklılık görülmemiştir. 

       Alsina ve arkadaşlarının yaptığı 2017’de yayınlanan bir çalışmada perinatal 

asfiksili hastalarda ilk 3 günde çoklu organ disfonksiyonu ile HİE evreleri 

arasında istatistiksel farklılık saptanmıştır. İki veya daha fazla sistem tutulumunun 

olması veya organ tutulumlarının orta/ağır olması halinde, hastanın evresinin 

orta/ağır olma ihtimali çok daha yüksek olarak bulunmuştur. Çalışmada asit baz 
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bozukluğu ve elektrolit dengesizliği en sık görülen etkilenme olarak belirtilip, ilk 

3 gün tutulumu sırası ile %99, %85, %77 oranında saptanmıştır (ilk gün hafif evre 

hastaların %85’i, orta/ağır evre hastaların %100’ü). İkinci en sık tutulum ise 

hepatik sistemde olmuştur (ilk 3 gün sırası ile %89, %64, %39), (ilk gün hafif 

evre hastaların %70’i, orta evre hastaların %90’ı, ağır evre hastaların %95’i). Orta 

ya da ağır derecede en sık etkilenen sistemler ise kardiyovasküler sistem ve 

solunum sistemi olarak bulunmuştur. Araştırmacılar solunum sistemi, 

kardiyovasküler sistem ve hepatik etkilenme sıklığını literatürdeki verilerle 

uyumlu bulduklarını belirtmiştir. Bununla birlikte, Alsina ve arkadaşları 

çalışmalarında renal sistemin hipotermi tedavisi öncesi çalışmalara göre daha az 

etkilendiğinin gözlendiğini (sırası ile %48,2, %32, %16), bunun da farklı 

kriterlerin kullanılması ya da hipoterminin olumlu etkisinden kaynaklandığını 

düşündüklerini bildirmiştir. Hematolojik etkilenmeyi (ilk 3 gün sırası ile  %63, 

%49, %43) ise hipotermi döneminden  önceki çalışmalardan biraz daha yüksek 

saptadıklarını, bunu da hipoterminin trombosit sayısı üzerindeki etkisinden 

kaynaklandığını düşündüklerini bildirmişlerdir.[73, 94-96] 

       Çalışmamızda en sık etkilenme %100 ile kardiyovasküler sistemde 

görülmüştür. Ardından sırası ile hafif evre hastaların %23’ü, orta/ağır evre 

hastaların %80’i ile renal tutulum; hafif evre hastaların %15,3’ü, orta/ağır evre 

hastaların %80’i ile hematolojik tutulum görülmüştür. En az sıklıkla da hafif evre 

hastaların %15,3’ü, orta/ağır evre hastaların %60’ı olmak üzere hepatik tutulum 

saptanmıştır. Ağır evre hastalarda 4 sistemin birden tutulduğu göze çarpmaktadır. 

Çalışmalarla kıyaslanması Tablo 28’de verilmiştir. 
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Tablo 28. Perinatal Asfiksili Hastalarda Santral Sinir Sistemi DıĢındaki 

Sistemlerin Etkilenme Sıklığının KarĢılaĢtırılması [84, 94] 

ÇalıĢma  Hematolojik 

% 

CVS% Renal % Hepatik % 

Mallick ve 

ark. 

Hafif evre  

Orta evre  

Ağır evre  

 

 

27 

39 

100 

 

 

0 

33 

100 

 

 

18 

66 

100 

 

 

0 

22 

83 

Alsina ve 

ark. 

Hafif evre  

Orta evre  

Ağır evre  

 

40 

50 

90 

 

40 

60 

80 

 

48 

32 

16 

 

70 

80 

95 

ÇalıĢmamız 

Hafif evre  

Orta evre  

Ağır evre  

 

15 

76 

100 

 

100 

100 

100 

 

23 

76 

100 

 

15 

52 

100 

 

       Yine çalışmalarda hipotermi yan etkisi mi yoksa HİE nedeni ile mi oluştuğu 

tartışılan trombositopeni hafif evre hastaların hiçbirinde gözlenmemiş, orta/ağır 

evre hastaların ise %70’inde gözlenmiştir. Azzopardi ve arkadaşlarının yaptığı 

çalışmada hipotermi uygulanan hastalarda trombositopeni sıklığı %58, 

uygulanmayan hastalarda ise %50 oranında saptanmıştır.[97] Boutaybi ve 

arkadaşları tarafından yapılan bir çalışmada sağlıklı yenidoğanların yaklaşık %1-

5’inde trombositopeni görüldüğü belirtilmiş, kendi çalışmalarındaki 

trombositopeni oranını hipotermi alan hastalarda %80 oranında, hipotermi 

almayan grupta ise %59 oranında saptamışlardır. Artan trombositopeni sıklığına 
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rağmen intrakraniyal hemoraji sıklığının artmadığını gözlemlediklerini 

belirtmişlerdir.[98] 

       Yun ve arkadaşları yaptıkları bir çalışmada 2012-2016 yılları arasındaki 116 

HİE hastasını inceleyip sadece 13 hastada pulmoner hipertansiyon saptamışlardır. 

PHT’nin mekonyum aspirasyonu sendromu olan, inotrop ihtiyacı olan, EEG ve 

MRG’de patolojik bulgusu olan hastalarda daha sık olduğunu gözlemlemişlerdir. 

PHT’nin sanıldığı kadar sık görülen bir yan etki olmadığını belirtmişlerdir. Diğer 

yandan farklı çalışmalarda PHT’nin bir miktar hipotermi tedavisi ile arttığı 

gösterilmiştir.[73] Çalışmamızda pulmoner hipertansiyon saptanan hasta 

olmamıştır. Çalışmamızda genellikle hipotermi tedavisi ile ilişkilendirilen bir 

komplikasyon olan aritmi sıklığı ise pasif hipotermi uygulanan hastaların 

%7,49’unda, aktif hipotermi uygulanan hastaların ise%40’ında saptanmış, fakat 

aritmi olarak sadece bradikardi gözlenmiştir. Sık bir yan etki olarak bulunmuş, 

fakat kendiliğinden düzelmesi nedeni ile prognoz olarak nispeten iyi olarak 

değerlendirilmiştir.  

       Çalışmamızda hafif evre hastaların %61’inin, orta/ağır evre hastaların 

%85’inin resusitasyon ihtiyacı olduğu görülmüştür. Fakat istatistiksel açıdan 

hastaların resusitasyon ihtiyacı ile hafif ya da orta/ağır evre HİE arasında anlamlı 

fark bulunmamıştır. Öte yandan inotrop ihtiyacı, antikonvülzan ihtiyacı, sıvı 

yüklemesi ihtiyacı ile hafif evre veya orta/ağır evre olma arasında anlamlı 

istatiksel farklılık bulunmuştur. 
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       Spies ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada HİE hastalarında ilk 12 saatte 

kan glukozunun 150 mg/dL üzerinde olmasının kötü prognostik gösterge olduğu 

gösterilmiştir.[99] Benzer şekilde Pinchefsky ve arkadaşlarının yaptığı bir 

çalışmada 45 HİE olan hasta aEEG ile izlenmiş, 18 hastada hipoglisemi, 18 

hastada hiperglisemi gözlenmiştir. Hiperglisemi olanların prognozunun daha kötü 

olduğu bildirilmiştir. Hipergliseminin ya beyin hasarına daha çok yol açtığı ya da 

yaygın beyin hasarının belirteci olduğu düşünülmüştür.[100] Çalışmamızda da 

hipogliseminin hafif evre ile orta/ağır evre ayrımında önemli olmadığı; fakat kan 

glukozu 124 mg/dL ve üzerinde olan hastaların %40 sensitivite, %93 spesifite 

orta/ağır evre olduğu saptanmış, çalışmalardan farklı şekilde kan glukozu ile 18. 

ay PMD puanları arasında ilişki bulunmamıştır. 

       Horst ve arkadaşları tarafından yapılan bir çalışmada perinatal asfiksisi olan 

hastaların yaklaşık %40’ında normal aEEG görülebileceği bildirilmiştir.[101] 

Çalışmamızda farklı olarak hastaların %60’ında aEEG normal olarak saptanmıştır. 

Tüm HİE hastaları içinde %40 hastada aEEG’de patolojik bulgu saptanmıştır. 

aEEG’deki Burst supresyon veya sürekli olmayan zemin aktivitesi morbidite ve 

mortalite açısından prognoz belirlenmesinde oldukça önemlidir.[14] 

Çalışmamızda aEEG’de burst supresyon saptanan 1 hasta olmuştur, bu hastanın 

da postnatal 5. günde çekilen EEG sonucu serebral disfonksiyon olarak 

raporlanmıştır. TFUSG’de koroid pleksus kisti saptanmış, kranial MRG sonucu 

normal olarak raporlanmıştır. Fakat hasta iyi prognoz gösterip 18. ay PMD’de 

85’in üzerinde puan almıştır. 
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       aEEG’nin HİE'li hastalarda sıklıkla ortaya çıkan yenidoğan nöbetlerinin 

saptanması için gerekli olduğu, nöbetlerin klinik olarak tahmin edilmesi veya 

saptanmasının güç olduğu ve nöbet geçirmenin kötü prognoz ile ilişkisi 

çalışmalarda gösterilmiştir. [38-41] Tornberg ve arkadaşlarının mortalite veya ağır 

nörolojik defisiti olan 27 HİE hastası ile yaptığı bir çalışmada nöbet sıklığı %67 

olarak bulunmuştur.[102] Çalışmamızda ise 18. ay PMD skoru 85’in altında olan 

kısıtlı sayıdaki toplam 5 hastada aEEG’de nöbet sıklığı %60 olarak bulunmuştur, 

nöbet geçirmenin prognoz ile ilişkisi gösterilmiştir. aEEG’nin PMD’de 85’in 

altındaki hastaları saptamada sensitivitesi %60, spesifitesi %63, PPV %42, NPV 

%77 olarak hesaplanmıştır.  

       Caravale ve arkadaşlarının 77 HİE hastası ile yaptığı bir çalışmada 69 

hastanın (%89) EEG’si normal ya da normale yakın olarak saptanmış, bunların da 

%80’inin 1 yaşında normal gelişim gösterdiği, %15’inin hafif nörolojik defisitinin 

olduğu görülmüştür. 7. gün EEG’sinde bozukluk olan 8 hastanın 7’sinin EEG 

sonucuna benzer şekilde ağır nörolojik defisit gösterdiği ya da öldüğü 

gözlenmiştir.[78] Çalışmamızda hafif evre 13 hastanın 8’ine (%61,5), orta/ağır 

evre hastaların %100’üne EEG yapılmıştır. Hafif evre hastaların %12,5’inde, 

orta/ağır evre hastaların %35’inde patolojik sonuç saptanmıştır. Diğer bir deyişle 

Caravale ve arkadaşlarının çalışmasından farklı olarak bu çalışmada hastalarının 

toplam %28,5’inde patolojik sonuç saptanmıştır. 18.ay PMD skoru 85’in altında 

olan toplam 5 hastanın 2’sinin EEG sonucunun normal, 3’ünün patolojik olduğu 

görülmüştür.  
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       Hipoksik iskemik ensefalopatisi olan 40 hastanın dahil edildiği bir çalışmada 

14 hastada ya normal ultrason bulguları ya da izole germinal matriks veya 

interventriküler veya subaraknoid hemoraji saptanmış, bu 14 hastanın 13’ünün 

(93%) prognozu normal olarak değerlendirilmiştir. Kalan 24 hastada TFUSG’de 

patolojik bulguya rastlanmış, bu hastaların tamamında nörolojik defisit 

gösterilmiştir. Başka bir çalışmada 32 HİE hastanın 9’unda kraniyal USG normal 

olarak saptanmış, bu hastaların da tamamının prognozu iyi olarak 

değerlendirilmişir.[16] Çalışmamızda ise hafif evre hastaların %84,6’sına TFUSG 

yapılmış, hepsi normal bulunmuştur. Orta/ağır evre olan hastaların tamamına 

TFUSG yapılmış, %25’inde patolojik sonuç saptanmıştır. Çalışmalara benzer 

şekilde hafif evre hiçbir hastanın TFUSG’sinde patoloji saptanmamıştır. Patolojik 

TFUSG’nin orta/ağır evre hastaları hafif evre hastalardan ayırt ettirmede 

sensitivitesi %25, spesifitesi ise %100 olarak bulunmuştur. Ek olarak 2 hastanın 

TFUSG’sinde ödem görülmüş, bu hastalardan 1’inin en son bakılan 6.ay PMD 

puanı 85’in altında, diğerinin 18. ay PMD puanı 70’in altında saptanmıştır. 

TFUSG’de ödem saptanmasının kötü prognostik gösterge olduğu bu çalışmada da 

gösterilmiştir.  

       Genel olarak çalışmalarda kraniyal MR görüntülemelerinin yaklaşık %15 ile 

%30'unun normal olduğu gösterilmiştir. Çalışmamızda ise hastaların %41’inde 

normal sonuç saptanmıştır. Hafif evre hastaların 5’ine (%38,4) kraniyal MRG 

yapılabilmiş, %60’ında normal sonuç bulunmuştur. Orta/ağır evre hastaların ise 

19’una (%95) kraniyal MRG yapılmış, %41’inde normal sonuç bulunmuştur.  

Çalışmalarda bazal gangliyon ve talamus lezyonlarının hastaların yaklaşık %40-
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%80'inde, parasagittal beyaz cevher ve korteks anormalliklerinin hastaların 

yaklaşık %40-%60’ında, bazal gangliyon ve beyin sapının tutulumunun hastaların 

yaklaşık  %10-%20'sinde bulunduğu gösterilmiştir.[16] Çalışmamızda ise 

hastaların %42’sinde sadece beyaz cevherde, %7’sinde sadece serebral korteksde, 

%21’inde beyaz cevher ve korteksde tutulum saptanmıştır. Beyaz cevher ve/veya 

serebral kortex tutulumu hastaların %71’inde görülmüştür. Çalışmalara göre 

düşük oranda olmak üzere hastaların %7’sinde bazal gangliyon, mezensefalon ve 

talamusta tutulum saptanmıştır. Beyin sapı tutulumu gözlenmemiştir. Bir hastada 

sadece subdural hematom, bir hastada kaput suksadeneum, bir hastada subdural 

mesafede artış saptanmıştır. MR görüntülemenin 18.ay PMD puanı 85’in altında 

olanlar ile 85 ve üzerinde olan HİE hastalarını ayırmadaki sensitivitesi %60 

spesifitesi %50 ile oldukça düşük olarak saptanmıştır. Hafif evre hastalara daha az 

MRG yapılmasının bu duruma katkısı olduğu düşünülmüştür.   

       Mwaniki ve arkadaşlarının yaptığı bir metaanalizde HİE hastalarında %9 

oranında sağırlık, %29 oranında serebral palsi, %26 oranında kortikal körlük, %12 

oranında epilepsi, %15 oranında davranış problemi, %17 oranında gros motor ve 

koordinasyon problemi olduğu bildirilmiştir.[103] Çalışmamızda ise orta/ağır evre 

hastaların %10’unda işitmede kaybı bulunmuş, hafif evre hastalarda ise işitme 

problemi görülmemiştir. Hastaların hiçbirinde görme kaybı saptanmamıştır.  

       Robertson ve arkadaşlarının 1985’de yaptığı bir çalışmada 167 HİE 

hastasından hafif evredeki hastaların hiçbirinde, orta evre hastaların %21’inde, 

ağır evre hastaların ise tamamında ölüm ya da nörolojik sekel saptanmıştır.[16] 

Katar ve arkadaşları tarafından yapılan 2007’de yayınlanan bir çalışmada hafif 
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evre HİE hastalarda mortalite görülmemiş; orta evre hastalarda %20, ağır evre 

hastalarda ise %70 oranında görülmüştür. Çalışmalarındaki yüksek mortalite 

oranını perinatal bakımın yetersiz olması, yenidoğan yoğun bakım imkanlarının 

yetersiz olması, orta/ağır evre hasta sayısının hafif evre hasta sayısına göre fazla 

olmasına bağlamışlardır.[104]  

       Bayat ve arkadaşlarının yaptığı 2012’de yayınlanan bir çalışmada hafif evre 

hastaların mortalitesi yine %0 iken, orta evre hastaların mortalitesi %11, ağır evre 

hastaların mortalitesi %75 olarak bulunmuştur.[105]  

       Oscar Papazarian tarafından yapılan 2018’de yayınlanan bir makalede 

orta/ağır evre HİE’de %27 oranında mortalite, %48 oranında kalıcı nörolojik 

defisit olduğu belirtilmiştir. Hipotermi tedavisi ile mortalitede %35'ten %27'ye; 

morbiditede ise %48'den %27'ye azalma olduğu bildirilmiştir.[76] 

       Çalışmamızda bahsedilen çalışmalardan farklı olarak mortalite görülmemiştir. 

Mortalite görülmemesinin sebebi NRP eğitimi almış hekim ve sağlık personeli 

olmasına ve özellikle ağır evre hasta sayısının az olmasına bağlamak mümkün 

olabilir.  

       Bir çalışmada Robertson ve arkadaşları hafif HİE'li hastaları 8 yaşında 

değerlendirmiş, Wechsler İstihbarat Ölçekleri ile ölçülen IQ’yu hafif evre 

hastalarda sağlıklı kontrol grubuna göre 6 birim daha düşük IQ saptamış (112’ye 

kıyasla 106), ancak bu farkı istatistiksel açıdan anlamlı olarak 

değerlendirmemişlerdir.[106] Benzer şekilde yapılan bir çalışmada da 34 hafif 



84 

 

evre HİE hastası 9 yıl takip edilmiş, daha düşük ortalama IQ (98,6), artmış bilişsel 

bozukluk, azalmış motor ve manuel beceri olduğu gözlenmiştir.[107, 108] 

       Chalac ve arkadaşlarının yaptığı 2018 yılında yayınlanan bir çalışmada hafif 

evre HİE olan 63 hasta değerlendirilmiş, 18-22. aylarda hastaların %68’ine PMD 

yapılmış, hastaların %40’ında zihinsel ve motor gelişim puanı 85’in altında 

saptanmıştır.[109] 

       Hafif evre HİE hastaları ile yapılan prospektif bir çalışmada 63 hafif evre 

hastanın 43’ü ortalama postanatal 18. ayda değerlendirilmiş. Hastaların 1’inde 

serebral palsi, 2’sinde otizm olmak üzere %16’sında morbidite görülmüştür. 

Bilişsel, motor ya da dil gelişimi Bayley skorlarından herhangi biri 85’in altında 

olan hasta oranı %16 olarak saptanmıştır.[110]  

       Murray ve arkadaşları erken dönemde çekilen EEG ve klinik muayene ile 

hafif evre HİE tanısı konulan hastalarda sağlıklı çocuklara kıyasla 5 yaşında 

olumsuz bilişsel ve nöromotor sonuçlar bildirilmiştir.[111] 

       Finder ve arkadaşlarının yaptığı 2019 yılında yayınlanan, hafif evre HİE 

hastalarının dahil edildiği bir çalışmada 18. ay psikometrik değerlendirmede 

Bayley skorlarının normal aralıkta fakat sağlam çocuklara göre bilişsel puanların 

anlamlı derecede düşük olduğu saptanmıştır. Yine aynı çalışma grubu orta evre 

HİE hastalarının %70’inin geç adölesan dönemde öğrenme güçlüğü yaşadığını 

gözlemlemiş, hafif evre hastaları sadece 2-3 yaşına kadar takip ettiklerini, bu 

hastaların da orta evre hastalar gibi adölesan dönemde öğrenme güçlüğü 

yaşayabileceğini belirtmiştir.[112] 
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       Çalışmamızda 13 hafif evre HİE olan hasta değerlendirilmiş, bu hastaların 3. 

ay ortalama PMD zihinsel gelişim puanı 76, motor gelişim puanı 72; 18. ay 

zihinsel gelişim puanı 92, motor gelişim puanı 88 olarak saptanmıştır. İlk 3-6 ayda 

belirgin düşük olan puanlar 18. ayda ancak normalin alt sınırına yükselebilmiştir. 

Postnatal 18. ayda PMD yapılabilen 5 hafif evre hastadan 1’inin (%20), 11 

orta/ağır evre hastadan 4’ünün 85’in altında puan aldığı görülmüş, postnatal 18. 

ayda morbidite %31 olarak hesaplanmıştır. Çalışmamızda hafif evre hastaların 

uzun dönem nörogelişimsel test skorları ile orta/ağır evre hastaların skorları 

arasında istatistiksel fark saptanmamıştır. Bu durum vaka sayısının azlığı ve 

orta/ağır gruba uygulanan aktif hipotermi tedavisinin koruyucu etkisinden 

kaynaklanıyor olabileceği düşünülmüştür. 

       Çalışmamızdaki hafif evre hastalara, henüz kılavuzlarda önerilmediğinden 

aktif hipotermi tedavisi uygulanmamıştır. Yapılan bazı çalışmalarda hafif evre 

HİE'li hastaların %11-40'ında beyin hasarı ve watershed hasarı görüldüğü 

gösterilmiştir.[113-116] Yine hayvanlar üzerinde yapılan çalışmalarda 

hipoterminin hafif selektif hipokampal hasarda nöron kaybını azaltmada etkili 

olduğu bulunmuştur.[5] 

       Conway ve arkadaşları tarafından yapılan 2018’de yayınlanan bir metanalizde 

yanlışlıkla hipotermi tedavisi verilen toplam 45 hafif evre hasta ile hipotermi 

tedavisi verilmeyen 46 hafif evre HİE hastası incelenmiştir. Hipotermi tedavisi 

verilen grupta ölüm, serebral palsi ya da düşük nörogelişimsel test skorlarından 

biri ya da daha fazlası olan hasta oranı %29 iken, hipotermi tedavisi verilmeyen 

grupta %37 oranında bulunmuştur.[117] 
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       İngiltere'de ve ABD'de yapılan çok merkezli bir çalışmada hipotermi tedavisi 

verilen 37 hafif evre HİE hastaları incelenmiştir. Hastaların %11’inde MRG’de 

orta veya ciddi hasar saptanmış, MR spektroskopileri normal olarak bulunmuş, 

postnatal 2. yılda değerlendirilen 31 bebeğin 30'unun prognozunun normal olduğu 

gözlenmiştir.[118]  

       Diğer yandan 5 çalışmadaki hafif evre hastaların değerlendirildiği bir 

metaanalizde hipotermi tedavisi verilen hastalarda %19,6, hipotermi tedavisi 

verilmeyen hafif evre hastalarda %19,7 kötü prognoz saptanmıştır.[119] 

        Özetle yapılan yeni çalışmaların çoğu, çalışmamız da dahil olmak üzere, 

hafif evre hastalarda morbidite gözlenmediği konusunda eski çalışmalarla 

çelişmektedir. Eski çalışmalardaki hafif evre hastaların çoğunun klinik muayenesi 

seri şekilde yapılmamış, aEEG her hastaya uygulanmamış, MRG görüntülemeleri 

her hafif evre hastaya gerek görülmediği ya da kılavuzlarda önerilmediği için 

yapılmamıştır. Aynı şekilde bizim çalışmamızda da MRG yapılmayan hafif evre 

hasta oranı %61’dir. Yine hafif evre hastaların takipleri net yapılmadığından çoğu 

çalışmalarda hafif evre hastaların prognozları ile eksiklikler mevcuttur. Aynı 

şekilde bu çalışmada da 13 hafif evre hastanın sadece 5’ine 18. ayda PMD 

yapılabilmiştir. Bunun yanısıra çoğu hafif evre hasta hipotermi tedavisi 

uygulanabilen ya da takibin daha net yapılabildiği 3. basamak hastanelere sevk 

edilmemektedir. Bu çalışmada da dış merkezden sevk ile gelen hastaların sadece 

% 25’inin hafif evre hasta olduğu gözlenmiştir. Kılavuzlarda henüz hafif evre 

hastalara sadece destek tedavisi önerilmekte ve aktif hipotermi tedavisinin 

etkililiği hala tartışılmaktadır. Hafif evre hastalar net olarak orta/ağır evre 
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hastalardan ayrılamadığında, postnatal ilk 6 saati geçmemek için, hekimler bu 

hastalara da hipotermi uygulamayı tercih edebilmektedir. Gagne-Loranger ve 

arkadaşları
 
üçüncü basamak merkeze yönlendirilen hafif evre HİE'li hastaların 

%15'inin hipotermi ile tedavi edildiğini bildirmiştir. Farklı olarak, İngiltere’de 

2018 yılında yapılan bir ankette merkezlerin %75'inin zaman zaman hafif evre 

HİE'li hastaları hipotermi ile tedavi ettiğini göstermiştir.[120, 121] Özetle hafif 

evre HİE’li hastaların tedavisi ile ilgili şu andaki bilgiler yanlışlıkla tedavi verilen 

hafif evre hastalar ya da hafif evre hastalara da hipotermi tedavisi uygulayan 

sınırlı merkezlerin verileriyle sınırlıdır. 

        Ek olarak hafif evre HİE hastalarının yaklaşık %40’ı olduğu göz önüne 

alınacak olursa hafif evre hastalara da hipotermi tedavisi verilmesi hem tetkik 

hem tedavi masrafını artıracak, aynı zamanda hipotermi tedavisi şu anki şartlarla 

daha çok 3. basamak hastanelerde verildiğinden, 3. basamak hastanelerin yükünü 

artıracak, ek olarak anne ile bebeğin belki de ayrı hastanelerde tedavi almasına 

sebep olacaktır. 

       Sonuç olarak günümüzde orta/ağır HİE’li hastaları hafif evre hastalardan 

erken dönemde ayırabilmek için halen net biyobelirteçler mevcut değildir. 

Çalışmamız da dahil olmak üzere bu konuyla ilgili literatür küçük olgu 

serilerinden öteye gidememiştir. Bu konuda farklı parametrelerle yapılacak geniş 

serili çalışmalara ihtiyaç vardır. Öte yandan hafif evre HİE’li hastaların da eski 

literatürdeki bilgilerden farklı olarak uzun dönem sorunlarının olduğu göz önüne 

alınacak olursa bu hastalarda tanı, tedavi ve takibin iyi yapıldığı, örneklemin 

büyük olduğu, çok merkezli, 18-24 ay kontrolleri ile birlikte 6-7. yaş dönemlerini, 
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hatta prepubertal dönem izlemini de içeren uzun soluklu randomize kontrollü 

çalışmalara ihtiyaç vardır. 
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6. SONUÇLAR  

1. Çalışmamızda 2015-2019 yılları arasında GÜTF YDYBÜ’nde perinatal 

asfiksi tanısı ile izlenen 33 hasta retrospektif olarak incelenmiştir. Sarnat 

evrelemesine göre hastaların %39,5’inin hafif evre, %51,5’inin orta evre, 

%9’unun ağır evre olduğu gözlenmiştir.  

2. İzlenen hastalarda mortalite gözlenmemiş, morbidite oranı ise %31 olarak 

saptanmıştır.  

3. Maternal diyabet, plasenta kordon patolojisi, preeklampsi/ eklampsi, EMR, 

maternal kanama, İUBG, fetal distres risk faktörleri olarak 

değerlendirilmiş, çalışmamızdaki hastaların sadece %21’inde bu risk 

faktörlerinden herhangi birinin olmadığı saptanmıştır. İyi öykü almanın ve 

prenatal bakımın önemi vurgulanmıştır. 

4. Şu an ki kılavuz bilgileri doğrultusunda çalışmadaki hafif evre hastalara 

sadece destek tedavisi ve pasif soğutma, orta/ağır evre hastalara destek 

tedavisi yanında hipotermi tedavisi uygulanmıştır. 

5.  Hafif evre hastaları orta/ağır evre hastalardan ayırmada erken dönemde 

saptanan, güvenilir ve spesifik biyobelirteçler eksiktir. Çalışmamızda hafif 

evre HİE’li grupla orta/ağır evre HİE’li grubu ayırmada 1-5.dk APGAR 

skorları, kord kan gazı laktat düzeyi; tedavi öncesi glukoz, ürik asit, AST 

değerlerinin faydalı olabileceği düşünülmüş ve yapılan ROC analizi ile 

biyokimyasal ve hematolojik parametrelerde sınır değerler belirlenmiştir. 

Ancak belirlenen değerlere göre orta/ağır evre HİE’yi hafif evre HİE’den 
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ayırmada 5.dk APGAR skorunun<5 olmasının %15 sensitivite, %100 

spesifiteye; kord laktat değerinin 9 mmol/L’nin üzerinde olmasının %71 

sensitivite, %88 spesifiteye; tedavi öncesi bakılan kan glukozunun 126 

mg/dL’nin üzerinde olmasının %40 sensitivite, %93 spesifiteye; ürik asit 

değerinin 10 mg/dL’nin üzerinde olmasının %15 sensitivite, %85 

spesifiteye; AST düzeyinin 74 U/L ve üzerinde olmasının %75 sensitivite, 

%70 spesifiteye sahip olduğu görülmüştür. Bu sonuçlar orta/ağır hastaların 

hafif evre HİE’li hastalardan erken dönemde ayırdedilmesi için yeterli 

görülmemiştir. Daha farklı değişkenlerle daha büyük hasta serilerinde 

yapılmış çalışmalara ihtiyaç vardır. 

6. HİE evrelerini ayırmaya yönelik yapılan lojistik regresyon analizinde 

tedavi öncesi laktat ve CK düzeyinin birlikte bakılması halinde, laktat 

değerinin 1 birim artışının hafif evre yerine orta/ağır evre HİE olma 

ihtimalini 1,5 kat, CK değerinin ise 1 kat artırdığı bulunmuştur.  

7. Çalışmamızdaki hastalardaki sistemik etkilenme değerlendirildiğinde, en 

sık tutulum %100 ile kardiyovasküler sistemde olmuştur. Ardından sırası 

ile hafif evre hastaların %23’ü, orta/ağır evre hastaların %80’inde  renal 

tutulum; hafif evre hastaların %15,3’ü, orta/ağır evre hastaların %80’inde 

hematolojik tutulum görülmüştür. En az sıklıkla da hafif evre hastaların 

%15,3’ü, orta/ağır evre hastaların %60’ında olmak üzere hepatik tutulum 

saptanmıştır. Ağır evre hastalarda 4 sistemin birden tutulduğu göze 

çarpmaktadır. 
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8. Çalışmadaki hastalar uzun dönem prognoz açısından değerlendirildiğinde 

hafif evre hastalarda işitme problemi gözlenmezken, orta/ağır evre 

hastaların %6’sında işitmede kaybı saptanmıştır. Hiçbir hastada görme 

problemi saptanmamıştır. 

9. Çalışmamızdaki hafif evre hastaların 3. ay ortalama PMD zihinsel gelişim 

puanı 76, motor gelişim puanı 72; 18. ay zihinsel gelişim puanı 92, motor 

gelişim puanı 88 olarak saptanmıştır. Orta/ağır evre hastaların ise 3. ay 

ortalama zihinsel gelişim puanı 79, motor gelişim puanı 77; 18. ay zihinsel 

gelişim puanı 88, motor gelişim puanı 90 olarak saptanmıştır. 18. ay PMD 

puanları değerlendirildiğinde 1 hafif evre, 4 orta/ağır evre hastanın 85’in 

altında; 3 hafif evre, 8 orta/ağır evre hastanın 85’in üzerinde puan aldığı 

saptanmıştır. Hafif evre hastaların PMD puanlarının daha iyi olması 

beklenirken, aksine 18. ay PMD puanları ile HİE evreleri arasında anlamlı 

istatistiksel farklılık gözlenmemiştir. 

10. Bu çalışma da dahil olmak üzere, yapılan yeni çalışmalar, hafif evre 

hastalarda morbidite gözlenmediğini bildiren eski çalışmalarla 

çelişmektedir. Hafif evre hastaların prognozunun sanıldığı kadar iyi 

olmayabileceği büyük örneklemli randomize kontrollu çalışmalar ile 

desteklenirse, hafif evre hastalara da nöroprotektif tedavi verilip 

verilmemesi açısından tekrar değerlendirme yapılabilir.  
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8. ÖZET 

       Perinatal asfiksi, tanı ve tedavi yöntemlerindeki gelişmelere rağmen halen 

küresel sağlık problemlerinden biridir. Perinatal asfiksili hastalar evrelere 

ayrılarak değerlendirmekte, hafif evre hastalara destek tedavisi, orta/ağır evre 

hastalara ise destek tedavisi yanında aktif hipotermi gibi nöroprotektif tedaviler 

önerilmektedir. Bu yüzden hafif ve orta/ağır evre hastaların ayrımı için 

belirteçlere, hafif evre hastaların tedaviye alınıp alınmaması konusunda 

çalışmalara ihtiyaç vardır. Çalışmamız hafif evreyle orta/ağır evre HİE’li hastaları 

ayırt ettirici verileri araştırmak, hafif evre hastaların prognozunu değerlendirerek 

nöroprotektif tedaviye ihtiyacını belirlemek için yapılmıştır. 

       Çalışmamıza GÜTF YDYBÜ’nde 2015-2019 yılları arasında perinatal asfiksi 

tanısıyla izlenen 33 hasta dahil edilmiş; hastaların sonuçları retrospektif olarak 

incelenmiştir. Çalışmamızdaki hafif evre hastalara destek tedavisi ve pasif 

hipotermi, orta/ağır evre hastalara destek tedavisiyle aktif hipotermi tedavisi 

uygulanmıştır. Literatürden yola çıkarak hafif evreyle orta/ağır evre HİE’li grubu 

ayırmada APGAR skorları, kord laktat; tedavi öncesi glukoz, ürik asit, AST 

değerlerinin faydalı olabileceği düşünülmüş, belirlenen değerlerin sensitivite ve 

spesifiteleri incelenmiştir. Ayrıca laktat ve CK düzeyi ile HİE evreleri arasında 

korelasyon bulunmuştur. Hastaların 18. ay PMD puanlarında hafif evre hastaların 

daha iyi olması beklenirken, aksine evreler arasında farklılık gözlenmemiştir. 

Bunda uzun dönem izlenebilen olgu sayısının azlığı ve orta/ağır HİE’li gruba 

uygulanmış olan hipotermi tedavisinin etkinliği rol oynamış olabilir. 
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        Çalışmamızdaki sonuçlar orta/ağır evre HİE’li hastaları hafif evre 

hastalardan ayırmada yeterli görülmemiştir. Yapılan yeni çalışmalar gibi, 

çalışmamız da hafif evre hastalarda morbidite gözlenmediğini bildiren eski 

çalışmalarla çelişmektedir. Hafif evre hastaların prognozunun sanıldığı kadar iyi 

olmayabileceği büyük örneklemli randomize kontrollü çalışmalarla desteklenirse 

hafif evre hastalara da nöroprotektif tedavi verilip verilmemesi açısından tekrar 

değerlendirme yapılabilir.  

Anahtar kelimeler: Perinatal asfiksi, Hipoksik iskemik ensefalopati, Neonatal 

ensefalopati  
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9. SUMMARY 

Retrospective Evaluation of Newborns Undergoing Perinatal Asphyxia 

       Perinatal asphyxia is still one of the global health problems in spite of the 

advances in diagnosis and treatment methods. Patients with perinatal asphyxia are 

evaluated according to the stages and recommended supportive therapy if it is 

mild-stage. If it is moderate/severe stage then neuroprotective treatments such as 

active hypothermia along with supportive therapy are recommended. Therefore, 

there is a need for specifiers to differentiate between mild and moderate/severe 

stage patients and studies on whether mild stage patients should be treated. This 

study was conducted to research data that distinguish patients with mild-stage and 

moderate/severe stage HIE and to determine the need for neuroprotective therapy 

by evaluating the prognosis of mild-stage patients.  

       In our study, 33 patients who were monitored upon the diagnosis of perinatal 

asphyxia at GÜTF NICU between 2015-2019 were included; and the results of 

these patients were analyzed retrospectively. To the involving patients, supportive 

therapy and passive hypothermia were applied at mild-stage, and active 

hypothermia therapy along with supportive therapy were applied at 

moderate/severe stage. Based on the literature, APGAR scores, cord lactate; 

before treatment glucose level, uric acid, AST values were thought to be 

beneficial in differentiating the mild and moderate/heavy stages and the sensitivity 

and specificity of the determined values were examined. In addition, a correlation 

was found between lactate and CK levels and HIE stages. When the 18th month 
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PMD scores of the patients were examined, mild stage patients were expected to 

be better, but no difference was observed between the stages. Low number of 

cases that can be monitored in the long term and the effectiveness of the 

hypothermia treatment applied to the group with moderate/severe HIE may have 

played a role in this.  

       The results of our study were not sufficient to distinguish patients with 

moderate/severe stage HIE from mild stage patients. Like recent studies, our study 

also contradicts old studies reporting that morbidity 

was not observed in mild stage patients. If it is supported by large sampled 

randomly controlled studies that the prognosis of mild stage patients may not be 

as good as expected, whether neuroprotective therapy should be given to them can 

be reassessed. 

Keywords: Perinatal asphyxia, Hypoxic ischemic encephalopathy, Neonatal 

encephalopathy 
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10. EKLER 

EK 1. Hastaların Sarnat Evrelerine Göre Hemogram Parametrelerinin 

KarĢılaĢtırılması  

 Tedavi 

Öncesi 

1.Gün  2. Gün  3. Gün Isıtma 

Günü  

Orta+ağır evre  

WBC 

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

 

11360 

56050 

22929 

20225 

 

 

12150 

39480 

18411 

16903 

 

 

2511 

19971 

12380 

13710 

 

 

2492 

14230 

9716 

9464 

 

 

2491 

14100 

8137 

7716 

Hb 

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

11,40 

22,20 

16,08 

15,55 

 

10 

21,2 

14,81 

14,20 

 

9,50 

21 

14,59 

13,60 

 

8,40 

20,40 

14,16 

13,75 

 

6,90 

18,40 

12,96 

13,50 

Plt 

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

75000 

434000 

225295 

231000 

 

65700 

362700 

187725 

174400 

 

45000 

306200 

161955 

161000 

 

61600 

217000 

138356 

134200 

 

36900 

253100 

132900 

136500 

RBC 

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

3,53 

6,60 

4,51 

4,57 

 

3,20 

5,60 

4,18 

4,02 

 

2,8 

5,50 

4,12 

4 

 

2,60 

5,27 

4,11 

4,14 

 

2,34 

5,00 

3,74 

3,80 

Hafif evre 

WBC 

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

 

10190 

36000 

19030 

16500 

 

 

10809 

24150 

16475 

15500 
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 Tedavi 

Öncesi 

1. Gün  2. Gün  3. Gün Isıtma 

Günü  

Hafif evre 

Hb 

     Minimum  

     Maksimum  

     Ortalama 

     Ortanca 

 

11 

21,50 

16,01 

15,5 

 

12,85 

18,80 

15,28 

15 

   

Plt 

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

183000 

325000 

268615 

270000 

 

204000 

365000 

256366 

253000 

   

RBC 

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

2,93 

6,30 

4,58 

4,42 

 

 

3,48 

5,14 

4,36 

4,36 

   

Wbc= Beyaz küre10
3
/mL RBC=Kırmızı küre 10

3
/mL Hb= Hemoglobin g/dL Plt=Platalet 10

3
/mL   
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EK 2. Hastaların Kan Glukozu ve CRP Minimum, Maksimum, Ortalama ve 

Ortanca Değerlerinin KarĢılaĢtırılması  

 Tedavi 

Öncesi 

1.Gün  2. Gün  3. Gün Isıtma 

Günü  

Orta+ağır evre 

Kan glukozu  

     Minimum  

     Maksimum  

     Ortalama  

     Ortanca  

 

57 

178 

111 

111 

 

54 

201 

100 

91 

 

55 

182 

105 

102 

 

59 

213 

93 

86 

 

46 

161 

91 

89 

Hafif evre 

Kan glukozu   

     Minimum  

     Maksimum  

     Ortalama  

     Ortanca 

 

25 

166 

80,38 

77 

 

22 

110 

76 

75 

   

Orta+ağır evre  

CRP 

     Minimum  

     Maksimum  

     Ortalama  

     Ortanca 

 

0,15 

17,70 

4,06 

3 

 

0,42 

21,8 

7,23 

5,20 

 

2,43 

23 

11 

8,9 

 

2,60 

23,10 

11,93 

15 

 

2 

93 

17,75 

9,56 

 Hafif evre 

 CRP     

     Minimum  

     Maksimum  

     Ortalama  

     Ortanca 

 

0,10 

9,9 

2,11 

1,10 

 

1,40 

65 

9,36 

3 
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EK 3. Hastaların Sarnat Evrelerine Göre Böbrek Fonksiyon Testlerinin 

KarĢılaĢtırılması 

 Tedavi 

Öncesi 

1.Gün  2. Gün  3. Gün Isıtma 

Günü  

Orta+ağır evre  

BUN 

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

6 

22 

11,72 

12,30 

 

7 

21 

13,42 

13,15 

 

6 

22 

12,66 

1130 

 

4,70 

29 

13,73 

12,5 

 

0,54 

25 

12,55 

14,40 

Kreatinin  

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

0,50 

1,15 

0,86 

0,85 

 

0,25 

1,22 

0,82 

0,88 

 

0,35 

1,37 

0,68 

0,66 

 

0,29 

1,10 

0,51 

0,45 

 

0,11 

1,20 

0,46 

0,42 

Ürik asit 

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

5,38 

11,50 

7,62 

7,20 

 

2,20 

10,20 

6,77 

6,50 

 

1,80 

9,10 

5,12 

4,73 

 

0,90 

4,45 

2,94 

3,03 

 

0,75 

5,80 

2,31 

2,26 

Kalsiyum  

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

7,40 

13,10 

9,55 

9,25 

 

6,60 

9,80 

8,24 

8,40 

 

7,7 

12,30 

8,82 

8,55 

 

6,72 

10,20 

8,63 

8,90 

 

4,20 

10,35 

8,57 

9 

Fosfor  

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

3,60 

13,60 

6,87 

5,95 

 

2,42 

6,75 

5,35 

5,70 

 

3 

10,80 

5,71 

5,80 

 

2,60 

9,96 

5,59 

5,45 

 

3 

7,45 

4,74 

4,40 
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 Tedavi 

Öncesi 

1.Gün  2. Gün  3. Gün Isıtma 

Günü  

Hafif evre  

BUN 

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

7 

14 

9,72 

9 

 

6 

16 

9,73 

9 

   

Kreatinin  

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

0,33 

1,15 

0,76 

0,81 

 

0,50 

1,04 

0,84 

0,87 

   

Ürik asit 

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

3,45 

10,5 

6,15 

5,60 

 

3,70 

8,83 

5,53 

5,70 

   

Kalsiyum  

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

8,43 

11,90 

9,70 

9,48 

 

8,40 

9,40 

8,91 

8,90 

   

Fosfor  

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

4,20 

7,80 

6,14 

6,30 

 

3,30 

6,90 

5,34 

5,20 

   

BUN: mg/dL Kreatinin mg/dL: Ürik asit: mg/dL  Kalsiyum: mg/dL Fosfor: mg/Dl 
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EK 4. Hastaların Sarnat Evrelerine Göre Karaciğer Fonksiyon Testlerinin 

KarĢılaĢtırılması 

 Tedavi 

Öncesi 

1.Gün  2. Gün  3. Gün Isıtma 

Günü  

Orta+ağır evre  

AST 

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

 

5 

1000 

159 

97 

 

 

5 

1000 

201 

105 

 

 

14 

1021 

141 

82 

 

 

25 

447 

110 

54 

 

 

11 

375 

78 

56 

 ALT 

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

5 

490 

67 

23 

 

5 

495 

74 

30 

 

9 

749 

81 

25 

 

8 

626 

80 

23 

 

4 

244 

40 

23 

Hafif evre   

AST 

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

 

36 

99 

61 

62 

 

 

22 

153 

77 

75 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ALT 

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

 

5 

46 

17 

15 

 

 

8 

139 

25 

15 

 

 

  

AST: U/L, ALT: U/L 
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Ek 5. Hastaların Sarnat Evrelerine Göre CK, CKMB, Troponin Değerlerinin 

KarĢılaĢtrılması  

 Tedavi Öncesi 1.Gün  2. Gün  3. Gün Isıtma Günü  

Orta/ağır evre  

CK  

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

 

417 

6274 

1509 

1063 

 

 

344 

5010 

2032 

1792 

 

 

216 

3991 

1979 

1918 

 

 

278 

5779 

2083 

1094 

 

 

114 

2491 

543 

332 

 CKMB 

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

3 

811 

328 

327 

 

57 

659 

274 

199 

 

3 

682 

181 

85 

 

12 

474 

141 

76 

 

7,5 

920 

139 

63 

Troponin  

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

26 

309 

128 

113 

 

43 

493 

146 

102 

 

8 

364 

105 

69 

 

31 

162 

64 

41 

 

14 

343 

82 

47 

Hafif evre   

CK  

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

 

291 

1432 

832 

768 

 

 

140 

3597 

1336 

872 

 

 

 

 

 

 

 

 

 CKMB  

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

13,40 

733 

232 

155 

 

30 

151 

86 

77 
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 Tedavi Öncesi 1.Gün  2. Gün  3. Gün Isıtma Günü  

Troponin 

     Minimum 

     Maksimum 

     Ortalama 

     Ortanca 

 

25 

197 

92 

70 

 

37 

286 

87 

56 

 

 

  

CK: Kreatinin Kinaz U/L CK MB: Kreatinin kinaz MB U/L Troponin: mg/L 
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EK 6. Hastaların Sarnat Evrelerine Göre DĠC Parametrelerinin 

KarĢılaĢtırılması  

 Tedavi 

Öncesi 

1.Gün  2. 

Gün  

3. 

Gün 

Isıtma 

Günü  

Orta+ağır 

evre 

PT  

Minimum 

Maksimum 

Ortalama 

Ortanca  

 

 

 

12.70 

* 

* 

* 

 

 

 

12 

23,40 

17,12 

16,10 

 

 

 

15 

28,5 

20,36 

19,30 

 

 

 

12,50 

45,20 

21,04 

18,5 

 

 

 

0,40 

149 

31 

15,40 

APTT 

Minimum 

Maksimum 

Ortalama 

Ortanca 

 

25,5 

* 

* 

* 

 

28,30 

53,10 

39,16 

38,60 

 

40 

60 

46,51 

44,85 

 

28,60 

57,50 

41,83 

42 

 

36,7 

55 

45,29 

44 

INR 

Minimum 

Maksimum 

Ortalama 

Ortanca 

 

1 

* 

* 

* 

 

1,03 

2,07 

1,45 

1,29 

 

1,13 

2,41 

1,64 

1,44 

 

1,08 

3,76 

1,73 

1,53 

 

0,90 

2,78 

1,31 

1,18 

Hafif evre  

PT  

Minimum 

Maksimum 

Ortalama 

Ortanca 

 

 

11,30 

* 

* 

* 

 

 

10,9 

13,60 

12,25 

12,25 

   

APTT 

Minimum 

Maksimum 

Ortalama 

Ortanca 

 

25 

35,10 

29,17 

27,40 

 

 

28,30 

28,60 

28,45 

28,45 
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  Tedavi 

Öncesi 

1.Gün  2. 

Gün  

3. Gün Isıtma 

Günü  

 

INR  

Minimum 

Maksimum 

Ortalama 

Ortanca 

 

 

0,97 

* 

* 

* 

 

 

0,94 

1,16 

1,05 

1,05 
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EK 7. Hastaların Sarnat Evrelerine göre PMD Puanlarının KarĢılaĢtırılması  

PMD puanı Hafif evre  Orta/ağır evre  

3.ay zihinsel  

 Minimum 

 Maksimum 

 Ortalama 

 Ortanca 

3.ay motor   

 Minimum 

 Maksimum 

 Ortalama 

 Ortanca 

 

70 

80 

76 

75 

 

55 

82 

72 

76 

 

72 

85 

79 

80 

 

65 

85 

77 

80 

6.ay zihinsel  

 Minimum 

 Maksimum 

 Ortalama 

 Ortanca 

6.ay motor   

 Minimum 

 Maksimum 

 Ortalama 

 Ortanca 

 

77 

85 

81 

80 

 

55 

85 

76 

80 

 

75 

84 

79 

80 

 

69 

85 

78 

81 

9.ay zihinsel  

 Minimum 

 Maksimum 

 Ortalama 

 Ortanca 

9.ay motor   

 Minimum 

 Maksimum 

 Ortalama 

 Ortanca 

 

81 

89 

85 

85 

 

58 

87 

76 

85 

 

77 

86 

81 

82 

 

71 

86 

79 

80 



115 

 

 Hafif evre  

 

Orta/ağır evre 

 

12.ay zihinsel  

 Minimum 

 Maksimum 

 Ortalama 

 Ortanca 

12.ay motor    

 Minimum 

 Maksimum 

 Ortalama 

 Ortanca 

 

83 

92 

88 

89 

 

60 

90 

81 

87 

 

57 

91 

81 

82 

 

50 

95 

80 

85 

18.ay zihinsel   

 Minimum 

 Maksimum 

 Ortalama 

 Ortanca 

18.ay motor   

 Minimum 

 Maksimum 

 Ortalama 

 Ortanca 

 

86 

95 

92 

95 

 

62 

98 

88 

93 

 

64 

105 

88 

92 

 

64 

108 

90 

95 

24.ay zihinsel   

 Minimum 

 Maksimum 

 Ortalama 

 Ortanca 

24.ay motor   

 Minimum 

 Maksimum 

 Ortalama 

 Ortanca 

 

87 

99 

93 

93 

 

65 

97 

81 

81 

 

75 

115 

94 

93 

 

75 

115 

98 

101 
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